Question 2 Quels sont les résultats obtenus par les traitements de substitution aux opiacés ?
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Une premiere evaluation économique
des traitements de substitution en France

Résumé

Durant huit années (1996-2003) les traitements ont permis une économie d’un nombre de vies compris entre 2 392 et
4750, soit une moyenne de 3 481 vies sauvées, pour un colit de 1,6 milliard d’euros dépensés en traitement, soit un colit
annuel compris entre 336 000 et 668 000 euros ou encore entre 11 200 et 22 266 euros par année de vie sauvée.

Ce premier résultat souligne le rapport positif entre le colit et I’efficacité des traitements de substitution au regard des
années de vie gagnées du fait des traitements, mais ignore les autres conséquences positives de la mise en ceuvre des
traitements, d’ou I’intérét d’une analyse colit-bénéfice, c’est-a-dire une mesure de la réduction du colit social engendré
par la mise en place des traitements.

Premierement, le colit des traitements aurait été, en 1’absence de traitement, de 383 millions d’euros au lieu de 231
millions d’euros, du fait du plus grand nombre de personnes traitées. Deuxiemement, parmi les colits directs
d’application de la loi, les colits de I’incarcération et ceux du fonctionnement de la police sont affectés par la diminution
du nombre d’ILS et baissent de 328 millions d’euros. Troisiemement, on observe des pertes de prélevements
obligatoires pour I’Etat qui sont diminués du fait des incarcérations et des déces. La réduction de I’occurrence de ces
deux derniers facteurs vient diminuer les pertes de prélevements obligatoires d’un montant de 83 millions d’euros.
Quatriememernt, les pertes de revenu des individus sont diminuées de 170 millions d’euros du fait de la réduction des
déces et des ILS. Il en va de méme pour les pertes de production des entreprises qui diminuent de 396 millions.

Le résultat est loin d’etre négligeable, c’est 595 millions d’euros, soit un peu plus du quart (26,74 %) du cofit social qui
est diminué. Dit autrement, la présence des traitements réduit d’un quart 1’externalité ou le gaspillage de ressources que
la drogue engendre.

Mots-clés
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I e trafic et la consommation de drogue engendrent des colits pour la collectivité. Les dépenses consacrées aux
traitements sont essentiellement prises en charge par la Sécurité sociale et donc par la collectivité. Il est donc
particulierement intéressant de s’intéresser a I’efficacité économique de ces traitements.

L’efficacité économique d’un traitement est assurée lorsque les bénéfices sociaux (mesurés en termes de réduction du
colit social) sont supérieurs a la dépense liée au traitement. Dans le cas des traitements de la toxicomanie, la quasi-
totalité des dépenses est prise en charge par la Sécurité sociale. II convient donc de comparer la dépense publique
consacrée aux traitements et la réduction du cofit social imputable a ces derniers. Le critere de 1’efficacité économique
est un indicateur qui ne préjuge pas qu’un traitement, non rentable, puisse pourtant tre socialement utile et administré.
La collectivité est informée par 1’analyse économique, mais décide de ses choix.

Apres une premiere partie introductive, la deuxieme partie de la communication est consacrée a mesurer le colit des
traitements de substitution, tandis que la troisieme partie propose une modélisation markovienne reproduisant
I’évolution d’une cohorte de toxicomanes francais entre 1996 et 2003. Cette modélisation permet de donner une
premiere approximation du nombre de vie sauvées du fait des traitements. La quatrieme partie donne quelques ordres de
grandeur de la rentabilité des traitements. D’abord en rapportant le colit annuel des traitements a leur utilité, puis en
indiquant les effets des traitements sur la variation du cofit social.

L’ensemble de ces mesures constitue une premiere approximation. Il conviendrait de lancer une étude de suivi des
patients effectivement traités de maniere a reprendre le méme raisonnement a partir des faits observés et non plus d’une
modélisation théorique.

La mise en ceuvre des traitements de substitution

Les traitements de substitution de la toxicomanie aux opiacés en France reposent sur la prescription de buprénorphine et
sur celle de méthadone. La buprénorphine a été mise sur le marché initialement pour le traitement de la douleur, puis
elle a été proposée en France, en 1996, sous la forme de buprénorphine haut dosage (BHD) ou Subutex®, dans
I’indication de traitement substitutif des pharmacodépendances majeures aux opiacés.

Le contexte

L’originalité du dispositif francais, qui concerne pres de 100 000 patients, repose sur le fait que la BHD est prescrite par
les médecins généralistes et achetée en pharmacie, puis prise a domicile par le patient, alors que la méthadone a été
introduite dans le cadre d’une prescription initiale réservée aux médecins des Centres spécialisés de soins aux
toxicomanes (CSST). Il a été tres rapidement possible de rencontrer les patients en CSST puis, des qu’ils sont
équilibrés, de les adresser a la médecine de ville. La méthadone et 1a BHD sont toutes deux disponibles, sur ordonnance,
dans les pharmacies et également administrées en centres. Toutefois, la BHD est tres majoritairement distribuée par la
médecine de ville et la méthadone par les CSST.

En 1996, le nombre de personnes dépendantes aux opiacés était proche de 165 000, selon le rapport de I’OFDT,
"Indicateurs et tendances" de 2002. Compte tenu de la facilité de I’acces aux soins, I’estimation faite du nombre de
patients traités par BHD augmente rapidement pour se situer a environ a 85 000 en 2004. Durant la méme période, le
nombre de toxicomanes traités a la méthadone a également augmenté, pour passer de 6 000 en 1997 a 15 000 en 2003
(tableau I).

