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Résumé

Nous considérons un groupe générique avec un médicament générique et un mé-
dicament de marque. Les patients percoivent un différentiel de qualité entre les deux
médicaments, qui peut étre atténué par l'effort de substitution du pharmacien. Le
droit de substitution constituant une premiére étape réglementaire dans la promo-
tion des génériques. Si le pharmacien n’effectue pas suffisamment de substitution,
le régulateur peut décider de soumettre le groupe générique & un tarif forfaitaire
de responsabilité (TFR). L’objectif de notre modele est d’étudier I'impact du TFR
sur le profit et 'effort de substitution du pharmacien. Nous montrons notamment
que le TFR diminue ’effort de substitution du pharmacien et sous certaines condi-
tions réduit le profit du pharmacien. Le TFR peut alors étre considéré comme une
menace crédible, susceptible d’inciter le pharmacien a fournir davantage d’effort de
substitution afin d’éviter I'introduction du TFR.
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1 Introduction

Entre 1960 et 2006, les dépenses de santé ont progressé rapidement et leur part dans
le produit intérieur brut a plus que doublé dans les différents pays de ’OCDE. La forte
progression des dépenses de médicament représentant entre 10 et 20% des dépenses de
santé est I'un des déterminants importants de cette augmentation. Dans le cadre des
nombreuses politiques mises en place pour limiter la croissance des dépenses de santé, les
responsables politiques utilisent différents mécanismes de réglementation afin de maitriser
la dépense pharmaceutique et d’accentuer la concurrence en prix. Notre modeéle étudie
deux types de mécanismes réglementaires : le droit de substitution des pharmaciens et
le prix de référence, encore appelé tarif forfaitaire de responsabilité (TFR). Le droit de
substitution vise & promouvoir le marché des génériques qui sont généralement 30 a 60 %
moins chers que les médicaments de marque, dit princeps. Le prix de référence plafonne le
niveau de remboursement des médicaments d’'un méme groupe générique. Dans la mesure
ol ces mécanismes coexistent dans de nombreux pays, I'objectif de notre travail est de
comprendre comment les deux mécanismes interagissent et notamment d’étudier I'impact
du prix de référence sur 'effort de substitution du pharmacien francais.

De nombres pays, tels que les Pays-Bas (1980), ’Allemagne (1987), la France (1999),
le Portugal (2002), ont octroyé le droit de substitution au pharmacien 1'autorisant ainsi
a dispenser le médicament le moins cotiteux au sein d’un groupe de médicaments jugés
interchangeables a condition que le médecin ne s’y oppose pas et que le patient ’accepte.
Les pharmaciens sont incités & substituer si leur marge est plus élevée pour les médica-
ments les moins chers'. Un des arguments aynt justifié ce droit de substitution accordé
au pharmacien est la faible sensibilité aux prix des médecins prescripteurs. Cette faible
sensibilité peut s’expliquer par son manque d’informations sur la disponibilité, I'efficacité
et le prix des médicaments (Ellison et al. (1997), Hellerstein (1998)), son cott d’oppor-
tunité pour convaincre son patient d’accepter le substitut (Granlund (2008)) et la faible
sensibilité aux prix des patients (Lundin (2000), Grandlund (2008)). Malgré¢ le role po-
tentiellement important du pharmacien dans la maitrise des dépenses pharmaceutiques,
ce dernier n’a été l'objet que de peu de travaux aussi bien empiriques que théoriques.
Cependant, Ellison et al. (1997) estiment un modeéle a deux étapes ou le médecin prescrit
et le pharmacien choisit la version a dispenser; les auteurs soulignent |’existence d’une
sensibilité aux prix élevée sur le marché des céphalosporines reflétant le role du pharma-
cien du fait de sa capacité a substituer. Ce résultat est également validé dans la littérature
médicale (Bloom et al. (1986), Mott et Cline (2002)). Récemment, Narciso (2005) analyse
I'impact de I'instauration du droit de substitution des pharmaciens au Portugal dans le
cadre d’un modele théorique de différenciation verticale. Dans un modeéle similaire mais
en considérant que le pharmacien n’est pas capable d’observer les caractéristiques des
patients, Verpillot (2008) souligne effet positif de la marge arriére sur le bien-étre col-
lectif sous certaines conditions du cadre réglementaire francais. En effet, la marge arriére
consentie par le fournisseur (grossiste ou laboratoire) mais plafonnée par le régulateur,
permet & ce dernier d’induire une diminution du prix du générique sans réduire la marge
du pharmacien, ce qui éleve la concurrence en prix. Notre modele se situe dans la lignée
de ces travaux avec toutefois deux différences essentielles : d’'une part, nous considérons
un groupe générique ol les prix des médicaments peuvent étre libres puisque dans un

Voir Huttin (1996) pour une analyse des systémes de rémunérations du pharmacien.



groupe générique sous TFR chaque fournisseur décide librement de fixer son prix une fois
le tarif de référence établi; d’autre part, dans notre modeéle, la marge de dispensation du
générique est alignée sur celle du médicament princeps (arrété du 29 avril 1999).

Ainsi, en sus du droit de substitution, le TFR? constituant une autre mesure régle-
mentaire a été adopté dans de nombreux pays tels que 1’Allemagne (1989), les Pays-Bas
(1991), Australie (1996), Belgique (2001), le Portugal (2003), la France (2003). La mise
en ceuvre du prix de référence repose sur le principe suivant : les médicaments, jugés in-
terchangeables, sont classés dans des groupes génériques. Le régulateur fixe un plafond de
remboursement pour chaque groupe constitué au niveau du prix le plus bas, du prix moyen
ou du prix médian. Ce prix devient alors le prix de référence. Les firmes pharmaceutiques
sont libres de fixer un prix supérieur au prix de référence sachant que le patient payera la
différence. Ainsi, le prix de référence accentue la concurrence en prix® en augmentant la
sensibilité aux prix des usagers et limite les dépenses pharmaceutiques de I’assureur (pu-
blic) en plafonnant les remboursements. Quelques travaux ont étudié les conséquences du
prix de référence tels que le modeéle de concurrence monopolistique proposé par Danzon et
Liu (1996) qui prédit une convergence des prix vers le prix de référence. Plus précisément,
selon les auteurs, le prix du princeps baisse alors que le prix du générique s’éléve jusqu’au
prix de référence de sorte que 'effet global du TFR sur les dépenses pharmaceutiques est
ambigu. Zweifel et Crivelly (1996) proposent un modeéle de concurrence a la Bertrand et
des analyses empiriques en Allemagne qui suggérent des résultats moins ambigus : I'intro-
duction du TFR engendre un alignement du prix du princeps sur le prix de référence, mais
n’a aucun effet sur le prix du générique. Plus récemment, Brekke et al. (2007) combinent
la différentiation horizontale et verticale pour étudier I'effet du TFR sur la concurrence
en prix : Ils suggerent que la mise en place du TFR éleve le degré de concurrence en prix
et cela, d’autant plus s’il existe un médicament innovant qui traite les mémes symptomes.
Contrairement aux modéles précédents, nous considérons que le laboratoire ne vend pas
directement son médicament au patient mais au pharmacien qui par son réle d’intermé-
diaire actif devient un acteur essentiel du marché pharmaceutique puisqu’il influence le
degré de concurrence en prix a travers le choix de la version médicamenteuse dispensée
aux patients.

