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Au moment d’étre admis a devenir membre de la profession médicale, je m’engage

solennellement a consacrer ma vie au service de [humanité.

Je traiterai mes maitres avec le respect et la reconnaissance qui leur sont dus.

Je pratiquerai ma profession avec conscience et dignité. La santé de mes malades
sera mon premier but.

Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confiés.

Je maintiendrai par tous les moyens en mon pouvoir [honneur et les nobles
traditions de [a profession médicale.

Les médecins seront mes freéres.

Aucune considération de religion, de nationalité, de race, aucune considération
politique et sociale, ne s'interposera entre mon devoir et mon patient.

Je maintiendrai strictement le respect de [a vie humaine dés sa conception.

Méme sous la menace, je n'userai pas mes connaissances médicales d’une fagon
contraire aux lois de [ humanité,

Je m'y engage librement et sur mon honneur.

Déclaration Genéve, 1948
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Toutes les lettres ne sauraient trouver les mots qu'il faut

Tous les mots ne sauraient exprimer la gratitude, [amour,
le respect, la reconnaissance. ..

Aussi, c'est tout simplement que

Je dedie
cette These
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- ADPIC : Accords sur les Aspects des Droits de Propriété Intellectuelle qui touchent au
Commerce.
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Enquéte sur |'utilisation des antibiotiques génériques

PLAN



Enquéte sur |'utilisation des antibiotiques génériques

INErOAUCHION. ... e e
Participants et MEthode. ..ot
T=Type de PETUAE. . ..o e
2-Population Cible. ... ..o
3-Variables et méthodes de collecte des données............cocooiiiiiiiiiiiiii e,
4-Analyse des résUltats. ... ....o.oouiiiii e
S DiffiCUItES FENCONTIES. ... . e
REsUltats L ANAIYSE ...t
I- Profil épidémiologique des participants...................ccoooeiiiiiiii i
T A G e
2 m S OX .
B LIBU 7 OXOICICR. .t
4- Lieu d’obtention du doctorat en médecine.................cooiiiiiiiiiiii
5— Nombre d’années d’eXerCiCe...........ouiiiiii e
6- Moyenne de CoNSUItations ..ot
7- Niveau socio-économique de la population....................cocoiiiiii i,
II-Connaissances, attitudes et pratiques des médecins généralistes.....
1- Adhérence a la formation CONtINUE..............oouiiiiiii e
2- Définition du médicament générique............coooiiiiiiiiiiiiiii
3- Qualité du médicament générique .............ccoiiiiiiiiii
4- Modalités d’octroi d’Autorisation De Mise sur le Marché.................................
5- Fabrication de génériques par les filieres de multinationales.........................
6-Définition de la bioéquivalence...............ooooiiiii
7-Tolérance et biodisponibilité équivalentes acceptables entre un princeps et son
(o 1T g LY o Lo [V PP
8= PriXx dU geNAIIQUE. ... ...oueiiiii e
9-Prescription des antibiotiques génériques au MaroC................ccoeeeeiiieiiineinn..

10-Prescription des génériques des antibiotiques par les médecins généralistes..
11-Les antibiotiques les plus prescrits sous forme de génériques.......................
12-Influence de la situation économique du patient sur la prescription des
antibiotiqUes gENETIQUES...... ..o
13- Interférence entre la gravité de I'infection a traiter et la prescription
d’antibiotique géneriqUE............oouii i
14-Problemes thérapeutiques survenant lors de la prescription d’un antibiotique
générique : inefficacité et intolérance..............ooiiiiiii i
15- Demande de prescription d’antibiotiques génériques par les patients..........
16-Freins a la croissance des génériques au MaroC..............cccoeiiiiiiiiiiiiins
17- Les génériques sont -ils la meilleure solution pour accroitre I’accés aux

— o e e e e e ]
NN_._._.OOOLOLQLQOOOOOOOO\ICDO\U'IWWA—-

13
13
14
14
15

16

16

16

17

18

18
19



Enquéte sur |'utilisation des antibiotiques génériques

19-Une liste officielle d’antibiotiques génériques équivalents incitera t-elle les
MEdecins A 1€5 PreSCrire PIUS 2... i e e e e e e e e ean e e eenaees

Discussion....

I- Aspects juridiques et réglementaires des médicaments génériques.....................

ll= Aspects sCientifiqUes. ... ..o

= ASPECES ECONOMIGUES . ...onieiie et

IV- Intéréts des médicaments génériques au MaroC ............coooeeiieiiiiiiiiiiieieeieean
V-Particularités des antibiotiques génriqUES.............cccuiiuiiiiii e
VI- Prescription des génériques des antibiotiques par les médecins généralistes de la
préfecture de Marrakech ...,

| Oo ] o] o F= 1 EY= U Lol X
2= AT U S e
3- Pratique et @XPEriENCE ..o

VI- Freins a la croissance des médicaments génériques..............ccooveiiiiiiiiiiiiinnnn...

1= Freins ECONOMIQUES.. ... e
2- Manque d’information et méfiance a I’égard des médicaments
Lo 1Y o 1Y o 1o [V = R

3- Impact des accords sur les droits de propriété intellectuelle et ’accord de libre

échange Maroc-Etats-Unis d’Amérique...............ooiiiiiiiii e,
4- Stratégies concurrentielles et réles des laboratoires innovateurs ....................

VIl-Perspectives d’évolution des antibiotiques génériques...............c.coeeiiieininnnn.

Conclusion ...
N 1 0 120
Résumés.......

Bibliographie

21
22
30
31
34
36

39
39
41
42
46
47

48

48
49
49
53
55
74
78



Enquéte sur |'utilisation des antibiotiques génériques

INTRODUCTION
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Un médicament générique est la stricte copie d’'un médicament original dont le brevet
de commercialisation exclusive par un laboratoire pharmaceutique (20 ans) a expiré et
appartient au domaine public. Le médicament générique d’une spécialité de référence a la méme
composition qualitative et quantitative en principe actif et la méme forme pharmaceutique. Sa
bioéquivalence avec la spécialité de référence a été démontrée par des études de biodisponibilité

appropriées [1].

De nos jours; malgré le droit a la santé pour tous; des millions de personnes manquent
fréquemment de traitements a leurs pathologies faute de moyens. L'intérét de la substitution
d’une molécule princeps par son médicament générique est lié au moindre colit de ce dernier.
L’encouragement a la prescription de médicaments génériques est variable selon le systeme de
santé. Les génériques, qui sont fabriqués dans la rigueur et I’art pharmaceutique que leurs
spécialités originales, de méme qualité et de prix moindre représentent dans ce cadre I’espoir de
rendre accessibles les médicaments, dans les pays pauvres et ceux en voie de développement, et
ainsi sauver les millions de population qui meurent chaque année par manque de traitements.
Dans les pays développés, ils représentent un moyen sur lequel les autorités ont mis I'accent

pour juguler les déficits de leurs systemes de santé [2].

Les médicaments génériques existent au Maroc depuis les années 1970, mais leur
prescription est restée limitée jusqu’a une période récente. Aujourd’hui, ils font I'objet de
nombreux débats, souvent passionnels, concernant leur qualité, ainsi que leur intérét [3]. Les
antibiotiques sont des médicaments largement prescrits surtout en ambulatoire. Les génériques
des antibiotiques sont en afflux massif dans le marché du médicament au Maroc. Que pensent
nos médecins généralistes de la qualité et I'intérét des génériques des antibiotiques ? Leur

attitude s’integre-t-elle dans le cadre des recommandations du ministére de la santé?
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Pour parvenir a répondre a ces questions, nous avons mené un travail sous forme
d’'une enquéte que nous avons réalisée sur la prescription des génériques des antibiotiques

aupres des médecins généralistes des centres de santé dans la préfecture de Marrakech.

Les objectifs de cette enquéte ont été :

- évaluer la perception et les connaissances des antibiotiques génériques par les médecins

généralistes.

- connaitre leur attitudes et pratiques pour faire un état des lieux sur la prescription des

antibiotiques génériques.

- déterminer les leviers et freins au développement des génériques.

- apporter ensuite les propositions pouvant contribuer a leur développement.
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PARTICIPANTS

FT METHODE
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I- Type de I’étude :

Il s’agissait d’une étude transversale a visée descriptive.

lI-Population cible :

Nous avons inclus dans ce travail les 114 médecins généralistes exercant dans le secteur
public, au niveau des centres de santé urbains et ruraux de la préfecture de Marrakech.
L’ensemble des médecins participants a été vérifié a I'aide de la liste des médecins généralistes

de la santé publique, récupérée aupres de la délégation provinciale de Marrakech.

II-Variables et méthode de collecte des données

Le questionnaire était concu en deux parties :
e Partie 1: s’intéressait au profil du prescripteur: age, sexe, lieu d’exercice,
nombre d’années d’exercice....
¢ Partie 2 : s’intéressait aux connaissances et aux habitudes de prescription des
antibiotiques génériques par les médecins généralistes.

Le questionnaire a été rempli de facon anonyme et avec l'approbation du médecin
participant, apres lui avoir expliqué clairement chaque question. Nous avons choisi ce mode de
réponse pour faciliter le remplissage d’une part et le recueil des données d’autre part.

L’ensemble des questionnaires a été distribué par moi méme au niveau des centres de
santé et récupéré entre Septembre 2010 et Janvier 2011. Sur les 114 questionnaires distribués,
10 questionnaires n’ont pas pu étre récupérés ou étaient mal remplis et donc exclus de

I’analyse.
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llI-Analyse des résultats :

L’analyse statistique des résultats a été faite en collaboration avec le laboratoire
d’épidémiologie de la faculté de médecine et de pharmacie de Marrakech. Les données
recueillies ont été saisies sur le logiciel SPSS version 10.0dfr. L'analyse statistique des données a

été réalisée a I’aide du méme logiciel.

IV -Difficultés rencontrées :

Pendant notre étude, le principal probleme rencontré résidait dans la collecte des
données. En effet, certains médecins, refusaient de remplir notre questionnaire par défaut de

temps.
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RESULTATS
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I-  PROFIL EPIDEMIOLOGIQUE DES PARTICIPANTS :

1- Age :

La moyenne d’age des médecins généralistes interrogés était de 43 ans avec des

extrémes allant de 32 et 58 ans.

2- Sexe:

Le sexe féminin était légerement prédominant (51%).

49%

51% O Féminin
B Masculin

Figure 1 : Répartition des médecins selon le sexe.

3- Lieu d’exercice :

La plupart des médecins (84,6%) exercaient dans les centres de santé urbains.

15,4%

O centre de santé rural

B centre santé urbain

84,6%
Figure 2 : Répartition des médecins selon le lieu d’exercice.
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4- Lieu d’obtention du doctorat :

Les lauréats de la faculté de médecine de Casablanca représentaient prés des deux tiers

(63,5%) des médecins généralistes interrogés, suivis par ceux de la faculté de médecine de

Rabat.

70-
60-
50
40+
30-
20-
10

0_

63,5%

B Casablanca
B Rabat

E Tunis

1%

Figure 3 : Répartition des médecins selon le lieu d’obtention du doctorat

5-Nombre d’années d’exercice :

Nos médecins avaient une moyenne d’années d’exercice de 14 ans et 6 mois avec un

minimum de 6 ans et un maximum de 28 ans.

6-Nombre de consultations :

Le nombre de consultations faites par les médecins interrogés variait entre 100 et 250

consultations par semaine, avec une médiane de 150 consultations par semaine.

-9-
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7-Niveau socio—économique de la population :

Plus de 71,2% des généralistes, desservaient une population de bas niveau socio économique.

28,8%

Obas
E moyen

71,2%

Figure 4 : Répartition selon le niveau socio-économique de la population.

[I-CONNAISSANCES, ATTITUDES ET PRATIQUES DES MEDECINS
GENERALISTES.

1-Adhérence a la formation continue :

Seulement 51,9% des médecins déclaraient avoir assisté a des journées scientifiques, des

séminaires ou des tables rondes ou le sujet de génériques a été traité.

48,1%

51,9% O oui

B non

Figure 5 : Répartition des médecins selon I’adhérence ou non a la formation continue
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2-Définition du médicament générique :

-36% des médecins qui ont répondu a cette question définissaient un médicament
générique comme étant une copie de la molécule mere, de prix moins cher.
- D’autres définitions ont été proposées :
¢ Molécules ayant la méme efficacité que le princeps.
e constitution a partir d’'un méme principe actif, avec des excipients différents.

- Six médecins (5,8%) n’ont pas répondu a cette question.

3-Qualité du médicament générique :

Les génériques au Maroc sont de méme qualité que leurs princeps selon 73 médecins

(71%) ; ils sont de qualité inférieure selon 29 % des médecins.

O qualité identique

7124 | @ qualité inférieure

Figure 6: Répartition des médecins selon leurs avis sur la qualité du médicament générique

4-Modalités d’octroi d’Autorisation De Mise sur le Marché (AMM) pour les
médicaments au Maroc:

Seulement 42% des médecins connaissaient les modalités d’octroi d’AMM. L’analyse des
doutes sur la qualité du générique en fonction de la connaissance des modalités d’octroi d’AMM
a montré que la plupart des médecins qui connaissaient ces modalités n’avaient pas de doutes et

avaient répondu que la qualité des génériques est la méme que celle de leur princeps

-11 -
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42%

O oui

H non

Figure 7: Connaissance des modalités d’octroi d’AMM par les médecins

5-Fabrication de génériques par les filieres de multinationales :

Plus des trois quarts (78%) des médecins savaient qu’il ya des filieres de multinationales

au Maroc qui produisent des génériques, tandis que 22% des médecins ne le savaient pas.

2920/
ZL70

O oui

H non

7804

Figure 8 : Fabrication ou non de génériques par les filieres de multinationales au Maroc

6-Définition de la bioéguivalence :

Un générique bio-équivalent est un médicament qui a la méme efficacité que la spécialité
de référence selon 76 % des médecins, 61% des médecins le définissaient comme celui qui a la

méme tolérance et 43% par la méme biodisponibilité.

-12-
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7-Tolérance et biodisponibilité équivalente considérées comme acceptables
entre un produit de référence et son générique :

Le fait que la tolérance et la biodisponibilité équivalente considérées comme acceptables
entre un produit de référence et son générique soit de 80 a 125% constituait un probléme quant

a I'efficacité pour 39% des médecins et pour 50% quant a la tolérance.