Tableau I : Augmentation du nombre de patients substitués (1996-2004)

Année Nombre de patients traités par BHD* Nombre de patients traités par méthadone**
1996 32 000 0

1998 60 000 8 000

2000 75 000 10 000

2004 85 000 8 000

* Estimation a partir des sorties pharmacie et une posologie de 8 mg/jour.
** Estimation a partir des sorties « pharmacies » et « hopital » et une posologie de 60 mg/jour.

Le pari de la facilitation de I’acces aux soins par BHD a été rendu possible grace aux caractéristiques pharmacologiques
de la molécule : avec une forte affinité aux récepteurs aux opiacés, la BHD est un agoniste-antagoniste avec un effet
plafond qui décroit considérablement le risque d’overdose et de mortalité (1). Il subsiste toutefois des risques liés a
différentes formes de mésusages de la BHD qui peuvent emprunter trois voies différentes : 1’association avec les
benzodiazépines, I’injection, le nomadisme-revente.
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Concernant le nomadisme et la revente, on sait qu’a un instant donné environ 20 000 dépendants prennent de la BHD,
hors d’une prise en charge médicale (2). Mais la composition de ce groupe varie tres vite. C’est pourquoi il est probable
que les 65 000 dépendants qui ne bénéficient pas d’un traitement ont tout de méme essayé au moins une fois la BHD.
Une fraction de la revente de BHD n’engendre pas nécessairement d’effets négatifs et répond aux besoins d’une
population de patients non encore médicalisés, proches de patients traités, ayant une posologie mal adaptée.

Les données sur I’injection de BHD sont peu nombreuses : 17 % des patients médicalement suivis et 42 % parmi les
autres utilisateurs se I’injectent. Par ailleurs, la combinaison de la prise de BHD et de benzodiazépine est dangereuse.
Sur la période 1996-2000, la fréquence des déces pour lesquels la BHD est détectée est relativement faible et reste en
deca de 6,5 par an pour 10 000 patients (3). Le nombre de déces attribuable est donc nécessairement inférieur ou égal a
ce chiffre.

L’usage étendu en France de la BHD a partir de 1996 a contribué a 1’obtention des objectifs de santé publique associés a
la substitution. On observera ainsi que le nombre de surdoses a diminué de 505 en 1996 a 95 en 2002.

Le coiit des traitements

Kopp, Le Pen et Rumeaux-Pichon (4) chiffraient le colit médical global du traitement par BHD en 1997 a 91 millions
d’euros, dont les trois quarts étaient imputables au colit du médicament. Des cette époque, 98 % des patients
bénéficiaient d’une couverture sociale. En 2002, la CNAMTS présente au remboursement 110 millions d’euros pour le
traitement par la BHD, auxquels il faut ajouter environ 11 millions d’euros pour les autres caisses. Sur le site de la
CNAM, dans la publication MEDIC'AM, le montant présenté pour remboursement du régime général est en 2002 de
109 947 millions d’euros, mais le montant remboursé en 2002 (hors remboursement complémentaire au titre des
mutuelles et au titre de la CMU complémentaire) est de 78 495 millions d’euros. En supposant que les 85 000 patients
consultent 1,2 médecin chaque mois, soit 1,2 million de prescriptions par an, a 20 euros la prescription, cela engendre
un cofit de 24,5 millions d’euros par an, ce qui porte le colit total du traitement par BHD a environ 145,5 millions
d’euros (tableau II). Nous ne comptabilisons que les dépenses directement liées au traitement et non les dépenses
induites par une meilleure prise en charge du patient (soins dentaires, hépatites, etc.)

Tableau II : Coluit des traitements de substitution (2002)

BHD Méthadone Total
Nombre de patients 85000 15 000* 100 000
Coiit annuel total (en millions d’euros) 145,5 113%* 258
Colt unitaire (en millions d’euros) 1700 7575

* 77 500 traités par la médecine de ville et 7 500 en centres. Les centres accueillent également des patients traités par
BHD.

** Ce chiffre sous-estime le colit de la méthadone, il ne représente que le colit des centres. On ne dispose pas de
données sur le colit de la méthadone dispensée en médecine de ville.

Le calcul du colit du traitement a la méthadone est plus complexe car cette derniere est généralement distribuée en
centre et associée a une prise en charge plus ou moins importante du patient. Une étude remontant a 1996, réalisée au
centre Parmentier, établissait le colit global par patient a 7 575 euros (5). Depuis, les frais de fonctionnement des centres
ne sont plus pris en charge par la DGS mais par la CNAMTS. On ignore I’incidence sur le colit de fonctionnement. Les
15 000 patients traités a la méthadone engendreraient ainsi un cofit de 113 millions d’euros. Sachant qu’un médecin fait
environ 4 000 prescriptions par an, le traitement de 80 000 patients par BHD mobilise environ 20 médecins a plein
temps et les 15 000 patients sous méthadone des 111 centres, avec en moyenne sept personnes, mobilisent 750
médecins a plein temps.

Le colit total des traitements de la toxicomanie peut ainsi etre évalué a pres de 258 millions d’euros en 2002.

Le coiit social des drogues illicites

Rappelons que le colit social des drogues mesure, selon la méthodologie "cost of illness" (6), ’ensemble des
conséquences, valorisées en unités monétaires, de la consommation et du trafic pour la collectivité. Le colit social ne
comprend pas les dépenses des individus pour I’achat des substances, il représente donc ce que la théorie économique
appelle "I’externalité négative" engendrée par les drogues dont le tableau III résume les composantes.