L’objectif de notre travail est d’étudier I'impact de l'introduction du TFR sur 'ef-
fort de substitution et la rémunération du pharmacien francais. A la suite de Frank et
Salkever (1992), Brekke et al. (2007) et Kénigbauer (2007), nous considérons l'existence
d’un différentiel de qualité entre les médicaments génériques et le princeps en raison des
stratégies de promotion du laboratoire de marque et des habitudes de consommation du
médicament de marque prises pendant la période d’exclusivité commerciale. Toutefois, ce
différentiel peut-étre atténué par l'effort de substitution du pharmacien. Nous supposons
que le profit et 'effort de substitution du pharmacien dépendent des incitations financiéres
liées au systéme réglementaire et aux remises commerciales octroyées par les laboratoires
pharmaceutiques. Afin de simplifier le modéle, nous concentrons notre analyse sur le phar-
macien en supposant le comportement des laboratoires pharmaceutiques exogéne. Dans
ce cadre, nous déterminons le profit et 'effort optimal du pharmacien sans et avec TFR

?Pour une revue de la littérature relative au prix de référence se référer & Danzon (2001) et Drummond
et al. (1997).

3Cet effet négatif du prix de référence sur le prix des marques et des génériques est notamment validé
empiriquement sur le marché suédois (Aronsson et al. (2001), Bergman et Rudholm (2003)), allemand
(Pavenik (2002)) et norvégien (Dalen et al. (2006), Brekke et al. (2008)).
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afin d’analyser I'impact du TFR sur son profit et son effort optimal. La suite de ’article se
présente de la maniére suivante. La seconde section est consacrée au cadre institutionnel
francais afin de justifier les hypothéses de notre modéle. La troisiéme section présente le
modele. Les sections quatre et cinq caractérisent les équilibres du modéle sans et avec
TFR. Enfin, nous concluons dans la derniére section.

2 Cadre institutionnel francgais

2.1 Droit de substitution

Depuis la loi de financement de la sécurité sociale (LFSS) pour 1999, le pharmacien
dispose du droit de substitution entre médicaments génériques et médicaments princeps
ainsi qu’entre spécialités génériques?. L’octroi au pharmacien du droit de substitution a été
motivé notamment par le role négligeable du médecin dans la promotion des génériques ;
le taux de prescription en générique est de 3,2 % en 2007 (IMS-Health (2008)). L’exercice
du droit de substitution est cependant soumis a quatre conditions :

— Le médicament doit appartenir & un groupe générique, comprenant la spécialité de

référence dont le brevet est tombé dans le domaine public et les génériques,
inscrit au répertoire des génériques de I’Agence frangaise de sécurité sanitaire des
produits de santé (AFSSAPS) article L.5125-23 code de santé publique (CSP)]

— Le médecin ne doit pas s’opposer a la substitution par la mention NS (non substi-
tuable) article 1..5125-54 du CSP; selon le Haut conseil pour 1'avenir de
I’assurance maladie (HCAAM (2006, p.138), « les médecins ne semblent pas s’op-
poser a la substitution »°.

— Le patient ne doit pas refuser la substitution ; selon I’Union des syndicats de phar-
maciens d’officine, le refus du patient demeurait en 2005 la principale cause de
la non-substitution®.

— La substitution doit entrainer une économie pour l’assurance maladie ce qui est
généralement le cas puisque le prix du générique est inférieur a celui du princeps
dans la plupart des cas (article L.162-16 du code de la sécurité sociale (CSS)).

Lorsque ces quatre conditions sont satisfaites, le pharmacien exercera son droit de
substituer des lors qu’il y sera incité c’est a dire des lors que sa rémunération est plus
élevée pour les génériques que pour les princeps. Plusieurs composantes déterminent la

4 Article L.5125-23 du code de la santé publique.

>Cette absence d’opposition & la substitution est d’autant plus fréquente depuis I'accord du 5 juin
2002. Cet accord, signé entre l’assurance maladie et trois syndicats médicaux (CSMF, SML, MG France),
prévoyait en contrepartie de la revalorisation du tarif de la consultation du médecin généraliste de 18,50 € &
20 €, un engagement collectif de tous les médecins (généralistes et spécialistes) a prescrire en dénomination
commune internationale et a prescrire des génériques. Méme si cet engagement fut modeste selon le rapport
du HCAAM (2006, p. 118)), l’accord du 5 juin 2002 a eu comme effet de supprimer en grandes parties
toutes oppositions a la substitution de la part des médecins.

6Selon I'enquéte nationale effectuée par 1'Union des syndicats de pharmaciens d’officine, le taux de
substitution est de 75 %. L’absence de substitution s’explique par le comportement de trois acteurs : le
patient refuse la substitution dans 18,5 % des cas en raison de ses habitudes de consommations ; dans 5,3
% des cas, le pharmacien ne propose pas la substitution a cause d’une impossibilité logistique telle que
la rupture de stock ou des habitudes de dispensations avec certains patients systématiquement opposés
a la substitution ; le refus du médecin pour des raisons de qualité, de sécurité et d’efficacité des soins
représente 1,2 % des cas.



rémunération du pharmacien et notamment dans le cadre de la distribution des médi-
caments remboursables la marge de dispensation et la remise commerciale. La marge
de dispensation rémunére le pharmacien pour les charges afférentes a la prise de com-
mandes, I’acheminement, la facturation, le stockage, les conseils médicaux prodigués aux
patients, la surveillance exercée sur la dispensation effectuée par ses collaborateurs, etc.
Cette marge est composée d’une marge variable et d’'une marge fixe. La marge variable
est dégressive et proportionnelle au prix fabricant hors taxe du médicament” (PFHT).
A cette marge variable s’ajoute un forfait de 0,53 € par boite vendue®. Par ailleurs, les
laboratoires peuvent consentir aux pharmaciens une remise commerciale afin de les inciter
a favoriser leurs produits’. La rémunération du pharmacien et donc l'incitation financiére
a la substitution dépend de ces deux composantes.

