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Les industriels du médicament doivent
cesser d’évaluer eux-mêmes leurs produits
TRIBUNE - Selon le chercheur Bruno Falissard, il n’y a pas de conflit d’intérêts plusmanifeste
que de laisser les firmes pharmaceutiques apprécier les effets indésirables des traitements

P our évaluer un médicament, il
arrive que l’on dépense en une
seule étude plus de 100 mil-

lions d’euros. Avec une telle débauche
de moyens, on devrait tout savoir ou
presque: effets indésirables, probabi-
lité de guérison, etc. A l’évidence, ce
n’estpas lecaset lescandaledelaDépa-
kinedonnéeaux femmesenceintes en
est une nouvelle preuve. Pourquoi
cela? Parce que la question de l’évalua-
tion des médicaments est redoutable,
bienplus qu’onnepourrait l’imaginer.
Prenez l’exemple de l’efficacité d’un

antidiabétique. Lediabète, c’est tropde
sucredans le sang.Doncplusunmédi-
cament fait baisser ce taux de sucre,
plus il est efficace pour soigner le dia-
bète. Logique, non? Oui mais, si le su-
crebaissetrop, lepatientrisquedefaire
desmalaises… Et puis le vrai problème
du diabète, ce sont les complications à
long terme: infarctus, cécité, insuffi-
sance rénale, etc.Voilàdonc les critères
d’efficacité que l’on devrait évaluer.
Mais pour cela il faudrait encore plus
d’argent. Il faudrait attendre de lon-
gues années. La licence du médica-
ment deviendra alors obsolète, et
aucune firme ne se lancera dans une
telle entreprise…
Venons-enauxeffets indésirables. Ce

sont eux, bien plus que l’efficacité, qui
ont depuis toujours obsédé les autori-
tés de santé. En effet, dans ce domaine,
les scandalesont toujoursconcerné les
effets indésirables et jamais une ab-
sence d’efficacité. Voilà qui est peut-
être àméditer.
Premier problèmeméthodologique:

on sait les bénéfices que l’on attend

d’unmédicament (soulager des symp-
tômes, guérir unemaladie), on ne sait
pas si souvent deviner par avance les
problèmesqu’il vaposer (c’est typique-
ment le cas de la Dépakine). Or il est
bien plus aisé de trouver ce que l’on
cherche que de trouver ce que l’on
ignore et que l’on craint de découvrir.
Par ailleurs, les études cliniques comp-
tentengénéraldequelquescentainesà
quelques milliers de sujets. Pour des
raisons statistiques, ces études ne per-
mettentpasdedéceler leseffets indési-
rables raresmais graves.
Ces problèmes méthodologiques ne

sont pas les seuls, il y en a de bien plus
pernicieux. Dans les études cliniques,
cesont lesmédecins investigateursqui
ontcommetâchederecueillir leseffets
indésirables. Or les médecins ne sont
pas bons pour ce genre demission. Un
médecina lesplusgrandesdifficultésà
penser qu’il peut faire dumal à ses pa-
tients. Le médecin choisit avec art le
meilleur traitement possible pour ce-
lui ou celle qui vient le consulter. Sa
conviction en une guérison future est
un élémentnonnégligeable du soin.
Comment imaginer alors que ce trai-

tementvafairedumal,etnondubien?
Cela peut paraître irrationnel, voire
puéril, mais dans un métier où les
émotions jouent un rôle si important
il ne faut pas s’en étonner. On pourrait
alors imaginer que les promoteurs des
études renforcent au maximum la ri-
gueur du recueil d’informations relati-
ves aux effets indésirables. Mais ces
promoteurs sont les firmes pharma-
ceutiques qui développent et vont
commercialiser le produit évalué.