Le colit social des drogues illicites tel qu’il est calculé est essentiellement engendré par les opiacés, dans la mesure ou
les conséquences sanitaires de la consommation de cocaine sont mal documentées et celles du cannabis, faibles. Sur la
base des données de 1997, on observe que si le cofit social des drogues illicites (environ 2,23 milliards d’euros) est
essentiellement imputable aux opiacés, la dépense publique qui participe a ce colit est de 0,75 milliards d’euros et est
essentiellement consacrée (80 %) a la mise en ceuvre de la loi, notamment dans le domaine du cannabis. Nous écrivions
en 1997 (7) : "Les crédits spécifiques consacrés par la France a la lutte contre la drogue n’excédent pas 980 millions
de francs c’est-a-dire le prix de la construction d’un hopital de taille moyenne. En revanche, le véritable coiit de la
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politique publique francaise de la drogue était de 5 milliards. En effet, aux 980 millions des crédits spécifiques il faut
ajouter les dépenses des grandes administrations (Police nationale, Justice, Gendarmerie, Douanes, etc.) qui
consacrent une fraction de leur budget et de leurs effectifs a lutter contre la drogue. La répartition des dépenses
francaises entre les différentes missions est totalement déséquilibrée. C'est la Justice qui accapare le plus gros (1,5
milliard de francs). L'essentiel, soit 1,3 milliard, est consacré a régler les coiits de l'incarcération des 12 000 détenus
pour ILS (infraction a la législation sur les stupéfiants). Le budget de la Police, de la Gendarmerie et des Douanes
s'éleve a plus de 2 milliards. En revanche, les dépenses de santé (hors sida) dépassent a peine le demi-milliard. Sachant
que sur les 70 000 ILS, 84 % concernent le cannabis, on peut constater que le gros des dépenses publiques est consacré
a lutter contre une drogue qui n’est certainement pas parmi les plus dangereuses". Au prix d’une approximation
raisonnable et sur la base des données de 1997, on peut considérer que le colit social des drogues illicites est
essentiellement imputable aux opiacés.

Tableau III : Pourcentages des colits sociaux des drogues répartis par types d’actions, France, 1997 (en millions
d’euros)

Nature des colits Drogues illicites
1. Colits directs des soins 231,00 (10,38 %)
2. Colits directs de prévention et de recherche 143,70 (6,45 %)
3. Colits directs de ’application de la loi 498,19 (22,38 %)
4. Colits directs de pertes de prélevements obligatoires 178,12 (8,00 %)
5. Cotits indirects des pertes de revenu et des pertes de production 117548 (52,80 %)
Colit social 2 226,49
Dépense par tete 37,93

Cofit social en pourcentage du PIB (0,18 %)

Les drogues illicites engendraient un colit social de 2 226,49 millions d’euros, soit une dépense par téte de 37,93 euros
et 0,18 % du PIB. Les pertes de productivité contribuent pour 52,80 % du colit social des drogues illicites. Leur montant
total est de 1175,48 millions d’euros, soit 794,90 millions d’euros liés aux incarcérations ILS et 380,58 millions d’euros
dus a la mortalité précoce. Le colit de mise en ceuvre de la loi vient en deuxieme position (22,38 %) et représente 498,19
millions d’euros, ce qui tient au fait que ces substances sont illégales. Vient ensuite le colit des soins (10,38 %), i.e. 231
millions d’euros répartis entre les colits des hospitalisations sans actes opératoires (140 millions d’euros) et la médecine
de ville (91 millions d’euros). En quatrieme position (8,00 %), on trouve les pertes de prélevements obligatoires pour un
montant 178,12 millions d’euros et, enfin, les colits de la prévention et de la recherche (6,45 %) pour un montant de
143,70 millions d’euros.

Une fois indiqué le colit des traitements de substitution et le colit social de cette derniere, il reste a évaluer les bénéfices
des traitements.

Evolution d’une cohorte de personnes dépendantes entre 1996 et 2003

Afin de pratiquer une premiere évaluation grossiere de I’efficacité des traitements, nous avons développé un modele de
Markov qui simule le parcours des consommateurs problématiques d’opiacés en France de 1996 a 2003. Nous
reproduisons donc les trajectoires des 165 000 personnes dépendantes en 1996 jusqu’en 2003, a partir des hypotheses
descriptives de la situation francaise.

Les états

Les états sont des caractéristiques de santé mutuellement exclusives dans lesquelles un individu peut se trouver. Dans
notre modele, quatre états ont été définis :

. Dépendant : avoir une consommation problématique aux conséquences sociales, occupationnelles ou familiales
importantes et ne pas bénéficier de traitement de substitution.

. Substitué : suivre un traitement par la BHD, alors que les criteres de dépendance/consommation problématique a
d’autres opiacés que la buprénorphine n’ont pas été remplis durant au moins un mois.

. Non dépendant : étre dans une situation de rémission de la dépendance/consommation problématique d’opiacés.

. Mort d’une cause directement ou indirectement liée a la consommation de substances opiacées.

Les cycles

Dans un modele de Markov, le temps progresse en unités de temps de longueur prédéterminée appelées cycles. Dans
notre analyse, la longueur choisie pour les cycles est de six mois. Sur cette durée, il est possible de faire
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raisonnablement I’hypothese qu’un individu se maintient en un état et un seul. Donc, a chaque cycle, un individu dans
une cohorte du modele se trouve dans 1’un des états de santé que nous avons définis.

Le modele commence avec une population de candidats aux traitements de substitution, c’est-a-dire dans I’état initial de
dépendant/problématique. A partir de cet état initial, tous les six mois, un individu a une certaine probabilité de rester
dépendant/problématique et une certaine probabilité de migrer vers un des autres états (substitué, non dépendant, mort).
On considere que la transition s’effectue au milieu du cycle. Les probabilités de transition sont tirées des études
existantes dans la littérature médicale.