O oui
619

B non

Figure 9 : Répartition des médecins selon la réponse a la question : Biodisponibilité et tolérance
éguivalentes acceptables entre un produit de référence et son générique de 80 a 125% vous
pose-t-elles un probléme guant a la I’efficacité ?

50% 50%[ 5 oui

B non

Figure 10 : Répartition des médecins selon la réponse a la question : Biodisponibilité et tolérance
éguivalentes acceptables entre un produit de référence et son générique de 80 a 125% vous
pose-t-elles un probléme gquant a la tolérance ?

8- Prix du générique :

Le taux de non réponse a la question concernant le prix moins cher d’un générique par
rapport a la molécule mere était tres élevé : 55,7%. Une grande majorité (78%) des médecins qui
ont répondu a la question ne connaissaient pas la raison pour laquelle les génériques sont moins

chers que le princeps.
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- La plupart des médecins ayant répondu a cette question ont incriminé ’absence de co(it de
recherche qui est élevé pour la production de la molécule mére.
- Les autres réponses étaient :
= Les génériques sont de qualité inférieure et défectueuse.
= Les excipients utilisés dans la fabrication des génériques sont moins chers.

= la concurrence trés Importance oblige les firmes pharmaceutiques a baisser les prix.

9-Prescription des antibiotiques générigues au Maroc :

La prescription des antibiotiques génériques au Maroc est jugée modérée par 50% des

médecins.

10%

O faible
B modérée
50% B importante

Figurel1 : Répartition des médecins selon leur avis sur la prescription des antibiotiques

génériques au Maroc

10-Prescription des génériques des antibiotiques par les médecins généralistes

Dans la pratique quotidienne des médecins, 86% des médecins recouraient

fréquemment aux antibiotiques génériques, tandis que 14% les prescrivaient rarement.
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14%

O rarement

B fréquemment

007

Figure12 : Répartition des médecins selon leur attitude vis—-a-vis de la prescription des

antibiotiques génériques

11-Les antibiotiques les plus prescrits sous forme de génériques

Les pénicillines constituaient la classe d’antibiothérapie la plus prescrite sous forme de
génériques par nos médecins généralistes (25%), suivies des céphalosporines (18%), représentées

essentiellement par les céphalosporines de 3¢me génération, et des fluoroquinolones (18%).

18%

18%

16%

O pénicillines H fluoroquinolones B macrolides O aminosides

E cotrimoxazole M cylines @ céphalosporines

Figure 13 : Répartition des médecins selon les classes d’antibiotiques les plus prescrites sous

formes de générigues
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12-Influence de la situation économique du patient sur la prescription des
antibiotiques générigues :

Tous les médecins ont répondu favorablement a cette question, un niveau
socioéconomique bas incite la totalité (100%) des médecins a prescrire des antibiotiques
génériques.

13-Interférence entre la gravité de l'infection a traiter et la prescription
d’antibiotique générique :

La plupart des médecins déclaraient que la gravité de [I'infection a traiter conditionne le
choix de I’antibiothérapie a prescrire, 82% des médecins préféraient prescrire un princeps quand

il s’agit d’une infection avec des signes de gravité.

14-Problémes thérapeutiques survenant lors de la prescription d’un antibiotique
générique : inefficacité et intolérance

Au cours de leur pratique, 64% des médecins avaient eu au moins un probléeme
d’inefficacité thérapeutique avec l'utilisation d’antibiotiques génériques. Les antibiotiques les

plus incriminés sont représentés dans la figure 16.

9%

O amoxcicilline/am oxicilline-acide
clavulanique
B ciprofloxacine

B cyclines

O cotrimoxazole

5%

B macrolides

Figure14 : Répartition des antibiotiques génériques jugés inefficaces selon les médecins
interrogés.
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Des effets indésirables habituellement non rapportés apres prescription de molécules
originales ont été rapportés par 73% des médecins. Il s’agissait d’une éruption cutanée dans 67%

des cas (figurel7).

O allergie cutanée

B intolérance digestive

67%

Figure 15: Répartition des effets secondaires rapportés par les médecins

15- Demande de prescription d’antibiotiques générigues par les patients :

Les médecins rapportaient une méconnaissance des médicaments génériques par les
patients; 68% des médecins déclaraient que rares sont les patients demandeurs de prescription
d’antibiotiques génériques; mais la plupart des patients demandent a leurs médecins de
prescrire I'antibiotique le moins cher sur le marché sans pour autant savoir s'il s’agit de

génériques ou non.

O jamais

68% B rarement

Figure 16 : Répartition des médecins selon la demande de prescription du générique par les

patients
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16-Freins a la croissance des génériques au Maroc :

La majorité des médecins (97%) considéraient le manque d’information comme étant le
premier frein a la prescription du générique au Maroc ; suivi par la méfiance des médecins

(82%).

100+

90+

80+

70

60+

50

40+

30+

20+

NN NN NN NN NN

10+

manque méfiance des faible couverture refus du patient
d'information médecins médicale

Figure 17 : Répartition des réponses des médecins sur les freins a la croissance du générique

17- Les génériques sont -ils la meilleure solution pour accroitre I’accés aux

médicaments ?

Plus des deux tiers des médecins ont répondu favorablement a cette question; cette idée

était partagée par 67% des médecins.
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18- Droit de substitution pour le pharmacien

Les réponses a cette question ont objectivé une réticence de la part des médecins envers
I’application du droit de substitution de princeps par un générique par le pharmacien. Ainsi,
71% des médecins refusaient totalement la mise en vigueur de la loi concernant le droit de
substitution. Seulement 29% des médecins étaient pour ; a condition que la substitution soit faite

par le pharmacien d’officine et non les vendeurs et apres accord du médecin prescripteur.

19-Une liste officielle d’antibiotiques génériques équivalents vous incitera t—-elle
a les prescrire plus ?

Une liste officielle des antibiotiques génériques qui sera éventuellement actualisée

incitera 100 % des médecins a les prescrire davantage.

20-Autres avis concernant la prescription des antibiotiques génériques :

- Selon les médecins ayant répondu a la question sur les avis et les propositions
concernant la prescription d’antibiotiques génériques, la plupart demandaient a ce que le
générique marocain respecte les normes internationales, pour cela la majorité des médecins
exigeaient des études de bioéquivalence et des études cliniques avant I'obtention d’AMM, pour
s’assurer de la qualité et de I'efficacité des antibiotiques génériques.

- D’autres médecins ont insisté sur le grand intérét des autorités responsables du
controle de la fabrication et la qualité des génériques pour combattre le manque de rigueur dans
I'obtention des AMM.

- I’ensemble des médecins interrogés voit que la promotion des génériques doit passer

par I'information des patients et des médecins.
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- La plupart des médecins sont demandeurs de plus de documentation sur les génériques
et d’avoir éventuellement une liste des génériques existant sur le marché avec limitation du

nombre de génériques pour un produit donné.

-20 -



Enquéte sur |'utilisation des antibiotiques génériques

DISCUSSION
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La prescription de médicaments est un acte médical qui engage la responsabilité de celui
qui la rédige et indique les différents médicaments du modele thérapeutique proposé par le
médecin et/ou le pharmacien, guidé et accepté par le patient [4]. Cette prescription
médicamenteuse n’est pas indemne d’inconvénients relatifs a ['usage inadéquat des
médicaments ou a leur prescription inappropriée [5].

Avant de discuter les résultats de cette enquéte, un rappel sur le médicament

générique et I'antibiotique générique en particulier, nous semble intéressant.

I-ASPECTS JURIDIQUES ET REGLEMENTAIRES DES MEDICAMENTS
GENERIQUES

1-Définition d’un médicament générique

Avant tout, quelques définitions préalables s’imposent. Il faut distinguer de la spécialité
originale (princeps), le dédoublement (médicament identique de nom différent, toujours en cours
de brevet), la copie (enregistrée avec un dossier abrégé, proche d’un dédoublement hors brevet)
et le médicament générique [6].

Lorsqu’un laboratoire découvre un médicament, il dépose un brevet lui assurant
I'exclusivité des droits sur le médicament pendant 20 ans. Cette exclusivité lui permet, lors de la
phase de commercialisation, d’amortir ses colits de recherche et de développement. Lorsque ce
brevet expire, il tombe dans le domaine public. Un médicament équivalent au médicament de
référence (dit princeps) peut alors étre développé et commercialisé sous un nom différent par un
autre laboratoire, c’est un médicament générique [6].

Il faut savoir qu’il existe plusieurs définitions applicables aux médicaments génériques
différentes les unes des autres d’un pays a un autre. Depuis I'apparition de la notion de

médicament générique et malgré les polémiques qui ont pu alimenter leur sujet, aucune
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définition internationale communément admise par tous n’a été arrétée. Mais toutes ces
définitions ont des points communs.

En France : L’article L.601-6 du code de la santé publique définit la spécialité générique
d’une spécialité de référence comme celle qui a la méme composition qualitative et quantitative
en principe actif, de la méme forme pharmaceutique et dont la bioéquivalence avec la spécialité
de référence a été démontrée par des études de biodisponibilité appropriées. La spécialité de
référence et les spécialités qui en sont génériques constituent un groupe générique [1].

La méme définition est adopté par le Maroc (article 2-6 de la loi 17- 04, 2006).

Selon I’Organisation Mondiale de la Santé (OMS), les médicaments génériques sont des
produits dont I'exploitation ne fait I’objet d’aucun brevet, qu’ils soient tombés dans le domaine

public, ou qu’aucun brevet n’ait jamais été déposé [7].

2- Aspects juridiques et réglementaires

2-1- Brevets pharmaceutiques :

a/Définition :

Le brevet est un titre légal accordé par un état, ou un regroupement d’états dans un
office régional de brevets, pour un seul territoire, assurant un monopole pour une durée limitée
(au minimum 20 ans) pour la production, la vente et I'importation d’une invention (ici
médicament) sur le territoire national [8,9]. La durée du brevet est de vingt ans au minimum et
prend effet aprés le dépot de la demande qui est généralement faite au moment de la phase de
recherche et développement [8].

Jusqu’en 2000, le Maroc ne disposait d’aucune législation en matiere de brevets
pharmaceutiques. C’est ce qui a permis a Iindustrie pharmaceutique marocaine de se
développer, pour devenir la deuxiéme industrie pharmaceutique du continent africain, apres
I’Afrique du Sud [10]. En 2000, I'industrie pharmaceutique au Maroc pouvait couvrir 72,2% des
besoins nationaux et proposer des médicaments génériques a un colit correspondant a 10-80%

du prix des produits de référence équivalents [10].
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b/Les droits de propriété intellectuelle :

Lorsque I'Organisation Mondiale du Commerce (OMC) a vu le jour en 1995, la propriété
intellectuelle a fait partie des trois grands domaines du commerce qui sont a la base de
I’organisation (les deux autres sont les biens et les services). Un accord couvre toutes les régles
de I’OMC concernant la propriété intellectuelle : I’Accord sur les aspects des droits de propriété
intellectuelle qui touchent au commerce (ADPIC). L’Accord a augmenté le niveau de protection
de la propriété intellectuelle que les pays doivent offrir, établissant des normes minimales et
I'assujettissant au systéme de résolution des conflits de I’'OMC. Le détenteur du brevet dispose
donc d’un monopole pour utiliser, produire, vendre, importer un produit breveté. Ainsi, tout
nouveau produit pharmaceutique ou procédé de fabrication peut étre protégé [8,9]. Par ailleurs,
les organisations internationales ont observé que le monopole que donnent les brevets aux
compagnies entrave l'acces aux produits de santé dans les pays en développement. En effet,
cela interdit la compétition et empéche la mise en place des politiques de santé publique
reposant sur le recours a des produits génériques [8,10]. Les prix sont donc généralement
beaucoup trop élevés pour que les produits puissent étre accessibles. Ainsi, la mise en
application de I'accord ADPIC dans de nombreux pays se traduit pour une réduction de I’acces
aux produits de santé, pourtant déja largement insuffisant [6]. Pour palier a ces problémes,
plusieurs procédés ont été mis en ceuvre en faveur de la santé publique, en encourageant a la
fois I’accés aux médicaments existants et la création de nouveaux médicaments :

—-Déclaration de Doha sur les ADPIC et la santé publique 2001 :

Disposition Bolar : Certains pays autorisent les fabricants de médicaments génériques a

utiliser I’invention brevetée pour obtenir I'approbation de commercialisation, sans |'autorisation
du tutélaire du brevet et avant |’expiration du brevet. Les producteurs de médicaments
génériques peuvent alors commercialiser leurs produits des que le brevet arrive a expiration [7-
13].

Licences obligatoires : Procédé par lequel les pouvoirs publics autorisent un tiers a

fabriquer le produit breveté ou a utiliser sans le consentement du tutélaire du brevet. Cette

autorisation des licences obligatoires s’inscrit dans le cadre de la tentative globale de I’Accord
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de trouver un équilibre entre le souci de promouvoir 'accés aux médicaments existants et la
promotion de la recherche et du développement de nouveaux médicaments [7-13].

En dépit de I’ADPIC et de la déclaration de Doha, 'adoption de licences obligatoires est
quasiment impossible en pratique, du fait de plusieurs facteurs, tels que : I’absence de décision
politique nationale, I’absence de capacités de production au niveau local dans de nombreux

pays en développement, les pressions politiques et les menaces de représailles économiques.

c/L’évolution de la propriété intellectuelle au Maroc :

La législation sur la propriété intellectuelle au Maroc a subi d’importants changements
ces dernieres années. Le Maroc n’a revu sa législation que récemment. Modifiée en 2004 puis en
2006, celle-ci a successivement incorporé les standards de protection requis par I’Accord sur
les ADPIC puis les niveaux de protection plus importants par I’Accord de libre-échange (ALE)
signé entre les Etats-Unis d’Amérique et le Maroc en Mars 2004. L’Office Marocain sur la
Propriété Industrielle et le Commerce, de son coté, délivre depuis le 20 décembre 2004 des
brevets sur les médicaments, en quantité de plus en plus importante et selon des critéres qui
semblent souvent aller a ’encontre des intéréts de santé publique du pays [10]. Une exception
au brevet, type Bolar, est permise. Le nouveau code du médicament et de la pharmacie le

consacre en son article 16.