2.2 Reéglementation avant et aprés tarif forfaitaire de responsa-
bilité

Malgré les progres enregistrés dans la diffusion des génériques, certains d’entre eux
disposent d’un taux de pénétration jugé trop faible, limitant de facto les gains atten-
dus. La LFSS de 2003 a prévu la mise en place d'un TFR pour les groupes génériques
dont le taux de pénétration est inférieur a 45 %. Ce tarif constitue la base maximale de
remboursement des médicaments appartenant & un groupe générique donné, qu’ils soient
génériques ou princeps. Entre 2003 et 2009, le nombre de groupes génériques soumis au
TFR n’a pas cessé d’augmenter : de 61 groupes de génériques soumis & TFR (soit 9 % du
répertoire des groupes génériques) lors de la premiére vague en septembre 2003, le nombre
de groupes génériques soumis & un TFR est de 228 début 2009 (soit 42 % du répertoire

TAvant la réforme des marges des pharmaciens intervenue en 1990, la marge de dispensation (de 48,5
%) était proportionnelle au PFHT. Or, les différentes charges afférentes aux pharmaciens sont sans lien
direct avec le prix des médicaments. Il n’y a guére que le stock qui évolue avec le prix; mais les officines
stockent peu. Dans ce contexte, le régulateur a mis en ceuvre un systéme de tranche avec un taux dégressif
de marge. Depuis 1990, ce systéme a été modifié plusieurs fois (1997, 1999, 2004, 2008). Ces modifications
se traduisent par une diminution du taux de marge en raison de ’augmentation tendancielle du prix de
la boite de médicament. Depuis arrété du 6 mars 2008, ce systéme se définit comme suit : 26,1 % du
PFHT jusqu’a 22,90 €, 10 % entre 22,90 et 150 €, et 6 % au-dela. En plus de déconnecter partiellement la
marge du prix, ce systéme a I'avantage de favoriser la dispensation de médicament moins cotiteux lorsque
la substitution est possible. Pour davantage de détails, se référer aux rapports de la Cour des comptes
(2008) et du HCAAM (2006 et 2008).

8Cette marge fixe constitue un prélude & un passage vers une rémunération forfaitaire des pharmaciens.
Un tel systéme, déja adopté en Finlande, aux Pays-Bas, au Royaume-Uni ou en Suisse, permet de dissocier
le revenu des pharmaciens du prix des médicaments et de ne pas inciter les pharmaciens a délivrer des
médicaments chers lorsque leurs prix sont libres. Toutefois, la rémunération forfaitaire a comme effet
préjudiciable d’encourager la multiplication des conditionnements. Dans notre approche théorique, ce
forfait est normalisé & zéro sans perte de généralité puisqu’il est identique pour les deux versions du
médicament.

9 Avant la loi Chatel du 3 janvier 2008, le pharmacien pouvait bénéficier d’une part d’une remise
avant dont le taux était plafonné a 10,74 % du PFHT pour les génériques et a 2,5 % pour les spécialités
de références et d’autre part d’'une marge arriére, dite de coopération commerciale, dont le taux était
plafonné a 20% du prix d’acquisition en 2006, puis & 15 % en 2007 en application de la loi Dutreil du 2
aott 2005. La loi Chatel, dont I'objet est d’agir & la baisse sur les prix de vente, a eu une conséquence
directe sur le systéme de rémunération du pharmacien. En effet, les taux des marges avant et arriére sont
supprimés au profit d’un taux, nouveau, unique et inférieur a la somme des deux taux précédents. Pour
davantage de détails, se référer aux rapports de la Cour des comptes (2008) et du HCAAM (2006 et 2008).



des groupes génériques). L’introduction du TFR s’accompagne de modifications régle-
mentaires majeures au sein des groupes génériques concernés, modifications affectant a la
fois les laboratoires, les patients et les pharmaciens et les interactions entre ces différents
acteurs.

Les laboratoires pharmaceutiques. En ’absence de TFR, le PFHT payé¢ par le phar-
macien est déterminé par le Conseil économique des produits de santé (CEPS) suite & une
négociation avec le laboratoire de marque!’. Sur cette base, le CEPS définit le PFHT
maximal du ou des génériques comme une proportion du PFHT du princeps. Ainsi, de-
puis 2006, le PFHT du générique doit étre inférieur a 50 % du PFHT du princeps contre 60
% précédemment en raison de Parrivée a échéance de molécules de plus en plus cotiteuses.
Pour obtenir le prix public toutes taxes comprises (PPTC) du médicament, c’est-a-dire le
prix de vente en officine, il faut y ajouter la marge du grossiste!!, celle du pharmacien et
la taxe sur la valeur ajoutée applicable aux médicaments'? de 2,1 %. Lorsque le groupe
générique est soumis & un TFR, tous les laboratoires sont libres de fixer leur prix.

Le patient. Le cotit supporté par le patient lors de ’achat d’un médicament est appelé
le copaiement. Le copaiement est proportionnel au PPTC du médicament!'® en ’absence de
TFR. En revanche, le TFR constitue la base maximale de remboursement des médicaments
appartenant & un groupe générique donné, qu’il soit générique ou princeps. En d’autres
termes, le remboursement n’est plus proportionnel au PPTC mais fixe, quel que soit le
PPTC du médicament. Dans ce contexte, si le PPTC excede le TFR, c’est le patient qui
assume la charge du différentiel de prix. Le régulateur fixe le TFR a la hauteur du PPTC

le plus bas et il est susceptible de le diminuer chaque année.