Malheureusement, nos connaissances sur les parcours des consommateurs de drogues en France sont tres limitées. Ceci
transforme 1’élaboration d’un modele en un vrai défi. Les études, francaises et autres, sont comptées et la spécificité
francaise des traitements de substitution basés sur la BHD limite 1’extrapolation d’études réalisées dans d’autres pays.
Les inévitables lacunes ont été comblées a partir des opinions subjectives d’experts.

Les probabilités de transition : les limites de nos connaissances

Les consommateurs substitués

La revue de la littérature scientifique nous permet d’évaluer les probabilités de transition (tous les six mois) de 1’état
substitué vers les états non dépendant, substitué, mort et dépendant.

* Transition de 1’état substitué a non dépendant

Pour le modele, il a été estimé que la probabilité de transition de 1’état substitué vers 1’état non dépendant est de 1,5 %
tous les six mois. Des études américaines suggerent que, tous les ans, 3,5 % des individus en traitement de substitution
vont interrompre avec succes les consommations d’opiacés s’il est a base de méthadone (8). S’il est a base de BHD, le
pourcentage tombe a 2,78 %. Des chiffres similaires sont rapportés en France (9) ou 2,9 % des individus engagés dans
un traitement de substitution avec de la BHD ont été sevrés dans ’année. En considérant qu’en France 12 % des
traitements de substitution sont a base de méthadone, on obtient 2,97 % de sevrages par an. Rapportée a six mois, la
transition est de 1,5 %.

¢ Transition de 1’état substitué a substitué

Nous avons estimé que la probabilité de rester dans 1’état substitué est de 83 % tous les six mois. Des scores de
rétention tres élevés sont évoqués dans une étude rétrospective francaise comprenant 300 patient suivis par des
médecins généralistes. Apres six mois, la poursuite du traitement de substitution chez le généraliste est obtenue dans 83
% des cas (10). Cette rétention est confirmée un an plus tard par une autre étude frangaise sur une cohorte de 909
patients ou, deux ans plus tard, 67 % des patients sont toujours pris en charge dans un systeme de soins et 55,9 % sont
suivis par le médecin généraliste avec une poursuite de la BHD dans 88 % des cas (11, 12).

¢ Transition de 1’état substitué a mort

Une probabilité de transition de 1’état substitué vers 1’état mort de 0,3 % tous les six mois a été retenue. Cette estimation
est plus faible que la mortalité attribuée aux traitements de substitution par méthadone et pres de quatre fois supérieure a
la mortalité en France pour la tranche d’age 15-44 ans. Selon 1’étude francaise SPESUB sur 909 patients bénéficiant
d'un traitement de substitution par BHD, 0,8 % décedent dans les deux ans (11). Ce faible taux de déces doit toutefois
étre analysé avec précaution dans la mesure ou 13,5 % sont considérés comme "perdus de vue". Une étude australienne
rapporte les résultats d’une initiative ou de la méthadone était administrée a des patients pouvant rester définitivement
dans le programme de substitution. La mortalité annuelle était de 1,1 % (13). Ce résultat est confirmé par la mortalité
annuelle estimée a 1 % par Zanis et Woody (14) et 1,13 % de mortalité non-VIH dans une méta-analyse américaine
(15). Cette mortalité réduite de la BHD, comparée a la mortalité attribuée a la méthadone, a été récemment mise en
évidence dans un rapport comparatif (16). Plusieurs études de cohorte estiment la mortalité des consommateurs de
drogues engagés dans des traitements par méthadone. En fonction des populations, les mortalités annuelles sont proches
de 1% (17) ou 1,4 % (18) ou 1,84 % (19). Bien que des études qui suggerent que les patients en traitement de
substitution par méthadone utilisent trois fois moins d’aiguilles contaminées (20), I’importance du lien entre 1’utilisation
de BHD et une réduction de mortalité par complications infectieuses n’a pas été clairement établie.

* Transition de 1’état substitué a dépendant

Nous avons estimé que la probabilité de transition de 1’état substitué vers 1’état dépendant est de 15,23 % tous les six
mois. Cette transition résulte de la logique du modele qui implique que la somme des transitions a partir d’un nceud est
toujours égale a 100 %.

Les sujets non dépendants

Au sortir de I’état de substitué, il est nécessaire d’évaluer les probabilités d’évolution vers d’autres états dans des cycles
ultérieurs. La revue de la littérature scientifique nous permet d’évaluer les probabilités de transition, tous les six mois,
de I’état non dépendant vers les états non dépendant, mort et dépendant.

¢ Transition de 1’état non dépendant a dépendant
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Pour le modele, il a été estimé que la probabilité de transition de 1’état non dépendant vers 1’état dépendant est de 50 %,
tous les six mois. De nombreux patients ayant bénéficié d’un sevrage de leur traitement de substitution font des rechutes
et redeviennent dépendants aux opiacés. L’histoire naturelle du consommateur d’opiacés dépend, notamment, de
I’exposition et de la disponibilité. Les vétérans qui avaient consommé des drogues au Vietnam ont poursuivi leur
consommation dans moins de 2 % des cas, alors que d’autres suivis ont montré des taux de rechute de 98 % en six mois.
Plusieurs études récentes rapportent, six mois apres le sevrage, des taux d’abstinence de 47 a 37 % avec des variations
importantes en fonction de ce qui est mis en place pour favoriser I’abstinence (21-23).