2-2 Réglementations des médicaments génériques :

La réglementation est la méme pour les princeps que les génériques avec un allégement
de I'enregistrement de ces derniers car au moment de la production des génériques il y a déja
des acquis qui restent inchangeables [14]. En effet, il n’est pas demander de refaire les études
pharmaco-toxicologiques et cliniques mais ce sont celles du princeps qui sont utilisées. C’est
une bioéquivalence qui est demandée. Dans certains cas, les études de bioéquivalence sont
exonérées. La réglementation des génériques intégre plusieurs activités complémentaires, qui se

renforcent mutuellement et qui visent toutes a promouvoir et protéger la santé publique. Leur
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mise en application differe d’un pays a l'autre, mais elles ont en commun les principales
fonctions suivantes :
e Homologuer la fabrication, I'importation, [I’exportation, la distribution, la
promotion et la publicité du médicament.
e Evaluer l'innocuité, I'efficacité et la qualité des médicaments et délivrer des
autorisations de mise sur le marché (AMM).
e Inspecter et surveiller les fabricants, importateurs, grossistes et dispensateurs de
médicaments.
e Controler et suivre la qualité des médicaments présents sur le marché.

e Surveiller les réactions indésirables des médicaments [15,16].

a-L’enregistrement du médicament générique :

Il requiert un dossier de demande d’AMM qui a la particularité d’étre allégé par
rapport a celui des médicaments princeps. Un médicament générique doit répondre aux trois
criteres suivants : sécurité, efficacité ; qualité [14,17]. Il est possible de faire une demande
d’AMM a l'aide d’un dossier simplifié. En effet, le principe actif étant bien connu, par référence
détaillée a la littérature scientifique publiée, il est possible de montrer que le ou les composants
de la spécialité pharmaceutique sont d’un usage médical bien établi et présentant une efficacité
reconnue ainsi qu’un niveau acceptable de sécurité. Dans ce cas, le dossier de demande d’AMM
sera dispensé de résultats d’essais pharmacologiques et toxicologiques ainsi que des résultats
d’études cliniques. Le critére de qualité du médicament générique est assuré par les dossiers
d’expertise analytique et le dossier de fabrication, la qualité est aussi garantie par les audits
faits par les inspecteurs des autorités des affaires réglementaires pour déterminer le respect des

Bonnes Pratiques de Fabrication (BPF).

b- Critéres d’obligation ou non des études de biodisponibilité :

Afin d’éviter la duplication des efforts et des moyens financiers coliteux pour les études

de biodisponibilité, celle-ci sont exonérées dans certains cas bien précis. L'OMS a établi des
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recommandations permettant la dispense d’études de bioéquivalence, ou au contraire leur

obligation [14,18].

b-1/Critéres d’obligation :

Les études de bioéquivalence son exigées lorsque simultanément :
*Les spécialités sont susceptibles d’étre bio-inéquivalentes
*Les effets thérapeutiques et/ou indésirables dépondent étroitement des quantités de
principe actif délivrées en fonction du temps dans I’organisme [19].
Ceci intéresse :
-Les produits a libération immédiate administrés par voie orale dotés d’une action
systémique, lorsqu’un ou plusieurs des critéres suivants s’appliquent :
e Médicaments indiqués pour un état grave nécessitant une efficacité thérapeutique
garantie.
e Plage thérapeutique étroite [20].
e Pharmacocinétique compliquée par une absorption incompléte, une élimination
ou un métabolisme élevés lors du premier passage.
e Propriétés physico-chimiques défavorables.
e Probléme de biodisponibilité connu.
e Proportion élevée des excipients par rapport au principe actif.
-Les produits a libération modifiée.

-Les associations en proportions fixes ayant une action systémique.

b-2/Critéres de dispense :

Concernent essentiellement les médicaments destinés a étre administrés par voie
parentérale (IV, IM, SC), les médicaments en solution pour administration par voie orale, les
médicaments en poudres destinés a étre reconstitués en solution, les gaz médicaux ainsi que les
médicaments a usage auriculaire, ophtalmique, topique et les produits pour pulvérisation et

inhalation. Les comprimés et les capsules sont les plus sujets a discussion.
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c- Qualité du générique au Maroc

La question de la qualité du médicament est essentielle qu’il s’agisse de médicaments de
marque ou de copies. Si de nombreux producteurs de génériques sont en mesure de produire
des médicaments de bonne qualité, il est de la responsabilité de chaque pays de garantir la
qualité des médicaments dont il autorise la commercialisation sur son territoire. Les procédures
et la réglementation garantissent que le médicament générique commercialisé au Maroc, répond
a des normes de fabrication identiques a celle du médicament d’origine. Il est fabriqué dans un
laboratoire pharmaceutique, accrédité par les autorités, et il est soumis a la méme
réglementation et au méme controle de fabrication que le médicament d’origine [21].

Selon la loi 17/4-article 8 :«L’autorisation de mise sur le marché ne peut étre délivrée
que si le médicament a satisfait au préalable a une expérimentation appropriée visant a mettre
en évidence I'efficacité du médicament, garantir son innocuité dans les conditions normales
d’emploi, démontrer son intérét thérapeutique afin d’établir la bioéquivalence au médicament de
référence».

En outre, le fabriquant doit justifier qu’il a fait procéder a I’analyse qualitative et
quantitative du médicament et qu’il dispose effectivement d’une méthode de fabrication et de
procédés de contréle de nature a garantir la qualité du produit au stade de la fabrication
industrielle.

Dans certains cas bien précis, les études de biodisponibilité visant a démontrer la
bioéquivalence, sont exonérées lorsqu’aucun risque de bio-inéquivalence n’est encouru [18].

Depuis une trentaine d’années, est instauré au Maroc un systéme d’assurance qualité
conforme aux exigences des Bonnes Pratiques de Fabrication et des textes réglementaires en
vigueur. D’aprés le nouveau code du médicament et de la pharmacie, les établissements de
fabrication de médicaments désirant mettre le médicament générique sur le marché sont
autorisés a effectuer des tests ou expériences sur le produit pharmaceutique de référence avant
I'expiration du brevet le protégeant. Les institutions nationales chargées du contrble des

médicaments au Maroc sont :
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Il a pour mission de sécuriser la qualité¢ des médicaments et des produits
pharmaceutiques par le biais d’analyses physico-chimiques et d’examens biologiques. Il est
considéré comme un laboratoire de référence par la ligue arabe et fait partie du réseau des
laboratoires européens de référence [21].

2- Le Ministére de la Santé :

Joue un role d’inspection sur les sites de production pour vérifier le respect des
normes de Bonnes Pratiques de Fabrication.

L’expérience du Centre Marocain de Pharmacovigilance est intéressante a connaitre.
Malgré un réel probléme de sous notification des effets indésirables des médicaments de la part

des professionnels de santé, ce centre a pu évoluer a I'instar des centres de pharmacovigilance

de référence.

d/ Doutes sur la qualité du générique

Malgré ces efforts, des doutes persistent concernant la qualité des médicaments Les
conditions de demande de I'AMM sont allégées pour le générique pour lequel les dossiers
pharmaco-toxicologiques et cliniques sont remplacés par une revue bibliographique. Par
ailleurs, I’étude de biodisponibilité n’est toujours pas exigée a I’heure actuelle.

Le probléeme se pose pour les produits a marge thérapeutique étroite pour lesquels une petite
différence de dose peut se traduire soit par une inefficacité, soit peut étre responsable d’effets
indésirables gravissimes [20,22].

De plus, les scandales observés aux Etats-Unis en 1989 pour cette catégorie de
médicaments, qu’il s’agisse de dossier d’AMM ou des conditions de fabrication, ont
profondément altéré I'image des génériques. En effet, une série d’affaires de corruptions, de
fraudes, d’entraves a la justice a été découverte, le soupcon s’est alors étendu sur la qualité et la

sécurité de I’ensemble des génériques.
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II—ASPECTS SCIENTIFIQUES DES MEDICAMENTS GENERIQUES

Les médicaments génériques comme cela a été dit précédemment font I'objet, outre les
études pharmaceutiques, d’études de biodisponibilité de bioéquivalence sur le plan scientifique.
C’est sur ces bases de bioéquivalence qu’on admet I'obtention d’une équivalence thérapeutique
et donc la substitution par des génériques.

Dans certains cas bien précis, des études de dissolution in vitro suffisent a s’assurer de
la biodisponibilité du médicament qui est étudié, ce qui est trés économique financiérement.
Mais des inquiétudes ont dans le temps et de facon tres prononcée, animé les professionnels de
santé sur les questions suivantes :

v’ La qualité pharmaceutique des génériques est-il identique a celle du princeps ?

v Est-il acceptable que des médicaments génériques recoivent une AMM sur la seule base

d’essais in vitro ?

v Des biodisponibilités égales signifient -elles une équivalence thérapeutique ?
Les réponses objectives apportées a ces questions rassurent de en plus un bon nombre de
professionnels de santé sur la qualité des génériques, mais il reste des efforts a faire de la part
des autorités de beaucoup de pays pour garantir I’équivalence thérapeutique des génériques et
mettre en place des répertoires de génériques dont I’équivalence thérapeutique est prouvée

[21,23].

1 - Biodisponibilité :

C’est la quantité de principe actif qui atteint la circulation générale aprés administration
de la forme médicamenteuse étudiée et la vitesse a laquelle le principe actif y parvient [24]. Sa
mesure peut se faire par rapport a :

- une forme pharmaceutique de méme type : biodisponibilité relative.

- une solution pour injection intraveineuse : biodisponibilité absolue.
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2- Bioéquivalence :

Deux médicaments sont dits bio-équivalents s’ils ont la méme biodisponibilité. Il faut
donc que la quantité de principe actif qui atteint le site d’action et la vitesse a laquelle ce
phénomene a lieu soient identiques. La démonstration de I’équivalence thérapeutique nécessite
en principe la conduite d’essais cliniques impliquant de hombreux patients [25,26]. L’étude de
bioéquivalence sur les profils plasmatiques constitue une démonstration indirecte de
I’équivalence thérapeutique [6]. La bioéquivalence d’un générique avec la spécialité de référence
doit étre comprise entre 80 et 125 % [1].

Seule constante, le générique est avant tout un médicament qui doit répondre aux

mémes normes de qualité, d’efficacité et d’innocuité que le princeps [10].

Tableau | : Comparaison entre un produit original et un produit générique [27]

Identiques Semblables Différents
-Principe actif -stabilité -Nom
-Dose identique -formes pharmaceutiques -AMM
-Voie d’administration -Emballage
-Schéma posologique - le prix

-Effets thérapeutiques, indications
-Effets secondaires

-Bioéquivalence

Il - ASPECTS ECONOMIQUES DU MEDICAMENT GENERIQUE

Les médicaments génériques présentent I’avantage d’étre moins colteux et donc de
réduire les dépenses en matiere de santé publique et de permettre I'accés aux médicaments a
des populations socio-économiques défavorisées. Plusieurs facteurs, différents d’un pays a
I’autre, ont permis le développement des médicaments génériques, qui ne cessent de conquérir

le marché du médicament [2].
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1-Le marché du médicament générique :

Le marché mondial du générique représente moins de 10% en valeur du marché total du
médicament en 2004. Selon le consultant International Medical Statistics Health (IMS Health) : il

s’élevait en 2003 a 37 milliards United States Dollar (USD) contre 438 milliards USD pour les

médicaments génériques soumis a prescription ; en 2008 il était de 64 Milliard USD, contre 677
milliards USD. S’il reste encore faible en valeur, il connait cependant une croissance annuelle de
12%, contre 9% pour le marché du médicament en général. La consommation générale de
médicaments génériques a augmenté mais stagne dans plusieurs pays du fait de la baisse
relative de pouvoir d’achat [28].

Au Maroc : les médicaments génériques ont connu une augmentation de leur marché en
valeur chaque année depuis 2000. De 2003 a 2007, les génériques ont réalisé une hausse de
65% en volume et 51% en valeur. Sur le marché national, plus de 50% des médicaments
génériques vendus sont des antibiotiques, I'analyse de la part des génériques par classe
thérapeutique a montré que 84% des antibiotiques vendus sont des génériques. Les anti-
infectieux occupent donc la premiere place dans la valeur des génériques par segment
thérapeutique [29]. En fin 2007, Les génériques ont représenté 25% du marché pharmaceutique
marocain privé en volume (58,6 millions de boites) et en valeur (2,5 milliards de DH). Dans le
marché public, ils représenteraient 70 a 90% en volume [29]. Cet engouement pour les
génériques s’explique par le différentiel de prix qui est important. Le générique est en train de
muter: d’outil d’acceés aux soins pour les populations démunies, il devient plutét un outil de

maitrise des dépenses de santé des systemes d’assurance maladie.
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Tableau Il : Part de marché des génériques en volume : données de I'IMS Health 2008 [30]

Dans les appels d'offre de la santé publique 91 % Maroc

Dans le secteur privé 27 % Maroc

64 % Royaume-Uni

63 % USA

56 % Allemagne

20 % France

9% Espagne

4 % Italie

La situation au Maroc est plus satisfaisante que celle de certains pays du Sud de I'Europe.
Mais, compte tenu de la faiblesse du pouvoir d'achat moyen des marocains et de la faiblesse
relative du taux de couverture de [l'assurance maladie, les génériques devraient étre
normalement au moins a un niveau double de leur position actuelle [30]. Les génériques
constituent ainsi une voie inévitable pour permettre I'accés aux soins pour les plus démunis et

équilibrer les comptes des systémes d’assurance maladie (AMO, RAMED...).

2-Prix du médicament générique :

Les génériques sont d’un prix nettement bas par rapport aux médicaments princeps. Les
prix des génériques sont diminués en moyenne de 30 a 40% comparativement a ceux des
originaux. Ceci est possible car il n’y a pas des investissements de recherche et développement.
Les colts de production restent les seuls déterminants de leur prix. La concurrence qui résulte

des génériques entraine également une baisse considérable des prix [27].
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IV- INTERETS DES MEDICAMENTS GENERIQUES AU MAROC

1-Intéréts économiques

1-1- Dépenses globales de la santé :

Au Maroc, la dépense globale de la santé est passée de 2.5% du PIB en 1990 a 4.5% de PIB
en 1995 et 5% du PIB en 2001. Elle reste inférieure a celle des pays au développement
économique similaire a notre pays, elle s’éleve a 6.4% du PIB en Tunisie et 9.5% en Jordanie

[29,30].