Le pharmacien. L’introduction du TFR modifie le systéme de rémunération du phar-
macien en affectant a la fois la marge de dispensation et la remise commerciale. Ces
modifications visent & favoriser une concurrence en prix équitable (non biaisée). En 1’ab-
sence du TFR, depuis l'arrété du 29 avril 1999, la marge de dispensation du générique
est alignée sur celle du médicament princeps afin qu’il n’y ait pas de pénalisation écono-
mique pour le pharmacien lors de la vente d’'un générique (moins cher qu'un princeps).
Par ailleurs, la remise commerciale est plafonnée a 2,5 % du PFHT du princeps et a 17 %
du PFHT du générique (article 1..138-9 du CSS). En revanche, il n’existe plus de marge de
dispensation unique lorsque le groupe générique est soumis & un TFR puisque la marge de
dispensation du générique n’est plus calculée sur le PFHT du princeps mais sur le PFHT

107 *article L.162-16 du CSS détermine les régles de fixation du prix. Le prix dépend « principalement
de 'amélioration du service médical rendu, des prix des médicaments & méme visée thérapeutique, des
volumes de vente prévus ou constatés et des conditions prévisibles ou réelles d’utilisation du médicament
».

'De maniére analogue a Narciso (2005) et Verpillot (2008), nous excluons le grossiste de notre analyse
afin de la simplifier. Nous reviendrons sur cette hypothése lors de la conclusion.

12Dans notre approche théorique, cette taxe est normalisée & zéro sans perte de généralité puisqu’elle
est identique pour les deux versions du médicament.

13Le niveau du co-paiement est déterminé par la Commission de transparence. En application de I’article
R.322-1 du CSS, la commission de transparence définit le taux de remboursement (15, 35, 65 ou 100 %)
en fonction du service médical rendu qui prend en compte la gravité de la pathologie, I'efficacité et les
effets secondaires du médicament et sa place dans la stratégie thérapeutique, ainsi que 'amélioration du
service médical rendu qu’ils sont susceptibles d’apporter par rapport aux traitements déja disponibles.
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du générique. En outre, le plafond de la remise commerciale est unique et il est fixé & 17
% du PFHT (article L.138-9 du CSS).

3 Modéle

Considérons un groupe générique donné avec un continuum de patients est uniformé-
ment distribué sur un segment S = [0, 1] de masse unitaire. La localisation d’un patient
29 € S est & ses caractéristiques personnelles et I’indice j identifie le type de réglemen-
tation, j = NTF en I'absence de TFR et j = TF dans le cas contraire. Il y a deux
laboratoires pharmaceutiques indexés par ¢ = g, m. La firme de marque m est située au
point 0 et la firme générique g au point 1. Leur localisation refleéte leur différence (forme,
excipient, enrobage, couleur, gott...) hormis le principe actif. Chaque firme i offre un
médicament avec un prix fabricant wg, un prix public p{ et une qualité v + sf Le prix
fabricant est le prix payé par le pharmacien lorsqu’il achéte le médicament au laboratoire.
Le prix public est le prix de vente du médicament aux patients. Pour I'obtenir, il faut
ajouter a w; la marge de dispensation du pharmacien, soit 7w! ot 7 est le taux de marge
de dispensation avec 7 € [0, 1]. Enfin, la qualité est constituée d’une composante objec-
tive v et d’'une composante subjective sg . La qualité objective de chaque médicament est
identique puisque les médicaments sont bio-équivalents. En revanche, la qualité percue
differe entre le générique et la marque. La qualité et les prix sont considérés exogeénes et
nous supposons w?, > w{,’, P, > p{; et s/ > S‘g] en raison de la promotion du laboratoire
de marque et des habitudes de consommation du médicament de marque ayant eu lieu
pendant la période d’exclusivité commerciale'*.

Les modalités de fixation du prix dépendent du systéme réglementaire. En effet, le prix
fabricant est régulé par le CEPS en ’absence du TFR. Plus précisément, le laboratoire de
marque négocie w1l avec le CPES puis le CEPS définit wév TF comme une proportion p
de wi™*, soit w)F = pwlTF avec p € ]0,1[. Les patients achetent alors leur médicament
au prix p)" = (14 7)pw}™ et pi"™" = (1+7)w"". En revanche, les prix sont libres en
présence du TFR. Les laboratoires choisissent w"*" et le pharmacien vend le médicament
i au prix p!F' = (1 + 7)w!t.

Chaque patient consomme une unité de bien'®. L’utilité (ou le surplus) du patient z’
qui consomme une unité du médicament ¢ est :

U(s), 2 i,c)) =v+s) — (a7 —i) — ], (1)

ot v >0, s >0etc >0. La qualité v + s est suffisamment élevée afin que le marché
soit couvert, méme si la qualité percue est nulle. Nous considérons que le différentiel de
qualité percue peut étre réduit par 'effort de substitution ¢/ du pharmacien. Cet effort

HEn effet, méme si les génériques sont bio-équivalents au princeps, leur qualité differe aux yeux des
patients. Cette asymétrie s’explique par les stratégies de promotion des firmes de marque, par 'expé-
rience/information du patient, par les habitudes de consommation, etc. Ce différentiel de qualité per¢u
permet alors & la firme de marque de fixer un prix plus élevé que celui du génériqueur sans perdre la
totalité de sa demande.

15Bien que les choix des patients soient discontinus, les choix agrégés sont continus. Cette contradiction
apparente est résolue parce que chaque patient est négligeable, ce qui permet de résorber les discontinuités
individuelles au niveau agrégé.



représente les conseils médicaux prodigués par ce dernier afin de convaincre le consomma-
teur de princeps que le générique dispose d’une qualité similaire a celle du princeps. Nous
supposons s/ = sJ.¢/ avec ¢/ € [0,1] et nous normalisons s/, a 1 sans perte de généralité.
La distance 7 —¢ mesure la désutilité créée par le médicament par rapport au médicament
idéal. Cette désutilité peut étre pensée comme les effets secondaires engendrés par 1'inadé-
quation entre le médicament consommé et les caractéristiques du patient. Finalement, le
co-paiement cj définit le cotit supporté par le patient lorsqu’il consomme le médicament
i

Le co-paiement est déterminé par le type de réglementation. En I'absence du TFR,
le co-paiement du patient est donné par cN1T = apNTF ou « est le taux de co-paiement
avec a € |0, 1[. En présence du TFR, le TFR s’aligne sur le prix public du médicament
le moins cotiteux, ici le prix du générique, puis le taux de co-paiement est basé sur TFR
et le patient paye la différence entre de prix s’il choisit de consommer le princeps. Le
co-paiement est donc défini comme suit :

TE . -

CiTF = { ap%F 7 ZT:F o TF o - (2)
ap,” +Pp, — Py SL1=m.