Comment peut-on imaginer qu’un
industriel qui va gagner de l’argent
avec un médicament soit le mieux
placépourenapprécier lesaspectspro-
blématiques? Iln’yapasdeconflitd’in-
térêtsplusmanifeste.Autotal, leseffets
indésirables ne sont pas bien évalués,
et ce n’est qu’avec le temps, beaucoup
de temps, que l’on peut être en totale
confiance avec unmédicament. Ce qui
laisse bien entendu la porte ouverte
aux drames auxquels nous sommes
trop régulièrement confrontés, en par-
ticulier quand il s’agit demédicaments
destinés aux femmesenceintes.
En effet, dans ce cas, tout est là pour

ne pas évaluer rationnellement le ris-
quemédicamenteux: les patientes se-
ront à l’évidence réticentes pour ac-
cepter departiciper àune étude au ris-
quedenuireà l’enfantqu’ellesportent,
les firmes n’y trouveront pas d’intérêt
(marché trop petit, risque juridique
tropélevé), les autorités seront embar-
rassées d’imposer de telles expéri-
mentations, comme cela a été fait
pourtant avec bonheur pour lesmédi-
caments pédiatriques.

Alors comment faire? Pas de solu-
tionmiracle. Il faut encoreet toujours
prendre le temps de discuter avec nos
patientes (il n’est pas toujours si
facile de savoir quand une femme
bénéficie d’une contraception effi-
cace ou de connaître son désir de
grossesse). Mais prendre le temps, ça
n’est pas au goût du jour. Les études
épidémiologiques ont également un
rôle évident à jouer.
La constitution de registres permet-

tant le suivi à long terme des femmes
exposées et de leurs enfants est indis-
pensable. Il en est de même de l’ana-
lyse au fil de l’eau des données de l’as-
surance-maladie, fantastique filon
pour signaler au plus tôt toute situa-
tion inquiétante.
Ces progrès nécessaires n’empêche-

ront sûrement pas de penser à des
changements plus profonds. Les
industriels du médicament décou-
vrent et développent des produits qui
sauvent des vies. Bravo. Mais ça ne
doit pas être à euxde les évaluer. Cette
situation est aussi absurde que
contre-productive. Enfin, les méde-
cins doivent se rappeler à l’infini que
chaque fois qu’ils prescrivent un
médicament, ce dernier peut faire le
bien comme lemal. p
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L’ école mathématique française vient
de perdre l’unde sesmaîtres les plus
influents et les plus attachants. Jean-

Christophe Yoccoz est décédé le 3 septembre
à l’âge de 59ans. Comment évoquer l’œuvre
et la personnalité d’un tel mathématicien?
Quelques articles dans la presse, en particu-
lier dans Le Monde, ont tenté de relever ce
défi. Un journaliste de l’AFP m’a demandé
par exemple de résumer en quelques mots,
compréhensibles par tous, une quarantaine
d’années d’un travail mathématique appro-
fondi et difficile. Est-ce possible?
Dansunepetitevidéode troisminutes, sur

le site du Collège de France, Jean-Christophe
essaie d’expliquer son «problème favori»
sur le «billard et le chaos mathématique».
On le voit faire des efforts considérables
pour s’exprimer en termes simples – et il y
réussit partiellement–,mais sapersonnalité
ressort à chaque instant: il est incapable de
tricher. Il ne peut s’empêcher d’utiliser des
motsprécismêmes’ils sont incompréhensi-
bles par les non-spécialistes. Il signale no-
tamment que ses billards sont «strictement
convexes» devant une journaliste interlo-
quée. Jean-Christophe associait une préci-
sionpoussée à l’extrêmeet le souci departa-
ger avec le plus grand nombre le plaisir de
«faire des maths». Il y avait chez lui de la ri-
gueur et de la gentillesse.

Médaille Fields 1994
Il y a une trentaine d’années, la plupart des
mathématiciens méprisaient l’expression
«théorie du chaos» qu’ils considéraient
comme trop médiatique. Jean-Christophe
n’était pas de ceux-là, et pensait au contraire
que cela pouvait être une passerelle vers le
grand public. Dans une autre vidéo très
courte intitulée simplement Chaos (pro-
duite par l’Académie des sciences dans la sé-
rie «Le mot des académiciens»), on le voit
corriger des idées reçues. L’«effet papillon»
estmal compris dans la société. Le fait qu’un
événement imperceptible, tel le battement
des ailes d’un papillon quelque part au Bré-
sil, puisse avoir des conséquencesmajeures,
comme un ouragan au Texas, est trop sou-
vent interprété comme une certaine forme
d’impuissance. Si le moindre papillon pou-
vait changer notre futur, eh bien il serait
peut-être impossible de prévoir quoi que ce
soit, et une bonne partie de la science de-
viendrait illusoire. Ce serait bien triste.
La bonne nouvelle est qu’au contraire la