1-2- Sources de financement

- Les ménages supportent une charge disproportionnée dans les dépenses de soins.
- Le financement public est nettement insuffisant.
- L’assurance maladie est peu développée et ne concerne que des groupes restreints de

la population.

1-3- Apports des médicaments génériques

a- Pour le ministere de la santé :

L’'un des objectifs majeurs du ministere est I'amélioration de la gestion du systéme de
santé de I’état pour plus d’efficacité et d’efficience de la dépense publique. De ce fait,
I’'augmentation de I'utilisation des médicaments génériques permettra de réaliser des économies
importantes sur le budget de santé. Le principal atout du générique est son prix n’ayant pas a

supporter le colit de la recherche et du développement.

b- Pour ’assurance maladie :
La loi 65-00 a prévu un taux de couverture pour le remboursement des médicaments de

70% du prix public du médicament sur la base du générique.
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c- Pour le patient :
Au-dela des avantages pharmaceutiques, le médicament générique est économiquement
avantageux pour le consommateur par rapport au princeps. Il est moins coliteux que |'original,

et apporte un soulagement tant pour les institutions que pour les familles et les individus.

2-Intéréts thérapeutiques :

e Le médicament générique contient le méme principe actif, mais peut avoir des excipients
différents, parfois moins nocifs, et plus intéressants.
e La cinétique peut étre améliorée, permettant une adaptation de la posologie, une

réduction du nombre de prises.

3- Intéréts stratéqgiques :

Les monopoles établis par les brevets sont responsables du prix élevé des médicaments
qui constitue I'une des entraves majeures a l'accés aux traitements pour les populations des
pays en développement. Ainsi I’existence de versions génériques d’'un médicament marque
I’absence de monopole sur ce produit.

Au niveau économique , le développement des génériques au Maroc depuis plus de 10
ans a permis la création de six nouvelles unités nationales de production entre 2002 et 2005, ce
qui représente un investissement de 450 millions de dirhams et la création de prées de 2000
emplois directs. Ainsi, le développement du médicament générique permet de développer
I'industrie pharmaceutique nationale en plus de I'acquisition d’un savoir faire dans un domaine

stratégique [17].

- 35 -



Enquéte sur |'utilisation des antibiotiques génériques

4- Intérét dans 'accessibilité aux médicaments essentiels :

En 2003, la consommation de médicaments, des pays en développement qui comptent
80% de la population mondiale, ne représentait que 20% de la consommation mondiale. Depuis
1976, ce chiffre qui s’élevait a 24% est en baisse, traduisant un déficit d’accés aux médicaments
dans les pays en développement [28].
L’acces aux médicaments essentiels est un élément du droit a la santé, un droit qui est
fermement établi dans le droit international en vigueur. Il dépend d’'un grand nombre de
facteurs, notamment des capacités des systemes de santé et de leur budget. La
commercialisation des médicaments génériques, dés ses débuts a constitué pour les pays en
développement une véritable aubaine, s’agissant en particulier des catégories défavorisées qui
ne peuvent pas accéder aux médicaments de référence souvent hors de prix. Ainsi, les
médicaments génériques constituent un moyen de lutte contre une inégalité souvent trés
marquée en matiere d’accés au médicament, de nombreux gouvernements ont encouragé le

développement du marché de ces médicaments dans leur pays [2].

V-ANTIBIOTIQUES GENERIQUES : PARTICULARITES

Les anti-infectieux constituent une classe thérapeutique particuliere, l'usage des
antibiotiques est influencé par des propriétés originales, on en retiendra :
o L’efficacité du médicament qui est uniquement due a son activité directe sur
les pathogénes responsables des infections.
0 La nécessité de prévoir aujourd’hui les résistances bactériennes de demain,
alors qu’elles dépendent largement de I'usage actuel des antibiotiques.
o Les variations épidémiologiques des maladies infectieuses, en partie

imprévisibles.
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o Quant a la personne traitée, c’est d’elle que dépondent les parametres
pharmacocinétiques qui feront qu’un antibiotique adapté in vitro, sera efficace
in vivo [31].

Bien que le nombre de prescription d’antibiotiques soit élevé, les économies a attendre
de I'usage des génériques sont probablement modestes. La véritable économie serait plut6t
d’arréter de prescrire des antibiotiques pour des infections n’en justifiant pas. Il est méme des
circonstances ou l’existence de génériques peut favoriser un mauvais usage de quelques
produits au sein d’une classe thérapeutique donnée [32]. Il faut mettre en balance I'intérét
économique qu’il y aurait a utiliser largement des anti-infectieux génériques, et les
conséquences possibles d’'une telle stratégie, sur le respect des régles du bon usage si
particulieres a ce groupe thérapeutique, ainsi que sur les conditions futures du développement
et I'innovation [31].

Les besoins d’antibiotiques nouveaux, rendus nécessaires par l'accroissement des
résistances bactériennes, impose une optimisation de l'usage des antibiotiques. Les
améliorations a envisager intéresseront les procédures de développement de nouveaux
antibiotiques, l'optimisation des méthodes diagnostiques, des modalités de financement
innovantes, ou le sauvetage de « vieux » antibiotiques menacés [33].

Pour les antibiotiques, les présentations sont superposables (sirop, suspension buvable,
poudre, gélules, comprimés, sachets, etc.), pour des durées de traitement identiques. Il n’existe
aucune raison pour que [I'activité soit différente (principe actif, pharmacodynamie,
pharmacocinétique, contre indications, mise en garde et interactions médicamenteuses
identiques) ; dans ce domaine, la substitution n’est pas critiquable, le médicament prescrit sera
de méme efficacité. Il s’agit de traitements aigus, transitoires, dans lesquels I’habitude du
patient pour son médicament n’occupe guerre de place. Un antibiotique générique peut contenir
des excipients a effets notoire et dont la présence peut nécessiter des précautions d’emploi pour
certaines catégories particuliéres de patients. Les excipients a effets notoires qui peuvent se

trouver dans des génériques de médicaments anti-infectieux sont : saccharose, lactose, glucose,
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sorbitol, aspartam, sodium, rouge cochenille A (E124), jaune orangé S (E110), de I’huile de ricin.
Mais en pratique quotidienne, en dehors de quelques allergies, ou certaines maladies
métaboliques connues, il n’y aura qu’exceptionnellement a prendre en compte la présence de
ces excipients.

Les caractéristiques des spécialités génériques des antibiotiques, sous réserve que soient
pris en compte ces éventuels excipients a effets notoires, sont équivalentes, en termes
d’efficacité et de tolérance, a celles des princeps référents [31,34]. La substitution en génériques
dans la classe des antibiotiques est permise apres la validation des tests de bioéquivalence
exigés (35). Depuis quelques années, I’équivalence thérapeutique des antibiotiques génériques
administrés par voie veineuse est sujette a des controverses, plusieurs auteurs se sont exprimés
sur cette approche, mais peu d’études ont été réalisées pour étayer ce probléme [36].

La consommation d’antibiotiques est tres inégalement répartie entre la ville et I’hopital
[37-39]. De méme, la relation patient—-médecin differe largement entre ces deux secteurs. En
ville, certains facteurs socioculturels ou socioéconomiques conduisent parfois a une prescription

inutile d’antibiotiques, ce qui n’est pas le cas a I’hopital [40,41].

Notre étude était la premiére dans le cadre d’une exploration générale de la perception,
des connaissances, des attitudes et des pratiques des médecins généralistes exercant au niveau
des centres de santé de Marrakech en matiére de prescription des antibiotiques génériques. En
effet, et a notre connaissance, il n’y avait pas d’étude similaire menée a I’échelle nationale
auparavant. Les études faites jusqu’au la intéressent la prescription des médicaments génériques

en général.
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VI- PRESCRIPTION DES ANTIBIOTIQUES GENERIQUES

1-Connaissances des médecins sur les antibiotiques génériques

1-1-Définition du médicament générique :

L’article 2-6 de la loi 17-04 portant code de la pharmacie et médicament définit la
spécialité générique d’une spécialité de référence comme celle qui a la méme composition
qualitative et quantitative en principe actif, de la méme forme pharmaceutique et dont la
bioéquivalence avec la spécialité de référence a été démontrée par des études de biodisponibilité
appropriées. La spécialité de référence et les spécialités qui en sont génériques constituent un
groupe générique.

Dans notre travail, Seulement 51,9% des médecins avaient déja assisté a des séminaires
ou le sujet de médicaments génériques a été discuté, la plupart des médecins interviewés ne
connaissaient pas précisément la définition d’'un médicament générique, 36% des médecins ont
répondu qu’il s’agissait d’'une copie de la molécule mére, de prix moins cher.

Les résultats de notre enquéte rejoignent ceux d'une enquéte réalisée par BVA
Healthcare, institut d’études de marché et d’opinion, chez les médecins généralistes [42], qui a
montré que le niveau de connaissance des génériques était bas, 67% estimaient avoir de ces
médicaments un niveau de connaissance «assez faible ». Seulement 32% des médecins
déclaraient connaitre les génériques disponibles sur le marché [42]. Constat rapporté également
par une étude francaise réalisée en 2008 intéressant les connaissances des médecins sur les
médicaments génériques, qui a montré que les médecins avaient une connaissance médiocre des

caractéristiques des antibiotiques génériques [43].

1-2-Qualité du générique :

Le souci principal de tout médecin comme celui de tout bon professionnel de santé est
I’intérét du patient. Cet intérét du patient est d’ailleurs au centre de tout acte médical pour les

médecins. S’il y a donc autant de contestations (29%) des médecins dans notre travail, et de
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doutes, exprimés sur la qualité des médicaments génériques c’est simplement parce qu’en
voulant le meilleur pour leur patient et avec le manque d’informations suffisantes sur la qualité
des génériques, ils préférent choisir le princeps qu’ils connaissent mieux. Le manque de
publications des études de bioéquivalence renforce cet état de méfiance de certains médecins
[44].

Nos résultats sont confortés par ceux d’une étude francaise concernant le point de vue
des médecins généralistes sur les génériques : Seuls 55 % des médecins pensaient que les
génériques ont la méme qualité que le princeps [45]. Une étude marocaine sur la prescription des
génériques par les praticiens du secteur public (53 médecins) et privé (51médecins), réalisée en
2006 au niveau de trois villes a montré que 57% des médecins du secteur privé et 68% des
médecins du secteur public pensaient que les médicaments génériques commercialisés au Maroc

ne sont pas de méme qualité que leurs spécialités originales [46].

1-3-Fabrication, bioéquivalence et modalités d’octroi d’AMM

La méconnaissance des modalités d’octroi d’AMM par beaucoup de médecins (57,7%) est
un puissant élément qui favorise et entretient les doutes sur la qualité des génériques. Nos
résultats rejoignent ceux de I’étude marocaine sur la prescription des génériques par les
praticiens réalisée en 2006 : 81% des médecins du secteur public et 62% du secteur privé ne
connaissaient pas les modalités d’octroi des AMM [46].

Un médicament générique est bio-équivalent avec le princeps s’il a la méme
biodisponibilité [6]. Le faible niveau de connaissance des médicaments génériques par les
médecins participants dans notre enquéte explique la disparité des réponses concernant la
signification de la bioéquivalence d’un médicament générique avec sa spécialité originale,
seulement 43% rattachaient la bioéquivalence a la biodisponibilité, les autres médecins pensaient
qgu’il s’agit d’équivalence en matiere d’efficacité et de tolérance.

Les médecins généralistes sont trés soucieux vis-a-vis de la prescription des génériques,

puisqu’ils craignaient une inefficacité thérapeutique ou I'apparition d’effets indésirables liés a
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I'intervalle de biodisponibilité et de tolérance acceptable entre un générique et son princeps qui

est de 80 a 125%.

1-4-Prix du générique

Plusieurs fausses idées sur la qualité des génériques ont été constatées par notre
enquéte, une grande partie de médecins (55,4%) ne connaissaient pas la raison pour laquelle les
génériques sont moins chers par rapport aux produits originaux. Selon eux c’est parce que la
qualité est défectueuse. Les prix des génériques sont diminués comparativement a ceux des
originaux car il n'y a pas de co(it d’investissements de recherche et de développement a amortir.
Les colits de production restant les seuls déterminants de leur prix [47].

Les médicaments génériques au Maroc sont 5 a 70% moins chers que les princeps, ce prix
s’approche de plus en plus du seuil de rentabilité pour certaines molécules, d’autres molécules
restent plus chéres en comparaison avec des prix proposés sur le marché international. Une
enquéte nationale faite sur les prix du médicament générique en 2004 a trouvé une différence
entre le médicament de marque et son équivalent générique le moins cher seulement de I'ordre

de 35 % [3].

2- Attitudes des médecins généralistes vis—a-vis des antibiotiques génériques

Plus de la moitié (67%) des médecins interrogés pensaient que les génériques sont la
meilleure solution pour accroitre ’acces aux médicaments.

Nos résultats concordent avec les résultats de I’enquéte réalisée par BVA Healthcare chez
les médecins généralistes, 62% des médecins généralistes étaient favorables au développement
des médicaments génériques dont : 42% « Fortement engagés » qui avaient une vision trés
positive des génériques et de leur Développement, 20% « Avec questions » qui avaient un besoin
d’étre rassurés sur certains points (qualité de fabrication, capacité des génériqueurs a leur
apporter des services...), 38% étaient réfractaires, voire opposants en particulier parce qu’ils

pensaient que les médicaments génériques sont des médicaments dépassés [42].
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3-Prescription des antibiotiques générigues par les médecins généralistes :
pratique et expérience

La prescription des génériques dépend étroitement des connaissances des médecins en
matiere de qualité, efficacité et sécurité de ces médicaments, les différentes visions des
médecins ont un impact puissant sur leur prescription, c’est tout a fait logique car un médecin
ne fera recours a un médicament en général que s’il a confiance en ce dernier. La prescription
des génériques des antibiotiques au niveau national est jugée modérée (50%) selon les résultats
de notre enquéte. La majorité des médecins prescrivaient fréquemment les antibiotiques sous
formes de génériques (86 %), les médecins qui les prescrivaient plus sont ceux qui ont confiance
a la qualité des génériques, les autres médecins sont souvent obligés de le faire chez certains
patients totalement démunis sans étre convaincu de leurs efficacité et sécurité.