Pour un mécanisme réglementaire j, le patient choisit de consommer le médicament qui

maximise son utilité. Ainsi, le patient localisé en 27 consomme le médicament princeps

Si:

U(s, 27,9, ¢4) > Ulspy, a7, m, cf,),
vte —(1—F)—d >v+1-3 —d, (3)

. . ; J J
J =14 1=el | C=Cm
3:>x_2+ 5 + 5

ot 77 définit le patient marginal qui est indifférent entre consommer le princeps ou le
générique. Par conséquent, les patients localisés sur I'intervalle [0, 27[ consomment le mé-
dicament de marque et les patients localisés en [77, 1] consomment le médicament géné-
rique. Dans ce modeéle, ni les patients, ni le pharmacien ne peuvent exclure un laboratoire
pharmaceutique du marché. Cette hypothése est satisfaite si la condition d’existence du
duopole est vérifice : 2 — ¢/ > Ac > 0 avec Add = ¢, — cg. Sous cette condition, les
patients demandent qf du médicament 7 :

G=1-7, (4)
@ = 2.

Afin d’obtenir leur médicament, les patients s’adressent a un pharmacien représentatif,
supposé étre parfaitement informé de leur préférence. La fonction objectif du pharmacien
est représentée par I’expression suivante :

W =3 Rlgl — () 5)

)

ol R{ est la marge du pharmacien par unité de médicament 7 dispensé et C(e’) est le cofit
de Deffort de substitution du pharmacien'®. Nous supposons la fonction de cotit quadra-

16 Cette fonction est une forme réduite de la fonction de cotit supporté par le pharmacien. En effet, si
nous supposons que 'effort dépend également du niveau de qualité pergue du générique, cela revient au
final & ne prendre en compte que 'effort du pharmacien puisque la qualité percue du générique correspond
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tique!” C'(e?) = % La marge du pharmacien est constituée d’une marge de dispensation
et d’'une marge commerciale.

La détermination des marges est fonction du systéme de réglementation. En I’absence
du TFR, la marge du pharmacien par unité de médicament ¢ dispensé est :

NTF NTF i i _
RNTF _ TW,," " + apw,, sl =g, (6)
i TwNTE 4 pwlNTE i § = m.

ol a et b sont les taux de marge commerciale avec a > b. En présence du TFR, la
rémunération du pharmacien par unité de médicament ¢ dispensé est :

g
TF _ . TF TF o 7 _
R, =Ttw," +aw,” sii=m.

(7)

R-TF—{ RIT =1w!" +aw]" sii=g,
TF =

4 Sans tarif forfaitaire de responsabilité

Dans ce cadre d’analyse, le pharmacien choisit son niveau d’effort qui maximise sa
fonction de profit :

maXHNTF — ZRzNTF _ C<€NTF)

eNTF 7
s/c qéVTF _ 1 _FNTF (8)
gNTF — GNTF

A Téquilibre, le niveau d’effort est donné par la condition de premier ordre suivante!'® :

oMt (ap — bywp™ NTFx
JeNTF — 9 —€ = 0.
Le niveau d’effort optimal est :
— VwNTF
eNTF* — ((I,O 2>wm . (9)

Remarque 1 Sans TFR, les marges de distribution n’influencent pas Ueffort de substi-
tution du pharmacien francais.

L’effort de substitution n’est pas influence par la marge de distribution puisque celle-ci
est la méme pour les deux médicaments. En effet, la marge de distribution du générique
est définie par référence au prix du princeps, elle n’incite donc pas le pharmacien & pri-
vilégier 'un des deux médicaments. Finalement, seule la marge commerciale favorise la
substitution. Cette remarque fait écho au rapport du HCAAM (2007, p. 58) qui souligne
le role central de la marge commerciale dans la diffusion de la substitution.

au niveau d’effort du pharmacien. De maniére similaire, si nous supposons que 'effort est influencé par la
part de marché des génériques développée a travers l'effort du pharmacien cela revient en définitivement
a ne tenir compte que de 'effort puisque cette part de marché dépend uniquement de 'effort effectué par
le pharmacien. En définitive, vouloir tenir compte de I'influence de la qualité pergue ou de la demande
dans la fonction de colit du pharmacien se résume a ne prendre en compte que leffort du pharmacien
puisque ces deux variables correspondent par définition au niveau d’effort du pharmacien.

17Cette spécification de la désutilité de 1'effort permet de simplifier la présentation des résultats. Elle
n’a pas d’influence sur leur signification économique.

18La condition de second ordre nécessaire & un maximum est satisfaite.
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Proposition 1 Sans TFR, le pharmacien effectue un effort de substitution s’il bénéficie
d’une marge commerciale préférentielle sur le générique.

Preuve. Si 2 > (ap — b)wXTF > 0 alors eV € [0,1]. =

Dans ce contexte, le pharmacien est incité financiérement & substituer le générique au
princeps puisqu’il pergoit alors une rémunération supérieure. En outre, le niveau d’effort
optimal sera d’autant plus élevé que le niveau ou ’écart du différentiel de marge sera
important. Donc, le régulateur dispose de quatre instruments afin d’élever le niveau d’effort
optimal. Toute augmentation de a ou p, ou encore, toute diminution de b accentue I’écart
du différentiel de marge, donc éleve le niveau d’effort optimal. De méme, toute hausse
de wNTF accroit le niveau du différentiel, donc effort de substitution augmente. Cette

m
analyse de statique comparative nous enseigne :

Remarque 2 Sans TFR, la baisse du priz fabricant du générique en 2006 ainsi que la
diminution de la marge commerciale engendrée par loi Chatel en 2008 ont diminuées
Ueffort de substitution.

Depuis 2006, le prix fabricant du générique doit étre inférieur & 50 % du prix fabricant
du princeps au lieu de 60 % précédemment en raison de 'arrivée a échéance de molécules de
plus en plus cotiteuses. En outre, 'application de la loi Chatel réduit la marge commerciale
du pharmacien puisqu’elle plafonne leurs avantages commerciaux!'®. Or, ces deux mesures
baissent le différentiel de marge donc le niveau d’effort du pharmacien diminue.

Le niveau d’effort optimal détermine les quantités et le profit a ’équilibre :

(i) si 2 > (ap — b)wNTF > 0 alors :

. eNTEx (147 l—pw,]xTF
gNTFr = 1 eI _ a(l+7)1 - P)w%TF, (11)
2 2
1
IV = (w4 apwin )@ + (Twn + bwn) gl — ieNTF*Q. (12)

(ii) si (ap — b)wNTE < 0 alors :

m

. a(l+7)(1 - p)w)™
e = 2D ™ (13
N a(l+7)(1 - P)M%TF, (14)
m 2

A présent, nous étudions ces équilibres dans le cadre législatif francais. L’article 1..138-9
du CSS et arrété du 6 mars 2008 définissent les valeurs suivantes :

(a,b, p,7) = (17%: 2, 5%; 50%; 26, 1%). (16)

19Pour davantage de détails se référer a la note d’actualisation sur le médicament rédigée par le HCAAM
(2008, p.39).
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Proposition 2 La réglementation francaise incite le pharmacien o effectuer un effort de
substitution en l’absence de TFR.