¢ Transition de 1’état non dépendant a mort

Nous avons estimé que la probabilité de transition de 1’état non dépendant vers 1’état mort est de 0,4 % tous les six
mois. Nous n'avons pas trouvé de données concernant la mortalité des personnes qui, apres une période de dépendance
aux opiacés, les ont interrompus et n’en sont plus dépendants. Zanis et al. (17) estiment une mortalité 1égerement
supérieure pour les patients qui quittent le traitement de commun accord, par rapport a ceux qui sont en cours de
traitement (1,4 % vs 1,7 %). Faute de mieux, nous avons présumé que leur mortalité est beaucoup plus basse que celle
d'un consommateur dépendant non traité (1,2 %), mais plus élevée que celle d'un patient substitué (0,3 %). Un patient
substitué bénéficie d'un suivi dans un réseau de soins et n'a en général pas encore développé les complications graves en
relation avec les pathologies infectieuses associées aux consommations de drogues.

¢ Transition de 1’état non dépendant & non dépendant

Nous avons estimé que la probabilité de rester dans 1’état non dépendant est de 54,6 % tous les six mois. Cette transition
résulte de la logique du modele qui implique que la somme des transitions a partir d’un nceud est toujours égale a
100 %.

Les sujets dépendants/problématiques

La revue de la littérature scientifique nous permet d’évaluer les probabilités de transition (tous les six mois) de 1’état
dépendant vers les états non dépendant, mort, dépendant et substitué.

* Transition de 1’état dépendant/problématique a 1’état substitué

Cette transition est particulierement difficile a estimer, car il n’y a presque pas de données sur les parcours des individus
dépendants hors traitement. Une étude belge estime toutefois une latence médiane de quatre ans pour la premiere
demande de traitement (24). Cette estimation est cohérente avec des données francaises sur les ventes des produits de
substitution. En 1999, quatre ans apres le lancement des traitements de substitution, le nombre de dépendants est égal au
nombre de substitués (n =73 013). En 2003, la proportion de substitués (n = 98 367) par rapport aux dépendants est
proche de 2/1. Les données sur les traitements en France sont le reflet d’une prévalence et pas une incidence dans un
parcours. Les 73 000 substitués recensés en France en 1999 découlent de la population qui était dépendante au moment
de lancement de la substitution en France, mais aussi de ceux qui sont devenus dépendants par la suite. Faute de mieux,
les prévalences ont été utilisées dans le modele comme des données d’incidence, mais ceci induit un biais par sous-
estimation. Il a été suggéré que la probabilité de demander un traitement de substitution augmente avec le temps et que,
suite a ’interruption d’un premier traitement de substitution, la latence des demandes de traitement suivantes est plus
courte (25). Cette variation a été reproduite dans le modele. Avec une probabilité de transition de 5 %, avec une
augmentation de cette probabilité de 2 % a chaque cycle, en partant d’une population de consommateurs
problématiques/dépendants, le modele reproduit I’évolution francaise.

* Transition de 1’état dépendant/problématique a mort

Nous avons retenu une estimation conservatrice de 1,2 % de déces tous les six mois. La mortalité des consommateurs

dépendants/problématiques est quatre fois supérieure a celle des dépendants/problématiques en traitement de
substitution (13, 18, 26) et 13 fois supérieure a la mortalité des Frangais, si I’on corrige pour la différence d’age (27-29).

* Transition de 1’état dépendant/problématique a non dépendant

L’évolution vers la non-dépendance est également difficile a évaluer dans la mesure ol de nombreux consommateurs
problématiques arréteront leur consommation sans traitement ni évaluation (30). Un suivi sur 33 ans d’une cohorte
californienne, composée de consommateurs obligés de suivre un traitement par injonction judiciaire suite a un acte
criminel, met en évidence un pourcentage d’arrét des consommations d’opiacés remarquablement stable dans le temps :
28,6 et 25 % d’arréts apres 12 et 24 ans (31) et des taux similaires apres 33 ans (32). Un suivi de 22 ans d’une
population défavorisée d’Albuquerque montre que seuls entre 12 et 20 % des survivants interrogés ne consommaient
plus d’héroine (un tiers de déces) (33). Nous avons retenu que, au cours du temps, la proportion d’individus dépendants
qui deviennent non dépendants se stabilise au-dessus de 20 % apres les premieres années. Ceci a pu €tre reproduit avec
une incidence de base de 15 % sur six mois, qui augmente a chaque cycle de 1,5 %.

* Transition de 1’état dépendant/problématique a dépendant

Cette transition résulte de la logique du modele qui implique que la somme des transitions a partir d’un nceud est
toujours égale a 100 %.

Les différentes probabilités de transition sur six mois sont récapitulées dans le tableau I'V.
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Tableau IV : Récapitulatif des probabilités de transition sur six mois

Les substitués Non dépendants Dépendants

Substitué 1.5 % Non dépendant 50 % Dépendants 5 %

a non dépendant a dépendant problématiques et augmentation de

vers substitués 2 % par cycle

Substitué 83 % Non dépendant 0,4 % Dépendants 2 mort 1,2 %

a substitué a mort 4 fois supérieurs
aux dépendants en
substitution et
13 fois la mortalité
des Francais

Substitué 0,3 % Non dépendant 54 % Dépendant a non 15 %

vers mort soit 4 fois mortalité a non dépendant dépendant qui augmente de

générale 1,5 % par cycle
Mortalité méthadone :
1 % par an
Mortalité BHD :
0,4 % par an
Substitué 15,23 % Dépendant a Solde des autres
vers dépendant dépendant probabilités
Résultats

Les résultats commencent par une évaluation rétrospective. Le but de cette évaluation est de modéliser I’évolution d’une
cohorte de consommateurs dépendants d’opiacés et arriver a une prévalence actuelle réaliste pour cette cohorte. Il sera
alors possible de modifier un parametre pour tenter de quantifier les conséquences de cette variation sur un futur proche.