La prescription des antibiotiques est large au niveau des centres de santé marocains; les
antibiotiques représentent 50% des génériques dans le marché national [3].

En octobre 2008, une enquéte a été réalisée au Maroc par le Centre Marocain Anti-poison
et de Pharmacovigilance, sur recommandations de I'OMS et avec son appui financier. L'objectif
de cette enquéte était d'analyser la prescription des médicaments et de I'automédication. Cette
enquéte a permis de montrer entre autres, les éléments suivants [30] :

- Les génériques étaient plus présents au niveau de la prescription (31,5%) qu'au niveau de
I'automédication (22,8%).

- Les génériques étaient plus prescrits par les généralistes (36,3%) que par les spécialistes
(27,1%). En revanche, les chirurgiens dentistes constituaient une exception avec un taux de
prescription de |'ordre de 46,0%.

- Il n'y avait pas de différences significatives entre la prescription des médecins privés
(31,4%) et celle du secteur public (32,3%).

- La prescription des génériques au niveau de Casablanca et de Rabat (respectivement 28 et
28,7%) était plus faible que celles des autres villes : 37,7% a Fes, 34,2% a Tanger, 33,5% a Oujda

et 33% a Marrakech;
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- Il n'y avait pas de différences significatives entre la prescription des génériques dans le
milieu rural (32,2%) et dans le milieu urbain (31,4%);

- L’enquéte a permis de soulever que I'expérience et la connaissance propre du médecin
étaient déterminants de la prescription respectivement dans 96,4% et 92%. Les
antibiotiques étaient les plus fréquemment prescrits sous formes de génériques (85,7%).
Les génériques étaient prescrits surtout pour leur prix réduit (73,23%) et le niveau socio-
économique bas du patient [48].

Dans I’étude de Lagarce et al, lls sont 58,7 % médecins a reconnaitre un faible taux de
prescription de génériques, celle-ci étant influencée par de nombreux facteurs liés au médecin
lui-méme, au patient ou au médicament [45]. Ce point de vue est retrouvé dans une étude suisse
sur les principaux déterminants de la substitution en générique [49]. Une étude réalisée en 2008
dans la république centre africaine a montré : la plupart des médicaments (68,6%) ont été
prescrits sous formes de génériques, dont 31,4% d'antibiotiques [50]. Selon I'’enquéte sur les
consultations et visites des médecins généralistes libéraux menée par la DREES en 2002, lorsque
le médecin a le choix entre un princeps et un générique, il prescrit effectivement un générique
dans 37 % des cas. Dans le cas des anti-infectieux généraux a usage systémique (antibiotiques
principalement), 37% des médicaments étaient des génériques [51]. Dans une étude faite au Mali
sur la prescription des médicaments génériques, le groupe pharmacologique le plus prescrit
était les anti-infectieux 44,1% [4]. Des résultats similaires ont été décrits par un autre travail
réalisé au Mali par Maigra et al, qui a montré que les antibiotiques génériques constituaient 70,4
% des prescriptions dans les structures publiques et privés au Mali [52].

Les antibiotiques les plus prescrits sous formes de génériques, dans notre travail, sont
dominés par les bétalactamines (25%), suivis de loin par les fluoroquinolones et les
céphalosporines (18%).

La prédominance des bétalactamines dans la prescription en médecine générale a été
retrouvée dans le travail de Faure et al sur la prescription des antibiotiques en médecine

générale dans des infections courantes: la classe d’antibiotique la plus fréquemment prescrite
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était celle des bétalactamines (pénicilline A 29%, pénicilline A et acide-clavulanique 12%,
céphalosporines de troisieme génération 10 %, 8% des prescriptions concernent des
fluoroquinolones avec activité antipneumococcique) [53]. L’enquéte de Vojvodic et al en Croatie
a objectivé également une prédominance de la classe thérapeutique des amoxicillines, suivie de

I’association amoxicilline acide clavulanique et du co-trimoxazole [54].

Tableau Il : Comparaison des classes d’antibiotiques prescrites en médecine générale dans
notre travail et celui de Faure [53].

H. Faure Notre enquéte
Pénicillines 41% 25%
Céphalosporines de3¢megénération 10% 18%
Fluoroquinolones 8% 18%
Cotrimoxazole - 10%
Macrolides 28% 16%

D’aprés l'expérience professionnelle de nombreux médecins interviewés dans notre
travail, les génériques des antibiotiques sont responsables de problemes thérapeutiques a type
d’inefficacité ou d’apparition d’effets indésirables, probléme que leur princeps n’aurait pas posé
ou aurait résolu selon les médecins.

Des résultats similaires ont été rapportés par I’étude de Lagarce et collaborateurs : de
nombreux médecins ont observé des incidents suite a la prise de médicaments génériques par
leurs patients [45]. Selon les résultats de I'enquéte réalisée par BVA Healthcare : 63% des
médecins généralistes pensaient que les médicaments génériques étaient des médicaments
éprouvés sur le plan de I'efficacité et de la sécurité, 60% des médecins approuvaient qu’il n’y ait
aucune raison pour que les prescriptions en 1¢re intention ne soient pas faites en médicaments
génériques [42]. Une étude récente réalisée en Colombie sur la détermination de I’équivalence
thérapeutique du générique de la Gentamicine sur un modele animal a conclu que I’équivalence

pharmacologique ne prédit pas une équivalence thérapeutique du générique de la gentamicine,
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des critéres stricts basés sur des expérimentations solides doivent étre exigés avant I'utilisation
chez ’'Homme [55].

Une incrimination définitive des génériques dans ces différents problemes thérapeutiques
nécessitait des investigations supplémentaires. Mais ce considérable pourcentage (64%) mérite
toutes les attentions des autorités compétentes et une collaboration plus étroite avec les

médecins dans le but d’étudier ces problemes et par conséquent apporter des solutions a long
terme.

Un niveau socioéconomique bas incite la majorité des médecins a prescrire des
antibiotiques génériques. La prescription des médicaments génériques était plus importante
pour les patients issus d'un milieu socioprofessionnel faible (34,8%) que ceux issus d'un milieu
moyen (29,9%) ou élevé (28,6%) selon les résultats de I’enquéte nationale réalisée en 2008 [30].
Les caractéristiques socio—économiques des patients apparaissent exercer une influence
importante sur la prescription de génériques. Il semble que les médecins prennent pour partie
en compte la situation socio-économique des patients pour les orienter vers des présentations
pharmaceutiques a prix plus ou moins élevé, méme si les assurances complémentaires prennent
par ailleurs en charge une grande partie du colt des médicaments prescrits [51].

Dans notre étude, la plupart des médecins déclaraient que la gravité de I'infection a
traiter conditionne le choix de I'antibiothérapie a prescrire, 82% des médecins préféraient
prescrire un princeps quand il s’agit d’une infection avec des signes de gravité. Les résultats
publiés par la DRESS montraient que la prescription des génériques était influencée par
I’évolution de I'affection a traiter, les patients consultant pour le traitement d’une affection
chronique avaient une probabilité plus faible de se voir prescrire un générique que ceux

consultant pour le traitement d’une affection aigué [51].

L’influence du patient est un déterminant de la décision de prescription du médecin (56).
En outre, un des moteurs de développement des médicaments génériques au Maroc serait les
patients, s’ils demandaient a leurs médecins les génériques. Mais, malheureusement la majorité

des patients ignorent les médicaments génériques, la preuve en est que 68% des médecins
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rapportaient que leurs patients leur demandaient rarement les médicaments génériques.
L’explication en est l'ignorance par la population, de bas socio-économique consultant les
centres de santé a Marrakech en milieu rural ou urbain, de la notion de médicaments génériques.
Par ailleurs, les patients demandent fréquemment les médicaments les moins chers sur le
marché sans savoir qu’il s’agit ou non de génériques. Ne faudrait-il pas prévoir une
amélioration de I’éducation sanitaire du patient passant par la sensibilisation ?

Selon les résultats de I’enquéte francaise de Ringuier, réalisée chez une population de
patients agés de plus de 50 ans: 91% des patients déclaraient connaitre la définition d'un
médicament générique, mais seulement 57 % la restituaient en réalité ; 67 % des patients
s'étaient vus proposer des médicaments génériques par leur médecin traitant et 45 % avaient
recu l'information par leurs médecins traitants ; 30 % des patients avaient déja refusé au moins
une fois un médicament générique , significativement plus s'ils n'avaient pas recu l'information
par leur médecin traitant [57]. Selon les résultats d’une étude réalisée en France en 2009 :
I’étude du niveau de connaissances par le patient des médicaments génériques a montré que
55% des patients estimaient connaitre peu ou pas du tout les médicaments génériques, 43 % les
connaissaient tres bien ou bien [58]. La connaissance des médicaments apparait comme un
obstacle au changement d’un médicament de marque par son générique [59,60]. Dans une
enquéte réalisée sur la prescription des génériques dans la population marocaine [61] : 57% des
patients interrogés ne savaient pas que la plupart des médicaments commercialisés ont des
copies qui leurs sont quasiment identiques et 85% n’avaient jamais entendu parler d’un
médicament générique, la plupart des patients interrogées (84%) ne connaissaient pas la

définition d’un générique.

VII-FREINS A LA CROISSANCE DES MEDICAMENTS GENERIQUES

Dans notre étude, la majorité des médecins (97%) considéraient le manque d’information

comme étant le premier frein a la prescription du générique au Maroc. Ce point de vue rejoint
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celui des médecins généralistes de I'’enquéte réalisée par BVA Healthcare, les médecins se
considerent ainsi comme mal informés et sont demandeurs d’aide a la prescription [42].
Le développement des médicaments génériques au Maroc est soumis a plusieurs

contraintes :

1- Freins économiques

1-1/ L’étroitesse du marché national :

Il constitue I'un des handicaps majeurs, non seulement du marché des génériques au
Maroc mais également du marché des médicaments en général. Cet handicap est plus évident
quand nous constatons que de 1998 a 2003, le nombre total d’unités de médicaments

consommés stagne autour de 200 millions unités par an, alors que la population, le nombre des

médecins, de pharmacies, de cliniques et d’hopitaux ne cessent d’augmenter [17].

1-2/La faiblesse de la consommation des médicaments :

Si I'on décortique le budget d’un échantillon représentatif des ménages marocains, on se
rend aussitot compte que les marocains considerent I'alimentation, le logement et les vétements
comme prioritaires par rapport aux soins qui sont souvent relégués et mis dans la catégorie des
besoins facultatifs. La culture des soins est plutot réactive qu’anticipative, les marocains ne
visitent le médecin qu’a I'apparition d’une maladie qui souvent, se trouve étre a un stade avancé.
Ceci complique le traitement et engendre des colts élevés, supportés soit par les malades,

souvent a faible revenu, soit par I’état [62].

1-3/La faible couverture sociale

En 2003, I’OMS estimait que 35% des marocains n’avaient pas acces aux médicaments
essentiels [63], tandis que le taux de couverture médicale ne dépassait pas 17% de la population
[64]. Le systeme de couverture médicale a évolué récemment avec I’entrée en vigueur de
I’Assurance Maladie Obligatoire (AMO) et du schéma d’assistance a |’assurance médicale

destinée aux plus démunis (RAMED) en 2005.
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2-Manque d’information et la méfiance a I’égard des médicaments générigues.

2-1/ Des prestataires de la santé :

Les disparités de prescription peuvent s’expliquer par le scepticisme et la réticence a
I'utilisation des génériques comme le suggérent des études francaises [65,66], I'obstacle
principal a la prescription de médicaments génériques provient de la méfiance des médecins a
leur égard. Cette méfiance est souvent intuitive, probablement alimentée par le point de vue de
I'industrie pharmaceutique et une information alarmiste ou approximative sur la qualité ou les
propriétés des génériques. Un médecin sceptique ou hésitant induira trés probablement de la

méfiance chez ses patients. Cet aspect psychologique et rationnel est essentiel.

2-2/Des malades :

Des études européennes montrent que, a l'instar des médecins, les consommateurs
percoivent un enjeu économique a l'utilisation des génériques tout en restant inquiets quant
aux risques liés a leur utilisation [67- 69]. Dans notre contexte, le constat est différent,
I’enquéte réalisée sur la prescription des génériques dans la population marocaine a objectivé

une méconnaissance des génériques par les patients marocains [61].

3-Impact accord sur les aspects des droits de propriété intellectuelle qui
touchent au commerce et l'accord de libre échange Maroc-Etats-Unis
d’Amérique :

3- 1/Accord sur les aspects des droits de propriété intellectuelle qui touchent au commerce

L’accord a augmenté le niveau de protection de la propriété intellectuelle que les pays
doivent offrir, établissant des normes minimales et I'assujettissement au systéme de résolution
des conflits de I'OMC, I'un des rares mécanismes multilatéraux d’application des décisions

capables de se faire respecter [27].
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3-2/Accord de libre échange Maroc-USA

Les études confirment que quand les ALE avec les pays en développement sont mis en
application, le prix des nouveaux médicaments augmentera et demeurera plus élevé sur le long

terme, ce qui pourra avoir des effets dévastateurs pour les populations pauvres [70].

4-Stratégies concurrentielles et roles des laboratoires innovateurs.

Confrontés a la rentabilité décroissante de la recherche et développement et face aux
pressions concurrentielles et réglementaires accrues, les laboratoires cherchent a optimiser
I'exploitation commerciale de leurs médicaments bien au-dela de la durée de vie du brevet.
Ainsi, afin de limiter I'impact de la concurrence générique et de prolonger le cycle de vie de leurs
produits, les laboratoires recourent a un éventail de stratégies concurrentielles [71] :

- Allonger la durée de protection légale du médicament : Dépots de brevets additionnels,
demande de certificats d’extension, Usage de I’exclusivité des données.
- Lancer un médicament de ‘seconde génération’

- Lancement d’un ‘pseudo générique’

VIII-PERSPECTIVES D’EVOLUTION DU GENERIQUE

1-Politigue du médicament

Les objectifs de toute politique du médicament sont d’assurer I’approvisionnement du
marché en produits de qualité, la disponibilité de ces produits, I'accessibilité de ce produit a
I’ensemble de la population, et veiller au bon usage de ce produit.