Preuve. Si (ap — b)w)™ > 0 alors eM** > 0. Or, (ap — b)w)™ = Zw)TF > 0 donc
eNTE: > 0. m

La législation francaise autorise le pharmacien & percevoir une marge commerciale
préférentielle sur le générique. Ainsi, le générique est mieux rémunéré que le princeps.
Donc, cette marge préférentielle 'incite a substituer le générique au princeps. Toutefois,
cette marge préférentielle disparait si le CEPS fixe w,""" trop bas® :

Proposition 3 Sans TFR, si le CEPS fite w)™ en dessous de 14,70 % de w}™ alors
leffort de substitution devient nul toutes choses égales par ailleurs.

Preuve. Si p = 2 =0, 1470 alors "% = 0. =
Pour terminer, nous effectuons une analyse de statique comparative sur les quantités
et le profit d’équilibre :

— A Tequilibre, 7" (¢)7F*) augment (diminue) si w]/"" s’éleve :
dgTF* B HNTF» N HACNTF _ ~dghTP > an)
QwNTF ~ GwNTF © guNTF —  quNTF
—— N——
>0 >0
Si wNTE augmente, deux effets de méme sens apparaissent. Tout d’abord, cette augmenta-

tion induit une hausse de eV, ce qui est bénéfique a la demande de générique. Ensuite,

elle engendre une augmentation de Ac¥7¥, ce qui bénéficie a la demande de générique en
raison de la sensibilité aux prix des patients. Ces deux effets entrainent alors un transfert
de la demande de princeps vers la demande de générique.

— TINTT* g’gléve avec la hausse de w17
NTFx NTF NTF NTF« NTF«
dil _ OR, GNTF* 4 R, gVTF* 4 (RNTF _ RNTF)aqg _0C(e ) >0
NTF  §yyNTF g NTF g g m NTF NTF :
dw® owly owly owly owly
NS - N - 7 - N - v
>0 >0 >0 <0

(18)
L’augmentation de w7 engendre quatre effets. Les deux premiers effets sont positifs
et représente I'impact positif de w7 sur RNTF. Le troisiéme reflete un transfert de
demande du princeps vers le générique. Or, le générique est le médicament le mieux
rémunéré pour le pharmacien. Ce transfert de demande induit alors une hausse de son
profit d’équilibre. Enfin, C'(e¥7*) s’accroit puisque eV T7* s’éléve avec w T, Finalement,
les trois effets positifs dominent 1'effet négatif. L’augmentation de w’** entraine donc une

m
hausse du profit d’équilibre du pharmacien.

20Notons qu’ici ce seuil est déterminé indépendamment de la profitabilité du laboratoire générique. Or,
si le PFHT du générique est inférieur a 14,70 % du PFHT du princeps, le profit du génériqueur pourrait
étre négatif.
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5 Tarif forfaitaire de responsabilité

En présence du TFR, le pharmacien choisit son niveau d’effort qui maximise sa fonction
de profit :

maxI[[7F = S RIT — C(eT)

oTF
sje T =1-3"F (19)
gNTF — FTF

Le niveau optimal d’effort est donné par la condition de premier ordre suivante :

omTE  (a+ 7)(wlf — wlh)

— g m TFx __
STF 5 - =0 (20)
Soit :
7+ a)(wlt — wlF

Aussi longtemps que ngF < wlF le niveau d’effort optimal est nul et donc :
et =0 (22)

Proposition 4 Sous TFR, le pharmacien n’est pas incité a effectuer un effort de substi-
tution.

Sous TFR, le pharmacien gagne davantage a dispenser un princeps qu’un générique,

il n’est donc plus incité a substituer le générique au princeps. En ’absence d’effort de
substitution, les quantités et le profit du pharmacien a I’équilibre sont :

(1 +7)(wlt —wlt)

g = SR (23)
147 ngF — wlF

A sl a1 e

e = (T’lU;FF + ang)quF* + (TU}Z;LF + awﬁF)qﬁF* (25)

Considérons maintenant une pratique trés fréquente mise en ceuvre par le laboratoire de
marque lors de 'introduction du TFR. Le TFR a comme objectif d’intensifier la concur-
rence en prix en élevant la sensibilité au prix du patient. Dans ce contexte, le laboratoire
titulaire du brevet aligne, dans la majorité des cas, son prix sur celui du générique afin de
limiter la baisse de sa demande. L’impact de cet alignement sur la demande de générique
est résumé dans la proposition suivante :

Proposition 5 A [’équilibre, si wlf" tend vers ngF alors le TFR est préjudiciable au
développement du marché du générique.

Preuve. lim A¢"™ <0. =
pEE —plF
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A prix équivalent, les patients préférent le médicament de qualité supérieure. Cette
diminution de la part de marché du générique n’est préjudiciable ni au patient ni a I’as-
surance puisqu’elle est la conséquence d’une concurrence en prix accrue. Toutefois, elle
s’avere nuisible pour la rentabilité du laboratoire générique. Ainsi, les opportunités d’in-
vestir dans la production de nouveaux produits génériques s’amenuisent. Cette baisse de
la rentabilité pourrait alors diminuer le degré de concurrence sur les marchés thérapeu-
tiques a moyen et long terme. C’est pour cette raison qu’il a été décidé de ne pas instituer
le TFR lorsque le générique a bien progressé et atteint au moins 45 % des parts de mar-
ché. En effet, en I’absence de TFR, l'effort de substitution des pharmaciens favorise le
développement des génériqueurs ainsi que la concurrence.

L’analyse de statiques comparatives dans le cadre législatif frangais (16) nous enseigne :

— ¢I'"* dépend négativement de w!” et positivement de w’l :

quF* quF*

L =——"x <0. (26)
dwl® dwTF
— II""™* g’¢leve a la suite d’une augmentation de w; " :

dHTF* ) T Fx aRTF

_ Ym (RaF — RTF) 4 — TP 5 ) (27)
dwtt — owlr I Owlt ™9

>0 >0

Lorsque w!* augmente, deux effets de méme sens apparaissent. D une part, cette augmen-

9
tation induit un transfert de la demande de générique vers la demande de princeps. Or,

la demande de princeps est la plus rémunératrice pour le pharmacien. D’autre part, cette
augmentation entraine une hausse de RZF . Finalement, ces deux effets jouent positivement
sur le profit d’équilibre du pharmacien.