La figure 1 rappelle les transitions possibles d’un état a un autre. La figure 2 illustre le cumul (18 fois) des transitions
appliqué a un population de consommateurs dépendants durant "18 cycles" de six mois. Les 16 premiers cycles
modélisent I’évolution de la cohorte de consommateurs frangais dépendants durant huit ans, soit approximativement
depuis I’introduction a grande échelle des traitements de substitution en France jusqu'a nos jours.

Figure 1.- Arbre "décisionnel" durant un traitement de substitution.
La figure 1 sera placée a cet endroit dans le document de travail.

Figure 2.- Modélisation de 1I’évolution de la cohorte des 165 000 dépendants de 1996 a 2004 (18 cycles de six
mois).

La figure 2 sera placée a cet endroit dans le document de travail.

Il ressort donc de notre modélisation sur huit ans que la composition en 2004 d’une cohorte de personnes qui étaient
dépendantes en 1996 est la suivante : 47 % suivent un traitement de substitution (BHD/MTD), 21 % restent
dépendantes, 12 % sont décédées, 19 % ne sont plus dépendantes ni en traitement (rappelons pour mémoire qu’il s’agit
des dépendants de 1996).

L’efficacité des traitements

Afin de donner un premier ordre de grandeur de 1’efficacité économique des traitements de substitution, nous avons
procédé de deux manieres complémentaires. En premier lieu, nous avons modifié notre modele afin de modéliser le
nombre de vies humaines sauvées du fait de la mise en place des traitements et calculer le rapport cofit-efficacité de ces
derniers. Cette mesure capture correctement 1’effet bénéfique des traitements sur la réduction de la mortalité, mais
ignore les autres bénéfices des traitements. C’est pourquoi nous complétons notre réflexion par une mesure de la
réduction du cofit social engendrée par la mise en ceuvre des traitements. Deux effets des traitements sont identifiables,
au prix d’hypotheses raisonnables : la baisse des surdoses et du nombre d’ILS induites par les traitements. Il suffit alors
de prendre en compte les conséquences de ces deux facteur sur le colit social pour donner une approximation de la
valeur des bénéfices que la collectivité retire des traitements.

Mesure coiit-efficacité

Si les traitements de substitution n’existaient pas, un consommateur dépendant, par hypothese, ne pourrait pas entrer en
traitement de substitution. A chaque étape, il restera dépendant ou deviendra non dépendant ou il mourra. Nous avons
recalculé les probabilités des transitions selon deux scénarios extrémes (annexe 1). Si les traitements de substitution
n’existaient pas, les consommateurs candidats a un traitement de substitution resteraient soit tous dépendants, soit
deviendraient tous non dépendants. En faisant tourner ce modele d’un monde sans traitements de substitution sur 16
cycles, les probabilités cumulées de déces deviennent respectivement pour les deux scénarios 14,27 % et 12,95 %. Ces
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nouvelles mortalités sont supérieures a celle de notre cas de base avec ’acces aux traitements de substitution, ou la
mortalité sur huit ans est de 11,5 %. Par différence, sur une période de huit ans a partir d’une cohorte de 165 000
consommateurs dépendants, entre 2 392 et 4 570 vies ont été sauvées grace aux traitements de substitution.

Ainsi, nous pouvons considérer que durant ces huit années (1996-2003) les traitements ont permis une économie d’un
nombre de vies compris entre 2 392 et 4 750, soit une moyenne de 3 481 vies sauvées, pour un cotit de 1,6 milliard
d’euros dépensés en traitement, soit un colit annuel compris entre 336 000 et 668 000 euros ou encore entre 11 200 et
22 266 euros par année de vie sauvée. La portée d’un tel résultat mérite d’étre classée par rapport aux standards de
I’intervention médicale dans des domaines analogues.

Annexe 1.- Probabilités des transitions selon deux scénarios extrémes

Dans notre modélisation originale, il y a trois incidences de mortalité : les dépendants, les substitués et les non dépendants dont les
probabilités de déces sont respectivement de 1,2, 0,3 et 0,4 %. Les membres de la cohorte passent, selon les hypotheses, d’un état a
I’autre, en conséquence la mortalité de la cohorte sur huit ans est de 11,5 %. Afin de décrire un monde sans substitution, on retire du
modele toutes les transitions "substitué". A partir d’un état dépendant, 1’individu peut donc aller soit vers 1’état soit dépendant, soit
mort, soit non dépendant. Dans le premier scénario (tous dépendants), comme 1’état substitué n’existe plus, on fixe la probabilité de
transition vers non dépendant et mort, et la probabilité de transition vers 1’état dépendant devient (p dépendant + p substitué). La
mortalité de la cohorte sur huit ans monte alors a 14,27 %. Dans le second scénario (tous non dépendants), comme 1’état substitué
n’existe plus, on fixe les probabilités de transition vers les états dépendant et mort, et la probabilité de transition vers 1’état dépendant

devient (p non dépendant + p substitué). La mortalité monte a 12,95 %.

Mesure coiit-bénéfice

Le résultat précédent souligne le rapport positif entre le colit et I’efficacité des traitements de substitution au regard des
années de vie gagnées du fait des traitements, mais ignore les autres conséquences positives de la mise en ceuvre des
traitements. Il est donc intéressant de compléter notre approche en mesurant I’ensemble des variations du colit social
engendrée par les traitements. Ainsi nous devrions capturer I’ensemble des effets positifs des traitements tout en les
contrebalancant par leur colit et par leurs éventuels effets négatifs. Tout I'intérét de cette approche est d’exprimer
I’ensemble des variations induites dans une méme unité afin de se forger une opinion synthétique de I’efficacité des
traitements. Une telle approche, dite colit-bénéfice, donne donc une indication de la variation nette de bien-étre social
engendré par les traitements de substitution.