A I’état actuel de la législation médicale et pharmaceutique, le seul levier pour le
développement des génériques au Maroc est leur prescription par les médecins. C'est donc la

confiance des médecins qu’il faudra gagner par les preuves scientifiques de la qualité des
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génériques des antibiotiques en mettant a leur disposition ces preuves et en publiant des listes
actualisées d’antibiotiques génériques équivalents. Il est aussi une nécessité et méme un des
devoirs des pouvoirs publics, d’aider les médecins dans leurs prescriptions en génériques car
beaucoup de médecins ne se retrouvent pas dans cette panoplie de spécialités génériques. Le
manque de répertoire officiel de génériques ne va pas en faveur de la résolution de ce probleme.
Et d’ailleurs 100% des médecins interrogés prescrirons davantage les génériques si une telle
liste venait a exister. Les médecins ayant participé a notre travail étaient tous conscients du role
de la politique sanitaire dans le controle de la qualité des génériques et leurs promotions. Une
véritable promotion des génériques nécessitera une vraie politique dans ce sens et le Maroc
pourra s’appuyer sur I’exemple des pays développés qui ont réussi avec diverses politiques en la
matiére. Il s’agit d’un besoin de santé publique au Maroc car les médicaments génériques
représentent aujourd’hui la meilleure solution pour accroitre I’'accés aux médicaments. Cela est

partagé par 79 % des médecins participant dans notre enquéte.

2-Couverture médicale

La loi 65.00 instituant la couverture médicale obligatoire garantissant I’accés universel
aux soins de santé a été promulguée en novembre 2002 basée sur deux mécanismes de
couverture [72]:

-la gestion de I'assurance maladie obligatoire par la CNSS pour le secteur privé et par la CNOPS
pour le secteur public [73,74].

-un régime d’assistance médicale pour les plus démunis (RAMED).

L’AMO devrait étre une opportunité permettant I'épanouissement et la consolidation des
performances de I'industrie pharmaceutique. Les retombées indirectes du code dans la pratique
qguotidienne liée a la couverture médicale généralisée, se traduisent déja par une priorité donnée

aux génériques par le ministére de la santé.
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3-Droit de substitution :

C’est une opportunité a saisir; c’est le droit des pharmaciens a la substitution générique,
politique grace a laquelle les pharmaciens sont libres d’outrepasser les décisions des médecins
et de dispenser des médicaments génériques, sans consulter le patient ou le médecin. Pour
promouvoir les médicaments génériques, dans notre travail, seulement 29% des médecins
étaient favorables a un éventuel droit de substitution aux pharmaciens a condition que ces
derniers soient toujours présents dans leurs officines comme cela est exigé par la loi. Ceci
évitera que ce droit soit utilisé abusivement par leurs employés. Dans ce cas, les pharmaciens
effectueront eux-mémes la substitution.

Au Maroc, Le droit de substitution, qui devrait intervenir pendant I'année en cours,
permettra de proposer systématiquement un générique lorsqu’il existe. En cas de mauvaise
substitution, le pharmacien sera juridiquement responsable [75,76]. Cette mesure devrait étre
accompagnée par une révision compléete du systeme de marge des officinaux [77]. Pour que ce
droit de substitution soit correctement exercé, la présence du pharmacien en officine devra étre
régulierement contrélée. Ce controle, qui toucherait également les aides pharmaciens, est assorti
de sanctions pouvant aller jusqu’au retrait de I'autorisation d’exercer. Des formations continues
pour les pharmaciens et leurs aides sont prévues [8].

Dans I’étude de Lagarce et collaborateurs, concernant le droit de substitution, 45 % des
prescripteurs exercaient un contrble sur la substitution en la refusant dans certains cas. Parmi
les propositions émises, la concertation entre médecins et pharmaciens pour le choix des

génériques était approuvée par 57 % des médecins ayant répondu a cette enquéte [45].

4-Laboratoires génériqueurs : un pari important sur I’avenir

Les développements récents observés sur les scénes nationales et internationales

appellent des questions essentielles quant aux perspectives du secteur. Plus que jamais,
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I’entreprise pharmaceutique doit déployer tous ses talents pour maintenir et améliorer sa
rentabilité afin de demeurer compétitive et conserver ainsi sa croissance sur le marché. Les
médicaments génériques stimulent I’'innovation pharmaceutique en créant une concurrence sur
le prix et une marge budgétaire pour la finance. Mais I'innovation est aussi du coté des
génériqueurs, qui peuvent améliorer les processus industriels, présentations ou autres aspects
[78].

Dans la classe des antibiotiques, I’'augmentation réguliere du nombre de présentations
commercialisées ne résulte pas de la mise sur le marché de nouvelles substances antibiotiques
mais exclusivement de la commercialisation de nouveaux génériques. Cet appauvrissement
relatif de I’arsenal thérapeutique traduit I'action conjointe des deux phénomeénes : retrait
progressif de « vieilles » substances et niveau modeste d’innovation au cours de ces derniéres
années. Le marché des antibiotiques est devenu un marché ou I'offre ne semble plus trouver
d’incitation économique a investir dans la recherche [79,80]. Ainsi, le développement du secteur
des antibiotiques génériques exige un encouragement de l'innovation dans le domaine de

I'industrie pharmaceutique.
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CONCLUSION
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Au terme de notre travail, il apparait clairement que les médicaments génériques sont

d’un intérét remarquable.

Au Maroc, les antibiotiques génériques n’ont cessé de connaitre une hausse de leur

marché comme en témoignent les chiffres économiques.

Dans notre enquéte, méme s’ils sont beaucoup a douter de la qualité des antibiotiques
génériques et la considérer comme inférieure aux spécialités originales, la quasi-totalité des
médecins sont favorable a leurs développements. Les professionnels de santé et les patients au
Maroc ont des difficultés a se retrouver face a une multitude de produits génériques, ce qui leur

fait craindre une augmentation du risque d'incidents liés a lI'usage des médicaments génériques.

Les médecins généralistes ne semblent pas opposés a l'utilisation des génériques mais

restent trés soucieux des risques potentiellement encourus par leurs patients.

Plusieurs moyens peuvent étre envisagés pour encourager et promouvoir I'utilisation des
antibiotiques génériques, d’abord il faut asseoir la qualité du générique marocain par des études
de bioéquivalence, augmenter la connaissance des consommateurs sur les génériques par une
information et une sensibilisation de la population. Il faut fournir aux médecins un répertoire

officiel de groupes génériques notamment des antibiotiques qui sont largement prescrits.
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ANNEXES
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Annexe 1 : Questionnaire

Prescription des antibiotiques génériques

Enquéte auprés des médecins généralistes des centres de santé de la préfecture de Marrakech
Partie 1 _:
- Age . ...... . Sexe............ - Lieu d’exercice .............................
- Année d’obtention du doctorat : ........................covvererereenennn.
- Faculté d’obtention du doctorat : ...........................ccvvvevenun..
- Nombre d’années d’exercice . ................cccoeeuviuivnivinnns
- Avez-vous assisté dans les derniéres années a des journées scientifigues ou on a discuté
le sujet de médicaments génériques?
Oui O Non O
-Le niveau socio-économique de la population la ou vous exercez est:
Bas O Moyen 0O Elevé O
-Le nombre moyen de consultation que vous faites par semaine estde : .......

Partie 2 (Une ou plusieurs réponses sont possibles)

1-Qu’entend-t-on par médicament générique?

2. Les médicaments génériques sont-ils de qualité inférieure aux médicaments dits innovateurs
ou d’origine?
Oui O Non [
3-Connaissez-vous les modalités d’octroi des AMM pour les médicaments au Maroc (génériques
et autres) ?
Oui & Non 7
4-A votre avis, des filieres de multinationales au Maroc, fabriquent-elles des génériques ?

Oui o Non o

- 56 -



Enquéte sur |'utilisation des antibiotiques génériques

5- Que signifie le terme bioéquivalence?
Méme efficacité o
Méme tolérance o
Méme biodisponibilité¢ 7
Autres :

6-le fait que la tolérance et la biodisponibilité équivalentes considérées comme acceptables
entre un produit de référence et son générique soit de 80% a 125% vous pose-t-il un

probléeme ?

Quant a I'efficacité :  oui 0 non o
Quant a la tolérance: Oui O non 0
Autres :

7-un générique est moins cher que le produit de référence de 30 a 50% ; Comment expliquer

leur colit moindre, les normes de qualité étant les mémes?

8- que pensez-vous de la prescription des antibiotiques génériques au Maroc ?

Faible o
Modérée o
Importante o
Tres importante o

9-Prescrivez-vous les génériques des antibiotiques ?

Fréguemment o
Rarement o0
Jamais 0
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Si non pourquoi ?

10- les antibiotiques les plus prescrits sous forme de générique ?
Pénicilline o
Céphalosporines : C1G 7 C2G o C3G o

Fluoroquinolones 7

Macrolides o

Aminosides o

Cotrimoxazole o

AU S &

11-la situation économique du patient vous incite-elle a prescrire un antibiotique générique ?
Oui o Non o

Si OUI, POUNQUOI 2.uneeieie ettt e e e e e e

12-la gravité de I'infection a traiter interfere -elle avec la prescription de génériques ?

Oui o Non o

13-Avez-vous déja eu un probléme thérapeutique d’inefficacité du a un antibiotique générique
chez un patient ?

Oui o Non o

Si oui, lequel :

14-dans votre expérience, avez-vous été confronté a I'apparition d’effets secondaires lors de la
prescription d’un antibiotique générique ?
Oui o Non o

Si oui, lequel :
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15- vous patients vous demandent-ils les antibiotiques génériques ?

Fréguemment rarement O jamais O

16- a votre avis Quels sont les freins a la croissance des médicaments génériques ?

-manque d’informations o
-méfiance des médecins o
- refus du patient o
-faible couverture médicale o
—AULIeS &

17- selon vous les génériques sont-ils la meilleure solution pour accroitre l'acces aux

médicaments ?

Oui o Non 0

18-Serez-vous favorable a un éventuel droit de substitution, pour les pharmaciens, des
médicaments que vous prescrivez par les génériques dans le but de promouvoir les
génériques et dans quelles conditions ?

(Droit de substitution=remplacer un médicament d’origine (dit « princeps ») prescrit par le
médecin par un médicament générique équivalent)

Oui I} Non [

Si oui ; dans quels conditions ?

19-Une liste officielle de génériques équivalents vous incitera t-elle a les prescrire plus ?

Oui o Non o
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20-Autres avis et propositions sur les antibiotiques génériques :
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Annexe 2 : LISTE DES ANTIBIOTIQUES GENERIQUES COMMECIALISES AU MAROC

Nous avons, a I'aide du centre collaborateur de I'OMS pour la méthodologie des statistiques des

médicaments, réalisé un répertoire des antibiotiques génériques au Maroc. La liste n’est

certainement pas exhaustive du fait que les antibiotiques génériques ont une apparition

continue dans le temps. La liste est la suivante :

-Béta-lactamines : pénicillines

-Pénicillines a spectre élargi

Spécialité Dénomination Formes et présentations
génériques Comm.une Laboratoires
Internationale
(DCI)
Ampicilline Gél. 500 mg/bte 12,24
Llorente ampicilline Pdre. p.susp.buv. 250 mgl F1 60 Llorente /AfricPhar
Pdre.p.us.paranteral TM, IV 500 mg / bte 1,
1000mg/btel
Opticilline® ampicilline Gél. 500 mg/bte 12, 24
Pdre.p.susp.buv. 125 mg/ F1 60 ml
Pdre.p.susp.buv. 250 mg/ F1 60 ml
Pdre.p.susp.buv. 500 mg/ F1 60 ml Laprophan
Pdre.p.us.parantéral TM, IV 250 mg/bte 1
Pdre.p.us.parantéral TM. IV 500 mg/bte |
Pdre.p.us.parantéral 1M, IV I g/bte 1,6
Alfamox® amoxicilline Gél. 500 mglbte 12 ; Cps 1 g / bte 12 Alfa Wass / Pharma

Pdre.p.susp.buv. 250 mg! F1100 ml

5

Amoxicilline

amoxicilline

Gél. 500 mg | bte 12, 24 Pdre p.susp.buv. 250
mg/ F1 60 ml

Llorente/AfricPhar

Aximycine

amoxicilline

Gél. 500 mg /bte 16, 24

Cps disp. 250 mglbte 12, 20

Cps disp. 500 mg / bte 16, 24

Cpsdisp. | g/bte 14,24

Pdre.p.susp.buv. 250 mgl5 ml/F1 100 ml
Pdre.p.susp.buv. 500 mg!5 ml/F1 100 ml
Pdre.p.us.parentéral 1M, 1V et P.perf.lIV