présence de chaos entraîne bien souvent
une structure ordonnée globale. Prenez
l’exemple de la quantité gigantesque demo-
lécules d’oxygène et d’azote qui s’entrecho-
quent en permanence dans l’atmosphère.
Cet immense jeu de billard est d’une com-

plexité extrême et chaque molécule peut
potentiellement changer le futur de l’en-
semble. Si l’on ne s’intéresse pas à la trajec-
toire d’une molécule particulière (qui s’en
soucierait?)mais plutôt à des quantités glo-
bales, comme lapressionou la température,
des lois physiques émergent, précisément
parce que tout cela est chaotique. De ma-
nièremystérieuse, le chaos engendre l’ordre
et l’harmonie.
Grâce à Jean-Christophe, nous compre-

nons mieux ce mystère. Il a par exemple
grandement contribué à la description du
mouvement d’une boule de billard… dans
un domaine strictement convexe. Selon ses
propres mots, « les systèmes chaotiques
sont imprévisiblesmais ils sont loin d’être in-
compréhensibles».
Jean-Christophe a reçu la prestigieuse mé-

daille Fields en 1994. Il en avait été tout à la
fois surpris et heureux mais n’avait pas
changé de style de vie. C’était un travailleur
acharné, un chercheur et un enseignant re-
marquable, apprécié par tous. Convaincu de
l’existence d’un monde rempli d’idées plato-
niciennes, il disait souvent que lesmathéma-
ticiens ont le privilège de passer leur vie en
présence de beautés mathématiques. Je
n’oublieraipassonrireetsabonnehumeur. p

Jean-Christophe
Yoccoz, le plaisir de
« faire des maths»
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«COMME POUR
LA DÉPAKINE, ONNE
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PAR AVANCE LES

PROBLÈMESQU’UN
MÉDICAMENT
VA POSER»

EXOMARSÀL’ASSAUTDELAPLANÈTEMARS

Ultimes manœuvres pour la mission
russo-européenne Exomars. Diman-
che 16 octobre, l’orbiteur TGO s’est
séparé de l’atterrisseur Schiaparelli.
Mercredi 19 octobre, le premier doit
se mettre en orbite autour de Mars,

tandis que le second plongera vers
la plaine équatoriale de Meridiani
Planum, sur laquelle a déjà atterri,
en 2004, le rover américain Opportu-
nity. Schiaparelli aura six minutes
pour passer d’une vitesse de

21000km/hàunrebondauralenti sur
la Planète rouge, espéré sans dom-
mage. Il s’agit de tester une technique
d’atterrissagequi serautilisée, en2020,
par un futur robot motorisé. C’est la
deuxième fois que l’Europe cherche à

atterrir sur Mars. Il y a treize ans, la
sonde européenne Mars Express avait
largué un mini-atterrisseur, Beagle 2,
de conception britannique, qui n’avait
jamais donné signede vie. p
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Entrée dans l’atmosphère
Temps : 0 s
Altitude : 121 km
Vitesse : 21 000 km/h

Schiaparelli

Trace Gaz Orbiter (TGO)

Echauffement
du bouclier thermique
Temps : 1 min 12 s
Altitude : 45 km
Vitesse : 19 000 km/h

Déploiement du parachute
Temps : 3 min 21 s
Altitude : 11 km
Vitesse : 1 700 km/h

Largage du bouclier
Temps : 4 min 1 s
Altitude : 7 km
Vitesse : 320 km/h

Allumage des trois rétrofusées
Temps : 5 min 23 s
Altitude : 1,1 km
Vitesse : 250 km/h

Chute libre, moteurs arrêtés
Temps : 5 min 52 s
Altitude : 2 m
Vitesse : 4 km/h

Contact amorti
par une structure
déformable
Temps : 5 min 53 s
Altitude : 0 m
Vitesse : 10 km/h

Largage du parachute
Temps : 5 min 22 s
Altitude : 1,2 km
Vitesse : 240 km/h

Phase d’aérofreinage

Six minutes de chute pour Schiaparelli
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