L’inconvénient des analyses colits-bénéfices est double. Premierement, les données quantitatives manquent souvent
pour chiffrer certains postes de variation du cofit social et, deuxiemement, les techniques de valorisation qui permettent
d’exprimer I’ensemble des changements sont sujettes a caution. D’une part, les techniques de calcul sont souvent
approximatives, faute de données. D’autre part, la méthode dite du capital humain peut faire 1’objet d’un certain nombre
de critiques. Elle ne représente pas la disposition a payer des individus pour éviter une maladie mais le flux de revenu
actualisé qu’ils recoivent durant une vie. La technique dite de "willingness to pay" constitue une alternative complexe a
mettre en ceuvre. Enfin, certains décrient le fait que la valeur de la vie soit proportionnelle au revenu ou soulignent que
I’imperfection des marchés ne permet pas de faire du revenu un indicateur de la contribution individuelle a la richesse
nette.

Nous proposons donc de comparer les situations de 1997 et 2002 en mesurant, d’un coté, la hausse du colit social
engendrée par les traitements et, de 1’autre coté, les réductions du colit social précisément engendrée par ces traitements.
Les traitements de substitution ont, on le sait, de multiples effets, notamment 1’amélioration de 1’acces au soin et la
facilitation de I’insertion sociale. Il est malheureusement assez difficile de mesurer ces aspects, c’est pourquoi nous
nous sommes limités a prendre en compte les conséquences des effets les plus visibles des traitements, c’est-a-dire la
réduction du nombre de déces et celui des ILS.

* La baisse du nombre de surdoses mortelles et de déces par sida dus aux traitements

La baisse des déces par surdose précede (1995) la mise en place des traitements de substitution ; cette tendance
épidémique a-t-elle été renforcée par la mise a disposition des traitements ? Il est bien stir délicat d’attribuer une
fraction de la baisse des déces. Toutefois, un certain nombre de résultats viennent soutenir I’hypothese d’une baisse de
la mortalité par surdose engendrée par les traitements de substitution (figure 3).

Figure 3.- Relation entre le nombre de milliers de patients en traitement de substitution et le nombre de déces
par surdose.

La figure 3 sera placée a cet endroit dans le document de travail.

La littérature indique que la mortalité est quatre fois plus faible chez les patients en traitement que chez les dépendants
(13, 18, 26). En 1997, on recensait 547 déces imputables aux drogues (surdoses : 228 + sida : 319). En 2002, on
recensait environ 227 déces imputables aux drogues (surdoses : 97 + sida : 130) (34). Durant la mé&me période, on passe
d’un rapport entre "substitués" et "dépendants" de 24 % (32 000/133 000) en 1997 a un rapport proche de 1
(80 000/85 000) en 2003. Par simple effet mécanique de composition du groupe, la mortalité totale doit donc baisser de
32 %. 1l 'y a 320 déces de moins en 2003 qu’en 1997, soit 58 % de moins, dont 175 imputables aux traitements. On sait
que les déces par surdose représentent environ 26 % de la mortalité des dépendants (35) ; on peut retenir comme
hypothese que les surdoses mortelles ont diminuée de 45 %.
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Le lien entre la mortalité par sida et les traitements est plus complexe. En réduisant les pratiques d’injection, la
substitution réduit les probabilités de contamination. Mais on ignore I’ampleur exacte de 1’amélioration des pratiques,
tout comme ’incidence de I’injection des produits de substitution sur la prévalence et, enfin, le taux de transformation
de la contamination en sida puis en déces. Devant toutes ses inconnues, nous adopterons une hypothese tres
conservatrice, selon laquelle les traitements de substitution n’ont pas eu d’effets sur la réduction des déces par sida.

* La baisse du nombre d’ILS engendrées par les traitements

Le second vecteur de réduction du cofit social engendré par les traitements que nous examinerons est lié a réduction du
nombre d’interpellations (ILS) (figure 4).

Figure 4.- Interpellations pour usage revente d’héroine 1990-2000 (OCRTIS)
La figure 4 sera placée a cet endroit dans le document de travail.

En effet, la forte décroissance des interpellations pour héroine au cours de la décennie constitue un fait marquant (34).
Celles-ci ont chuté de plus de 17 000 en 1995 pour atteindre environ 5 000 en 2003. Il faut noter que cette diminution
s’est ralentie a partir de 1999 et un palier pourrait donc avoir été atteint. Autant la sévérité des condamnations peut avoir
connue des inflexions durant la derniere décennie, autant on peut raisonnablement penser que le nombre
d’interpellations n’a pas été affecté par la politique publique. L’OFDT note d’ailleurs que "Les années de forte baisse
correspondent a la phase d’introduction et de montée en charge des traitements de substitution a la buprénorphine. Le
nombre estimé de personnes suivant ces traitements a continué de progresser en 1999 et en 2000, mais a un rythme plus
faible. Les deux évolutions (interpellations pour héroine et traitement de substitution) sont trés vraisemblablement
lides". La forte chute des interpellations liées a I’héroine s’est accompagnée d’une progression rapide de celles liées a la
cocaine. Par la suite, et de fagon simultanée, les évolutions a la baisse pour I’héroine et a la hausse pour la cocaine
ralentissent. L’une des hypotheses permettant d’expliquer la liaison apparente entre les deux courbes serait qu’il s’agit
pour une part de la méme population. Un usager d’héroine, également consommateur de cocaine, n’apparaissait
auparavant dans les interpellations que comme usager d’héroine. Si cette méme personne interpellée suit un traitement
de substitution et consomme de temps en temps de la cocaine, elle n’apparaitra que comme usager de cocaine. Un
méme phénomene de changement d’étiquette semble également se manifester au niveau des demandes de traitement. A
titre d’illustration, rappelons que les résultats de I’étude ANISSE montrent que sur un échantillon de 656 personnes en
traitement de substitution a la BHD, I’on observe une division par un facteur trois des interpellations. Les données
constatées par I’OCRTIS sur une base nationale et celles observées sur un échantillon par I’ANISSE convergent pour
attribuer aux traitements de substitutions une division par trois des ILS.