250 mg/bte 1

Pdre.p.us.parentéral 1M, 1V et P.perf 1V 500
mg/bte 1

Pdre.p.us.parentéral 1M, 1V et P.perf.IV 1 g/bte
1,6

Lab Laprophan
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Bactox® amoxicilline Gél. 500 mglbte 12
Pdre.p.susp.buv. 125 mg /FL 60 ml
Pdre.p.susp.buv. 250 mg/F1 60 ml
Pdre.p.susp.buv. 500 mg!F1 60 ml
Pdre.p.susp.buv. | g / bte 12 sach Innothera;/
Promopharm
Pdre.p.susp.buv. | g / bte 24 sach
Pdre.p.us.parentéral 1M, 1V et p.perf.IV
500 mg!bte | Pdrc.p.us.parentéral 1M, 1V
et P.perf.IV 1 g Ibte |
Biomox amoxicilline Gél. 500 mg/bte 12, 24
Cps disp. | g Ibte 12, 24 Afric—Phar
Pdre.p.susp.buv. 250 mg/Fl 60 ml, 100
ml
Dispamox® amoxicilline Gél. 500 mglbte 12
Cps disp. 500 mg / bte 12
Cpsdllsp. 1 g/bte 14 Novopharma
Cps disp. 1 g / bte 24
Pdre.p.susp.buv. 125 mg /FL 100 ml
Pdre.p.susp.buv. 250 mg /FL 100 ml
Néomox® amoxicilline® Gél. 250 mg'bte 12
Gél. 500 mglbte 12
Cps I g/bte 12
Cps disp. 250 mg / btc 12, 24
Cps disp. 500 mg / bte 12, 24 Galénica
Cps disp. 1 g / bte 12, 14,24
Pdre.p.susp.buv. 125 mg/ F1 60 ml
Pdre.p.susp.buv. 250 mg/ F1 60 ml
Pdre.p.susp.buv. 500 mg! FI 60 ml
Ospamox® amoxicilline Gél. 500 mg/bte 12 Cps 1000 mg /bte 10
Cps disp. 1000 mg / bte 15 Biochemie /
Pdre.p.susp.buv. 125 mgl F1 60 ml Sothema
Pdre.p.susp.buv. 250 mgl F1 60 ml
Penamox® amoxicilline Gél. 500 mg/bte 12,24
Cps disp. 250 mg / btc 12, 24
Cps disp. 500 mg / bte 12, 24
Cps disp. 1 g / bte 12, 24 GSK
Pdre.p.susp.huv. 125 mg/ F1 60 ml
Pdre.p.susp.buv. 250 mg/ F1 60 ml
Pdre.p.susp.buv. 500 mg/ F1 60 ml
Pneumoccid® amoxicilline. Gél. 500 mg/bte 24
Cps disp. 500 mg / btie 24
Cps disp. 1 g / bte24 Pharma 5

Pdre.p.susp.buv. 125 mg/bte 2 F1 60 ml
Pdre.p.susp.buv. 250 mg/bte 2 FI 60 ml
Pdre.p.susp.buv. 500 mg/bte 2 F1 60 ml
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Starmox®

amoxicilline

Cps disp. 500 mg / bte 12, 16
Cpsdisp.lg/btcl2,16

Pdre.p.susp.buv. 125 mg!5 ml/F1 60 ml
Pdre.p.susp.buv. 250 mg/5 ml/Fl 60 ml
Pdre.p.susp.buv. 500 mgl5 ml/F1 60 ml

Stéripharma

Streptocid

amoxicilline

Gé1.500mg/bte

Cps disp. 500 mg / bte 12

Cps disp. 1 g / bic 12
Pdrc.p.susp.buv. 125 mg/ F1 60 ml
Pdre.p.susp.buv. 250 mg/ F1 60 ml
Pdre.p.susp.buv. 500 mg/ F1 60 ml

Pharma 5

A-GRAM

amoxicilline

Gé1.500mg/bte

Cps disp. 500 mg / bte 12

Cps disp. 1 g / bic 12
Pdrc.p.susp.buv. 125 mg/ F1 60 ml
Pdre.p.susp.buv. 250 mg/ F1 60 ml
Pdre.p.susp.buv. 500 mg/ F1 60 ml

Lab.Pierre-
Fabre/Maphar

Amodex

amoxicilline

Cps disp. 500 mg / bte 12
Pdre.p.susp.buv. 250 mg/ F1 60 ml
Pdre.p.susp.buv. 500 mg/ FI 60 ml

Lab Synthémédic

- Pénicillines sensibles aux Béta-lactamases
- Benzylpénicilline

Pénicilline G®

benzylpénicilline

Pdre p.us. Parentéral 1M, IV

Sanofi-Aventis

sodique et perf.IV. TM Ul/ btel

Pénitard Benzathine- Pdre p.us. Parentéral 1M, IV Lab Pharma 5
Benzylpénicilline et perf.IV. TM Ul/ btel
sodique

Péni G Pénicilline G Pdre p.us. Parentéral 1M, IV Lab.Galénica

et perf.lV. 1M Ul/ btel

- Phénoxyméthylpénicilline

Phénocilline®

phénoxy-
méthylpénicilline

Cps TM Ul /bte 12
Cps 1 M Ul / bte 24

Streuli / Sothéma

Starpen® phénoxy- Cps | M Ul /bte 12
méthylpénicilline granulé p. susp.buv. 0,4 M Ul/ FL 100 ml. | Biochemie/
Granulé p. susp.buv. 0,25 M UI/FI Sothéma
120m]
Ospen phénoxy- Cps TM Ul /bte 12 Lab.Sandouz/Lapro

méthylpénicilline

phan
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-Pénicillines béta-lactamases résistantes

- Oxacilline

Staphymycine

oxacilline

Gel.250 mg/bte 16, 500 mg/bte 16
Pdre.p.us.parantéral 1M, p. perf.IV 500
mg/bte 1 Pdrc.p.us.parantéral 1M,
p.perf.lvV

Ig/btel

Laprophan

- Flucloxacilline

Antistaph®

Flucloxacilline

Gél. 500 mg/bte 12, 16,24
Prdre.p.susp.buv. 125 mg/5m1/F1 60
ml, 100 ml Prdre.p.susp.buv. 250 mg/5
ml/Fl 60 ml,

100ml

Galénica

Astaph®

Flucloxacilline

Gél. 500 mg!bte 12, 24

Pdre.p.susp. 125 mg! FI 60 ml, 100 mi

Pdre.p.susp.buv. 250 mgIFl 60 ml, 100
ml

Pdre.p.us.parentérai 1M, IV 250 mgfbte
1,

500 mg/bte 1, 1000 mg/bte |

Pharma 5

Floxam®

flucloxacilline

Gél. 500 mg/bte 16, 24

Pdre.p.susp.buv. 250 mg/5 mi! F1 60 mi,
100

ml Pdre.p.us.parantéral 1M, 1V 250
mg/bte 1

Pdre.p.us.parantéral TM, 1V 500 mg/bte
|

Pdre.p.us.parantéral IM. IVIg /bte 1,6

Laprophan

Floxil 500

flucloxacilline

Gél. 500 mg/bte 16, 24

Technimede/
Afric-Phar

Flustaph®

Flucloxacilline

Pdre.p.susp.buv. 250 mg! 5 ml IFI 100
ml Gél. 500 mg! 12,24

Novopharrna
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- Associations de pénicillines, inhibiteurs de béta-lactamases

-Amoxilline et inhibiteur enzymatique

Amoclavin® amoxicillinc+ Cps 500 mg / 125 mg/bte
acide 12
clavulanique Pdre p.susp.buv. 125 mg/3
amoxicilline+ 1,25 mg/Fl 60 ml
Novopharma
Pdre p.susp.buv.250 /62,5
mg FL 60 ml
Cps péllic. 500 mg! 125
mg/ Bte 12, 24
Biotic Plus® amoxicilline+ Cps péllic. 500 mg/ 125
acide mg/ Bte 12, 24
clavulanique Pdre.p.susp.buv. 250 .
Galénica
mg/62,5 mg/Fl 60 ml
Pdre.p.susp.buv. 100
mg/12,5 mg /FL 60 ml
Curam ©® amoxicilline+ Cps enrob. 500 mg/125
acicie mg/bte 12 Pdre.p.susp.buv. Biochemie /
clavulanique 250 mg/62,5 mg F1 60 ml Novartis
Novoclin® amoxicilline+ Cps enrob. 500 mg/I25
acide mg/bte 12, 24
clavulanique Pdre.p.susp.buv. 100
mg/12,5 mg F1 60 ml
Pdre.p.susp.buv. 250 Novopharma
mg/62,5 mg /F1 60 ml
Pdre.p.susp.buv. 500 mg! |
2sach
Pdre.p.susp.buv. 1 g/l4sach
Aclav amoxicilline+ Pdre.p.susp.buv. 100
acide mg/12,5 mg F1 30/60 ml
clavulanique Pdre.p.susp.buv. 250
mg/62,5 mg /F1 60 ml Lab Pharma 5
Pdre.p.susp.buv. 500 mg! |
2sach
Pdre.p.susp.buv. 1 g/l4sach
Clavulin amoxicilline+ Cps enrob. 500 mg/I25

acide
clavulanique

mg/bte 12, 24
Pdre.p.susp.buv. 100
mg/12,5 mg F1 30/60 ml
Pdre.p.susp.buv. 250
mg/62,5 mg /F1 60 ml
Pdre.p.susp.buv. 500 mg! |
2sach

Pdre.p.susp.buv. 1 g/l4sach

Lab.Cooper Maroc

- 65 -




Enquéte sur |'utilisation des antibiotiques génériques

Pdre p.us.parenéral IV,perf
500mg/50mg/Bte 1

Pdre p.us.parenéral IV,perf
1mg/200mg/Bte 1

Maxiclav

amoxicilline+
acide
clavulanique

Pdre p susp buv 500
mg/62,5 mg/bte 16
Pdre.p.susp.buv. 1 g/125
Bte I6sach

Pddre p.us.parentéral
1g9/200mg/Btel

Lab.Steripharma

Amoxicilline/Ac.Clavulanique
Merck

amoxicilline+
acide
clavulanique

Pdre.p.sol.inj IV
500mg/50mg/Btel
Pdre.p.sol.inj IV
1g/100mg/Btel
Pdre.p.sol.inj IV
19/200mg/Btel
Pdre.p.sol.inj IV
2g/200mg/Btel
Pdre.p.sol.inj IV
500mg/50mg/Bte10
Pdre.p.sol.inj IV
1g/100mg/Bte10
Pdre.p.sol.inj IV
19/200mg/Btel10
Pdre.p.sol.inj IV
2g/200mg/Btel

Lab.Merck
Géneriques/Synthémédic

Zamox

amoxicilline+
acide
clavulanique

Pdre p susp buv 500
mg/125 mg/bte 12, 24
Pdre.p.susp.buv. 100
mg/12,5 mg F1 60 ml
Pdre.p.susp.buv. 250
mg/62,5 mg /F1

60 ml
Pdre.p.susp.buv. 500
mg/62,5mgBte 12sach
Pdre.p.susp.buv. 1 g/125
Bte [4sach

Pddre p.us.parentéral

1g/200mg/Btel

Bottu
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-Autre bétalactamines

- Céphalosporines de premiére génération

Orex® céfalexine Gél. 500 mg/bte 12 Sothéma
Pdre.p.susp.buv. 125 mg/ F1 60 ml
Pdre.p.susp.buv. 250 mg/ F1 60 mi
Biodroxil® cefadroxil Gél. 500 mg/bte 12 Biochemie /
Cps enrob. | g! bic 12 Afric-Phar
Granule p.susp.buv. 125 mg/5 ml/F1 60
ml
Granulé p.susp.buv. 250 mg/5 ml/F1 60
ml
Rodal® cefadroxil Gél. 500 mg/bte 12 Promopharm
Cps disp. | g/bte 12
Intralotine Céfalotine Pdre P .us parentéral IM,IV et perf IV Lab.LDP
1g/Bte Torlan/Stéripharma
Keflin Céfalotine Pdre P .us parentéral 1g/Bte Lab.Sothéma
Kefzol Céfazoline Pdre P .us parentéral 1g/Bte Lab.Sothéma
Cloracef® céfaclor Gél. 500 mg/bte 12 Prdre.p.susp.buv. Sothéma
125 mg/5m1/Fi 60 mi
Prdre.p.susp.buv. 250 mg!5m1!FlI 60 mi
-Céphalosporines de seconde génération
Céroxim Céroxim axétil Cp. 250 mg/bte 10 Sothéma

Cp 500mg/Bte 10

- Céphalosporincs de troisieme génération

Triaxon®

ceftriaxone

Pdre et sol. p. sol.inj.LM 500 m 2 ml/
bte 1

Cooper Maroc

Trifax®

céftriaxone

Pdre p.us. Parentéral TM 250 mg/ bte 1
Pdrc p.us. Parentéral IV 250 mg! bte |
Pdre p.us. Parentéral 1M 500 mg/ Ne |
Pdre p.us. Parentéral 1V 500 mg! hte 1
Pdrc p.us. Parentéral TM | g / bic |

Pdre p.us. Parentéral TV 1 g / hte |
Pdrc p.us. Parentéral perf 1V 2 g /btel

Stéripharma

Tricef®

Céftriaxone

-Pdre p.us. Parentéral 1 g/3,5 ml,
poudre et solvant pour solution
injectable

-Pdre p.us. Parentéral, 1 g/10
ml.poudre et solvant pour solution
injectable

Lab.Sothéma
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-Pdre p.us. Parentéral ml, 500/2 ml
poudre et solvant pour solution injectabl
-Pdre p.us. Parentéral 500 mg/5

ml, poudre et solvant pour solution
injectable

Cefotrim

Céftriaxone

Pdre p.us. Parentéral 1M 250 mg/ bte 1

Pdre p.us. Parentéral 1V 500 mg/Bte 1

Pdrc p.us. Parentéral IV 250 mg! bte | Novopharma
Pdrc p.us. Parentéral 1g / bicl
Ceftriaxone Merck | Céftriaxone Pdre p.us. Parentéral TM 250 mg/ bte 1
Pdrc p.us. Parentéral IV 250 mg bte 1/10
Pdre p.us. Parentéral 1M 500 mg/ Bte | Lab.Merck

Géneriques/Synthémé

Pdrc p.us. Parentéral TM | g / bte | dic
Pdre p.us. Parentéral TV 1 g / bte |
Pdrc p.us. Parentéral perf 1V 2 g /bte5
- Sulamides et triméthoprime
- Associations sulfamide et triméthoprime.
- Sulfaméthoxazole et triméthoprime
Berlocid® Sulfaméthoxazoie+ Cps 800 mg/160 mg/ 10 Menarini / PHI
trimethoprime
Co-Trim?® sulfamethoxazole+ Susp.buv. 200 mg/ 40 mg/ 5 ml / FI Laprophan
trimcthoprime 100 ml
Cps 400 mg/ 80 mg /bte 20
Co- Frim Tort® sulfaméthoxazole+ Cps 800 mg/ 160 mg / bte 20 Laprophan

trimcthoprime

Eusaprim® sulfaméthoxazole+ Susp.huv. 200 mg! 40 mg / FI1T00 ml GSK
trimethoprime