— Leffet d’une variation de wl!" sur TI77* est ambigu :
di” _ 8qg (RTF _ RTF) + aR%F TFx = (28)
dwIF — guIF 9~ )T a5
<0 >0

Le signe de cette relation dépend de 'ampleur de deux effets contraires. Le premier effet
est lié au transfert de la demande de princeps vers celle de générique. Cet effet est négatif
puisque R;F est inférieur RLF. I’ampleur de cet effet dépend alors de I’écart entre R;F et
RTE donc du différentiel de prix fabricants. Le second effet est positif puisqu’il représente
Ieffet positif de wl! sur RLF. Finalement, le signe de cette relation dépend du différentiel
de prix fabricants :

ATITF* _ re o~ op 1000

QwiF >0si0<Aw'” <Aw' " = 961 (29)
ATITF* . 20000

O 0 ATTF <« AwTF < AT = Y 30
dwlF ~ 02 v v 60 + 1261 (30)

m
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Si AwTF est faible alors le différentiel de rémunération est faible. Ainsi, I'effet positif
domine cet effet négatif. En revanche, si Aw’?" est élevé alors le transfert de demande en-
traine une forte baisse du profit d’équilibre puisque I’écart de rémunération est important.
Et, Paugmentation du profit d’équilibre induite par la hausse de RL' ne permet pas de
compenser cette diminution. L’effet négatif domine alors 'effet positif et la relation entre
wlF et TITF* est de sens inverse.

6 Comparaison des systémes réglementaires

La comparaison des équilibres sans et avec TFR nous permet d’étudier I'impact du
TFR sur le comportement de substitution du pharmacien. La comparaison des expressions
(9) et (22) nous donne immeédiatement la proposition suivante :

Proposition 6 Lors de l'introduction du TFR, le pharmacien diminue son niveau d’effort
optimal.

Afin de favoriser une concurrence équitable (non biaisée), le TFR a supprimé toutes
les incitations financiéres a la substitution. De ce fait, le pharmacien n’est plus incité a
substituer le générique au princeps.

A présent, nous analysons si le TFR est & l'origine d’une baisse du profit du phar-
macien dans le cadre réglementaire frangais (16). L’idée sous jacente & cette analyse est
la suivante : si le TFR baisse le profit d’équilibre du pharmacien alors le TFR peut étre
considéré comme une menace crédible a I’égard du pharmacien si celui-ci n’effectue pas
suffisamment de substitution. La possibilité d’introduire un TFR pourrait donc inciter le
pharmacien a effectuer davantage d’effort de substitution afin d’éviter sa mise en ceuvre.
L’étude de I'impact du TFR sur le profit d’équilibre nécessite de comparer les profits
d’équilibre sans et avec TFR. Au préalable, nous devons définir la condition d’existence
du duopole sous laquelle la demande de chaque laboratoire est simultanément positive

sous les deux réglementations. Le lemme suivant résume la condition d’existence sans et
avec TFR :

Lemme 1 La comparaison des équilibres sans et avec TFR nécessite :
(i) WTF > wNTF > 0,
S —TF
(ii) Aw > Aw™" >0,

GNTF _ __4000
m TF_ 1261a+60 7NTF
—— 2000—30w
avec — 2000—30wy,, " "
Aw o 1260 ,
2oz

Preuve. Voir 'annexe A. m
Apres avoir effectué la substitution dans les expressions (12) et (25), la différence de
profits s’écrit :

AIT* = HNTF* o HTF*

e { [INTF* — s T (57200 + (90 + 3783c)wh™F)
: TFx _ 431, TF _ 543491 TF2
I = 1560Wm  — 2000000 2

Afin de faciliter I’analyse de AIT* nous déterminons sa différentielle totale :
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OHNTF*d NTF aHTF* " aHTF*

* T TF
>0 >0 >0

Trois effets affectent AIT*. Tout d’abord, l'effet 1, %dw%TF , montre qu’une aug-

F accroit AIT* puisqu’elle éléve ITVTF*, Ensuite, I'effet 2, %ﬁ—?d TF

F

mentation de w7’

souligne I'influence négative d’une hausse de wl’ sur AIT* en raison de 'augmentation
de IT7F*, Enfin, l'effet 3, %dAwTF , montre que AIT* s’éléve & la suite d’une augmen-
tation de Aw™F puisque IT77*.diminue. Aprés avoir cerné les différents effets qui entrent
en jeux dans la différence de profit, nous étudions cette différence sous la condition (1).

La comparaison des profits d’équilibre est définie par le lemme suivant :

Lemme 2 A [’équilibre, le signe de All est donné par :

. TF TF o =TF .
1 Stw,” <wy” <wp” alors

ATT* <0 81 0 < whT <@t
AIT* > 0 si whT < whT <_NT

2 Siwl™ <wll <wll alors :
(i) Si0 <wl* <wl* alors :
AITl* < 0 si AwTF < MTF,
AIT* <0 si Aw™ > MTF et 0 < wNT < @NT
AIT* > 0 si AwTFzAw ethT<wNT<wNT
(it) St w)* <wl® < wlF alors :

o~ ~TF . ——TF
si Wil < wlf <@, alors AII* <0 si Aw'" < Aw’™ ",

.~ ~TF . —TF ~
siwll < wlt <w, ~— alors AII* <0 si Aw'™ > Aw ™ et 0 < w)T < a7,

_ m
_ ~T
si wlt < wTF <

~TF )
e w,, alors AII* >0 si Aw™" > Aw' " et T < wNT < @whT |
~TF

siw,, <wlF <wllF alors AII* < 0 VAwTE.

i TF TF .
3 Stw,, <w," <w, alors :

~TF
(i) Siwl" <wlF <w, alors :

AIT* < 0 si Aw™F < Aw' ",
AIT* < 0 si Aw™F > MTF et 0 < whT < g7,
AIT* > 0 si AwTFZAw et wNT < wNT < T,
~TF
(ii) Siw,, <wll <wLF alors :
AIl* < 0 YAwWTE.

avec : {
Preuve. Voir 'annexe B. m
Ce lemme nous permet d’énoncer la proposition suivante :
TF