e Les effets sur le colit social

Le colit social indique le colit que fait peser le trafic et la consommation de drogue sur la collectivité. Il prend en
compte ’ensemble des dépenses qui sont engendrées par 1’existence de ce trafic et de cette consommation. Le calcul
étant effectué sous I’hypothese du plein emploi des facteurs de production, on considere que le colit social décrit les
ressources qui sont gachées du fait de la drogue et qui pourraient &tre réallouées autrement. Afin de mesurer I’impact
des traitements, nous recalculons ce qu’aurait été le colit social en 1997 selon un scénario qui reproduise les conditions
de développement des traitements qui prévaut en 2003. C’est-a-dire pour une population de 165 000 toxicomanes ou la
moitié aurait été substituée et I’autre dépendante. Par différence, nous mesurons 1’économie de colit social que les
traitements engendrent. D’un coté, les traitements augmentent le colit social puisqu’ils constituent une dépense de santé
et, de I’autre, ils réduisent le colit social puisqu’ils contribuent a diminuer le nombre de déces et le nombre d’ILS. Cette
méthode donne une approximation correcte de 1°‘économie de colit social que la mise en place des traitements entre
1997 et 2003 a permis.

Premierement, le colit des traitements aurait été¢ de 383 millions d’euros au lieu de 231 millions d’euros, du fait du plus
grand nombre de personnes traitées. Le colit des dépenses de soins pour le sida reste constant. Deuxiemement, nous
faisons I’hypothese que les dépenses de prévention et de recherche ne sont pas affectées par les traitements.
Troisiemement, parmi les colits directs d’application de la loi, les colits de I’incarcération et ceux du fonctionnement de
la police sont affectés par la diminution du nombre d’ILS et baissent de 328 millions d’euros. Quatriemement, on
observe des pertes de prélevements obligatoires pour I’Etat qui sont diminués du fait des incarcérations et des déces. La
réduction de I’occurrence de ces deux derniers facteurs vient diminuer les pertes de prélevements obligatoires d’un
montant de 83 millions d’euros. Cinquiemement, les pertes de revenu des individus sont diminuées de 170 millions
d’euros du fait de la réduction des déces et des ILS. Il en va de méme pour les pertes de production des entreprises qui
diminuent de 396 millions (tableau V).
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Tableau V : Variation du coiit social de la drogue (1997) dans un scénario avec 50 % de substitués (en millions
d’euros)

1997 Variation due aux traitements

1. Colits directs des soins dont : 231,00 + 383,00
. Substitution 91,00 + 243,00
. Sida 140,00 + 140,00
2. Cofits directs de prévention et de recherche 143,70 0,00
3. Colits directs de I’application de la loi dont : 498,19 - 328,92
. Justice (incarcérations) 236,01 - 156,63
. Police + Gendarmerie 262,18 - 172,29
4. Colits directs de pertes de prélevements obligatoires dont : 178,12 - 83,17
. Sida et surdoses 62,93 -5,32

. Incarcérations ILS 115,19 -77,85
5. Colits indirects des pertes de revenu et des pertes de production dont : 1175,48 - 566,20
. Perte de revenu des agents privés dont : 366,63 - 170,40
- Sida et surdoses 128,93 - 10,90
- Incarcérations ILS 237,70 - 159,50
. Perte de revenu sur le lieu de travail dont : 808,85 - 395,80
- Sida et surdoses 251,65 -22,04
- Incarcérations ILS 557,20 - 373,76
Coiit social 2226,49 - 595,28

Le résultat est loin d’&tre négligeable, c’est 595 millions d’euros, soit un peu plus du quart (26,74 %) du cofit social qui
est diminué. Dit autrement, la présence des traitements réduit d’un quart I’externalité ou le gaspillage de ressources que
la drogue engendre.

Conclusion

La politique francaise de traitement de la toxicomanie constitue indéniablement un succes dont 1’efficacité économique
et sanitaire est démontrée. Paradoxalement, la routinisation des succes obtenus conduit a des remises en cause qui
prennent les résultats, pourtant fragiles, pour acquis.

Il est certain que I'usage de rue qui est fait des produits de substitution reflete les pratiques de "dépannage" des
dépendants qui peuvent se trouver momentanément sans ordonnance. Toutefois, la facilité d’acces aux soins est telle
que la revente de produits illustre également I’existence d’une toxicomanie centrée sur le mésusage des produits de
substitution.

Le colit du remboursement des médicaments de substitution est important (10°™ sur la liste de la CNAMTS) et justifie
de vérifier que les dépenses ne recouvrent pas des pratiques délictueuses et que les patients ne sont pas encouragés a
pratiquer le nomadisme médical. C’est pourquoi la politique publique réglementant les traitements de substitution fera
certainement 1’objet d’inflexions. La complexité des interactions entre 1’intervention sanitaire et ses conséquences sur le
colit social exige un examen préalable attentif des changements éventuels de réglementation. Le souci de palier telle
déficience du systeme ne doit pas se faire aux dépens de I’efficience du tout. Dit autrement, un changement n’est bon a
prendre que s’il diminue le cofit social. ]
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