Eusaprim sulfaméthoxazole+ Cps séc.800 mg/160 mg/ bte 10,20 GSK

Fort® trimethoprime

sulfaprim® sulfaméthoxazole+ Cps 800 mg/1 60 mg/ bte 20 Cipan/Novopharma
triméthoprime susp.buv. 200 mg/ 40 mg/FL 100 ml

Trimox® sulfaméthoxazole+ Cps 400 mg/ 8/ mg/ bte 20 Pharma5
triméthoprime Cps 100 mg/ 20 mg/ bte 20

Trimox Fort sulfaméthoxazole+ Cps 800 mg/ 160 mg/ bte 10, 20 Pharma 5
triméthoprime

Trisulfa sulfaméthoxazole+ Cps 400 mg! 80 mg/ bte20 Galénica

Adulte® trimethoprime

Trisulfa Fort® sulfaméthoxazole+ Cps 800 mg/ 1 60 mg/ bte 20 Galenica

trimethoprime
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Trisulfa sulfaméthoxazole+ susp.buv. 200 mg/ 40 mg/ 5 Galénica
Pédiatrigue® triméthoprime ml/FL 100 ml
Trixazol® sulfaméthoxazole+ susp.buv. 200 mg/ 40 mg /FL Pfizer
triméthoprime 100 ml
Cps 400 mg! 80 mgl bte 20
Trixazol Fort® sulfaméthoxazole+ Cps 800 mg/ 160 mg/ bte 20 Pfizer

triméthoprime

- Macrolides

- Erythromycine

Ery® érythromycine Cps séc. 500 mg/bte 20 Granulé BoucharaRecordati/
p.susp.buv. 125 mg/bte 24 sach Promopharm
Granulé p.susp.buv. 250 mg/bte 24
sach

Abboticine érythromycine Granulé P.sirop 200 mg/5ml/FL60 ml | Lab.Abott/Maphar

Erythrocine

érythromycine

Granulé p.sach.500mg /Btel12
Granulé p.sach 1000mg/Bte 10
Granulé p.sirop 5oomg/5ml/FL60mlI

Lab.Abott/Maphar

Macrocid 500

érythromycine

Lab.Pharma 5

- Spiramycine
Dontomycine® spiramycine Cps1,5 M UI / bte 16 Lab.Pharma 5
Cps3MUI/ bte 10
Cps séc. 3M Ul / bte 10
Spiralide® spiramycine Cps séc. 3 M Ul / bte 10 Cps séc. 3 M Lab.Bottu

Ul / hte 16
Cps séc. 1,5 M Ul / bic 16

-Roxithromycine

Rulid Roxithromycine Cps1,5M Ul / bte 16 Lab Sanofi-Aventis
Cps3MUI/ bte 10
Cps séc. 3M Ul / bte 10

Troxine Roxithromycine Cps 150 /Bte 16 Lab.Tecnimede/Lab.Afric-
Cps 150/Bte 16 Phar
Cps 300/Bte 8

Roxolid Roxithromycine Cps pél. 150mg/Bte 10 Lab.Cooper

Cps pél. 300/Bte7
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- Clarithromycine

Claril® | Clarithromycine Cps 500 mg/bte 14, 250 mg/bte 14 Galénica
- Azithrornycine

Az ® azithromycine Cps séc. 500 mg/bte 3 Galénica
Gél. 250 mg /bte 6
Pdre.p.susp.buv. 200 mg/5 ml/FI 15
ml

Azimax® azithromycine Pdre.p.susp.buv. Enf 40 mg/ Pfizer
ml/Fl22,5ml,37,5ml

Azithrix® azithromycine Cps péllic. 500 mg/bte 3 Technimede / Afric-Phar
Pdre.p.susp.huv. 200 mg/5 ml/FI 15
ml
Pdre.p.susp.buv. 200 mglS mlIFl 30 ml

Azix® azithromycine Cps péllic. 500 mg/bte 3 Bottu

Unizitro® azithromycine Pdre p. susp.buv. 200 mg | 5 ml/ FL Afric-Phar
30ml
Cps 200mg/Bte 3

Azilide azithromycine Cps séc. 500/Bte3 Lab.Sothéma

Azimycine azithromycine Cps séc. 500/Bte3 Lab.Prompharm
Cps séc. 250/Bte6

- Aminosides

- Gentamicine

Cidomycine®

gentamicine

Sol.inj. 20 mg/ 2 ml/ bte 1
Sol.inj. 80 mg) 2 mi/ bte 1,6
Sol.inj. 160 mg/ 2 ml/ bte 1

Houdé

Gentagam?®

gentamicine

Sol.inj. 10 mg/ | mil bte 1
Sol.inj. 40 mg/ 1 ml! bte
Sol.inj. 80 mg/2 ml/ bte 1,6
Sol.inj. 120 mg/ 2 ml/ bte 1,6
Sol.inj. 160 mg/ 2 ml/ bte 1,6

Cooper Maroc

Gentamen®

gentamicine

Sol.inj. IOmg/ Tml/bte 1
Sol.inj. I0Omg/ 1 ml/bte 1
Sol.inj. 40 mg/ 1 ml bte 1,6
Sol.inj. 80 m/ 2 ml/ bte 1, 6
Sol.inj.. 160 mg/2m1/bte 1,6

Fournier/ Cooper Maroc

Gentamycine gentamicine Sol.inj. 40 mg/ 2 ml/ bte 1 Llorente/AfricPhar
Llorente Sol.inj.80 mg/ 2 ml/ bte 1,6 Sol.inj.

120 mg/ 3 ml/ bte 1,6

Sol.inj. I60mgl4ml/bte 1,6
Gentosyl gentamicine Sol.inj. 20 mg/ 2 ml/ bte 1 Laprophan

Sol.inj. 40 mg/ 2 ml/ bte 1
Sol.inj. 80 mg/ 2 ml/ bte 1,6
Sol.inj. 160 mg/ 2 ml/ bte 1,6
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- Amikacine
Pierami® Amikacine Pdre p.us. Parentéral 250 mg/ bte Foumier / Cooper Maroc
Pdre p.us. Parentéral 500 mg/ bte 1
Amikacine Merck | Amikacine Pdre p.us Cps. 250mg / bte 10 Lab.Merck

. Parentéral 250 mg/ bte

Pdre p.us. Parentéral 500 mg/ bte 1

génériques/Synthémédic

- Quinolones antibactériennes

- Fluoroquinolones

- Ofloxacine

Floximat® ofloxacine cps enrob. 200 mg/ bte 10,20 Promopharm
Oflurex® ofloxacinc Cps péllic. 200 mg / bic 16 Tecnimede / Afric-Phar
Oxiflor® ofloxacine Cps. 200mg / bte 10 Laprophan
Quinolox® ofloxacine Cps 200 mg/ bte 10, 20 Pharma 5
Uroflox® ofloxacine Cps 200 mg/bte 2 Sanofi-Aventis
Uroxine® ofloxacine Cps 200 mg/bte 2 Laprophan
Oloxine ofloxacine Cps. 200mg / bte 10 Lab.PHI
Proflox ofloxacine Cps. 250mg / bte 10 Lab.Galénica

Cps. 250mg / bte 20

Cps. 500mg / bte 10

Cps. 500mg / bte 20

Cps.500mg / bte 2
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- Ciprofloxacine

Alfaproxine®

ciprofloxacine

Cps séc. 250 mg/bte 10
Cps séc. 500 mg/bte 10
Cps séc. 750 mg/bte 10

Pharma 5

Catex® ciprofloxacine Cps séc. 250 mg/bte 10,20 Cps séc. Llorente/AfricPhar
500 mg/bte 10

Cifloxine® ciprofloxacine Cps 250 mg/bte 10 I-Pharma

Cinabac® ciprofloxacine Cps enrob. 250 mg/ bte 10,500 mg/bte | Genpharma
10

Giroflox® ciprofloxacine Cps 250 mg/ bte 8,16 Cps 500 mg/ bte | Tecnimede/ Afric-Phar
16 Baldacci / AfricPhar

Mégaflox® ciprolloxacine Cps péllic. 250 mg/bte 10 Cps péllic. Afric-Phar

500 mg/ bte 10

Baldacci / AfricPhar

Megaflox® IST

ciprofloxacine

Cps péllic. 500 mg/ bte 2

Baldacci/ AfricPhar
Prothéra/ PHI

Néocip® ciprofloxacine Cps 250 mg/bte 10,500mg/bte10 Prothéra/ PHI
Cps 750 mg/bte 10

Sepcen® ciprofloxacine Cps 750 mg/bte 10, 500 mg/ bte 10 ASAC/Iberma

Spectrum® ciprofloxacine Cps péllic. 750 mg/ bte 10, Cooper Maroc

Spectrum G®

ciprofloxacine

Cps. Péllic. 500 mg / bte 2

Tms®

ciprofloxacine

Cps 500 mg/ bte 2

ASAC/lIberma

- Norfloxacine

Noracin® norfioxacine Cps séc. 400 mg / bte 14 Novopharma
Urobacid norfioxacine Cps enrob. 400 mg /bte 20 Sothema
Uroctal® norfioxacine Cps 400 mglbte 14, 20, 28 Prodes / Cooper Maroc

- Associations d’antibactériens

- Spiramycine + métronidazole

bispirazole® Spiramycine 1.5 M U1+ métronidazole 250 mg Cps enrob. / bte bottu
15
Spirazole Spiramycine 0.75 M U 1+ métronidazole 125 mg Cps péllic. /bte 30 bottu
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-cyclines
-Doxycycline
Doxine® Doxycycline Cps enrob.100mg/bte5,200mg Novopharma
Doxymycine® Doxycycline Cps 100mg/bte 10,200mg/btel0 Laprophan
Cps disp.100mg/bte 10,30
Cps disp.200mg/bte 10
Farmodoxi® Doxycycline Cps 100mg/bte 10,200mg/btel0 Pharma 5
Longamycine® Doxycycline Cps 100mg/bte 10,200mg/bte8 bottu
Ervidoxyne Doxycycline Gé1.100mg/Bte10 Lab.Biochemie/Novartis
Vibra 200 Doxycycline Gé1.200mg/Bte8 Lab.Pfizer

-Tétracyline

Tétracyline LPN Tétracyline Cps 250mg/btel6 Laprophan
(chlorydrate)
Hostcycline Tétracyline enrob Cps 500
- Minocyline
Minotrex® Minocycline GéL.100mg/bte12 Medinfar/Polymédic
-Phénicolés

-Thiamphénicol

Sulfobactin® Thiamphénicol Cps 500mg/bte 20 Pharma
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RESUME :

Les médicaments génériques sont des copies de médicaments originaux ; I'adhésion des
prescripteurs est essentielle au développement de ces médicaments. Les antibiotiques sont des
médicaments largement prescrits surtout en ambulatoire.

L’objectif de notre travail est I’évaluation de la perception et des connaissances des
antibiotiques génériques par les médecins généralistes, connaitre leur attitudes et pratiques
pour déterminer les leviers et freins a leur développement. Nous avons réalisé une étude
transversale a visée descriptive ayant inclut 114 médecins généralistes exercant dans le secteur
public au niveau de la préfecture de Marrakech. Plusieurs points étaient abordés dans le
guestionnaire : opinion générale sur les génériques, modalités de prescription, droit de
substitution et propositions pour une meilleure utilisation de ces produits.

L’analyse des 104 questionnaires qui ont été retournés a montré : seuls 75 % des
médecins pensaient que les génériques avaient la méme qualité que les médicaments de
référence. lls étaient 50% a reconnaitre un taux de prescription des antibiotiques génériques
modéré, celle-ci étant influencée par de nombreux facteurs liés au médecin lui-méme, au
patient ou au médicament. La majorité des médecins interrogés prescrivait fréquemment les
antibiotiques génériques (86%). Les pénicillines constituaient la classe la plus prescrite sous
formes de génériques (25%). De nombreux médecins ont observé des incidents suite a la prise
d’un antibiotique générique par leurs patients. Concernant le droit de substitution de princeps
par un générique par le pharmacien, nous avons constaté une réticence de la part des médecins
envers son application, ainsi 71% des médecins refusaient totalement la mise en vigueur de la
loi concernant le droit de substitution. Nos résultats concordent avec ceux de la littérature. Les
mesures proposées par les médecins ont pour but de garantir une efficacité et sécurité des
génériques prescrits. Les médecins généralistes ne semblent pas opposés a l'utilisation des
antibiotiques génériques mais restent trés soucieux des risques potentiellement encourus par
leurs patients. Ils soulignent qu'il est important qu'un controle de qualité soit exigé avant

I’autorisation de la mise sur le marché d’un antibiotique générique.
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ABSTRACT

Generic drugs are copies of original drugs, prescribers' adherence is essential to the
development of these drugs. Antibiotics are drugs widely prescribed particularly by General
Practitioners (GPs).

The aim of our work is the assessment of perception and knowledge of generic
antibiotics by GPs, to know their attitudes and practices to identify levers and barriers to their
development. We conducted a cross-sectional descriptive study that includes 114 GPs working in
the public sector in the prefecture of Marrakech. Several points were addressed in the
questionnaire: general opinion on the generic forms of prescription, the right of substitution and
proposals for better use of these products.

Analysis of the 104 questionnaires that were returned showed : only 75% of physicians
believe that generics have the same quality as reference drugs. They are 50% to recognize the
rate of antibiotic prescription generic moderate, the latter being influenced by many factors
related to the physician himself, the patient or drug. The majority of doctors surveyed frequently
prescribe generic antibiotics (86%). Penicillin is the most widely prescribed class of generic forms
of our general practitioners (25%). Many doctors have observed incidents following the
acquisition of generic medicines by their patients. Regarding the right to substitute a generic
originator by the pharmacist, there was reluctance by physicians to its application of law, and
71% of physicians totally refuse the enforcement of the law concerning the right of substitution.
The predominant feeling is one of a multitude of products in which patients and health
professionals find it difficult to meet, causing them to fear an increased risk of incidents
involving the use of generic drugs. The measures proposed by the doctors aim to ensure
effectiveness and safety of generic prescription. GPs do not seem opposed to the use of
generics, but remain very concerned about the potential risks faced by their patients. They stress
that it is important that quality control is required prior authorization from the marketing of a

generic.
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