Proposition 7 L’introduction du TFR baisse le profit d’équilibre du pharmacien si w,,
est suffisamment faible et st wNTE et Aw™™ sont suffisamment élevés.
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L’interprétation de cette proposition repose sur les trois effets mis en exergues dans
Iexpression (31). Si w7 et Aw™" sont suffisamment élevés et si wl! est suffisamment
faible alors les effets 1 et 3 dominent l'effet 2. La mise en ceuvre du TFR diminue alors le
profit d’équilibre du pharmacien. Cette proposition est vérifiée sous certaines conditions
présentées dans les trois cas du lemme (2). Sous ces conditions, le TFR est une menace
crédible . Dans ce contexte, le pharmacien pourrait étre incité a élever son niveau d’effort
de substitution afin d’éviter I'introduction du TFR. Empiriquement, un tel comportement
est observé en Allemagne ou la menace du TFR incite les pharmaciens a exercer leur droit
de substitution pour dépasser le seuil au-dela duquel les TFR n’ont plus cours (HCAAM
(2006, p. 122)). La menace de TFR contribue ainsi & accélérer la substitution.

Nous achevons notre analyse par 1’étude d’un cas particulier du lemme (2). Plus précisé-
ment, nous comparons les profits d’équilibre lorsque wl! s’aligne sur ngF . Cette pratique
est trés fréquente lors de l'introduction du TFR. Les laboratoires de marque trouvent
ainsi une opportunité de maintenir voire d’augmenter leur part de marché au détriment
des fabricants de génériques. Dans ce contexte particulier, le signe du différentiel de profit
est :

TE = w'™ alors le signe de AIT* est donné par :

(i) Si wT" > w'" alors :
AIT* < 0 YwNTF € [0,@NTF].

(ii) Si wTt < w't alors :
AT < 0 s wTF € 0,0, |,
ATT* > 0 si whTF € [5ZTF,@%TF],

~NTF 10(—2860+\/81796004—(77580+3260946a)ngF)
avee Wy, = 3(301 1261 )

Lemme 3 Si wll' =w

Les différentes interprétations de ce lemme sont énoncées avec leur illustration gra-
phique. La représentation graphique du premier cas est :

AIT

“'!"\"T F JNTF
Win "m

AT <0
_/—NTF

MI’?"‘?

—TF
~ - TF
Cas |l :siw ™ >w

Si wt est élevé alors TITF* puisque RIT est élevé et que tout transfert de demande
influence peu II7* dans la mesure ot RZF et RLF sont équivalents (voir les expressions
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(27) et (29)). Dans ce contexte, I[I77* est toujours supérieurs a ITVTE™

niveau de w™7.
L’illustration graphique du second cas est la suivante :

quel que soit le

AIT

* v —NIF Pk
O|ATT <0 / Wn wm‘i’r w,

—TF
\ - TF
Cas2 :s1w <wW

Si le w!t est faible alors II77* D’est également pour les raisons contraires aux cas
précédents. Dans ce contexte, le signe de AIT* dépend du niveau IINVTF* donc de celui de

~NT . . .
wNTE Siw,, > wlT alors TVTT* est tres faible et IT77* domine ITV77*. En revanche, si
NTF . . N . . . R
wTE >, alors ITINTF* est supérieur a II77*. Cette derniére situation reflete la réalité

empirique dans la majorité des cas puisque wT% est élevé et w!t est faible en raison
de la concurrence en prix rendue possible avec le TFR. En outre, une étude comparative
menée par IMS Health en 2007 montre que la régulation des prix en France aboutit &
des prix supérieurs a ceux observés en présence de libre concurrence. Dans ce contexte,
la baisse de profit engendrée par I'instauration du TFR peut-étre considérée comme une

menace crédible & ’encontre des pharmaciens s’ils n’effectuent pas assez de substitution.

7 Conclusion

Dans ce modele, nous avons analysé 'impact du TFR sur l'effort de substitution et
la rémunération du pharmacien. L’effort de substitution qui vise a diminuer le différentiel
de qualité percue par les patients et la rémunération du pharmacien sont influencés par
les modifications réglementaires qui accompagnent l'introduction du TFR. Nous avons
montré que le systéme réglementaire francais, se traduisant par une marge commerciale
préférentielle pour le générique, incite le pharmacien & exercer son droit de substitution
en 'absence du TFR. En revanche, I'introduction du TFR supprime en effet toutes les
incitations financiéres a la substitution en favorisant une concurrence en prix non biaisée.
Nous montrons donc qu’en ’absence du TFR le pharmacien n’a plus intérét & réaliser
un effort de substitution ce qui ne préjuge pour autant pas d’une plus faible diffusion
des génériques puisque 'incitation est transférée aux patients. Enfin, nous montrons que
la mise en ceuvre du TFR diminue le profit d’équilibre du pharmacien sous certaines
conditions. Dans ce contexte, le TFR peut étre considéré comme une menace crédible a

17



I’égard du pharmacien si celui-ci n’effectue pas suffisamment de substitution. La possibilité
d’introduire un TFR pourrait donc inciter le pharmacien a élever son niveau d’effort de
substitution afin d’éviter la baisse de son profit due a la mise en ceuvre du TFR, comme
cela est le cas en Allemagne.

Notre modele repose sur une simplification du réseau de distribution du médicament
et plus généralement du marché pharmaceutique. Nous envisageons deux pistes de re-
cherches pour renforcer la pertinence de nos résultats. D’une part, nous avons supposé
I’absence de grossistes-répartiteurs. Or, le pharmacien s’approvisionnement généralement
en médicament princeps aupres des grossistes-répartiteurs et directement aupres des gé-
nériqueurs pour commander des génériques. Dans ce contexte, le laboratoire générique
peut octroyer une partie de la marge du grossiste-répartiteur au pharmacien puisque la
législation le lui autorise depuis la loi Chatel du 3 janvier 2008. Cette marge supplémen-
taire pourrait alors inciter le pharmacien a effectuer un effort de substitution en présence
du TFR puisqu’elle rétablit une marge préférentielle sur le générique. D’autre part, nous
avons supposé le comportement des laboratoires pharmaceutiques comme exogéne. Endo-
généiser leurs décisions nous permettrait de mieux appréhender le role des laboratoires
pharmaceutiques dans la détermination du profit et de 'effort du pharmacien puisque ces
derniers dépendent du prix et/ou de la remise commerciale proposés par les laboratoires.
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