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Préface

Les médicaments peuvent jouer un réle crucial emegant de jouir d’'un bon état de
santé ou de se maintenir en bonne santé, maig #ssentiel que leur usage soit
rationnel. Si un patient a besoin d'un traitemehtdoit avoir accés au bon
médicament, a la bonne posologie et pendant uneedwappropriée. Les
professionnels de santé tels que les médecins githl@rmaciens jouent un rdle clé
pour garantir I'utilisation appropriée des médicateeGardiens de l'acces aux soins,
ils doivent évaluer différentes options thérapangi] dont la pharmacothérapie, et
considérer les avantages et dommages potentielsadgie option.

En 1994, I'Organisation Mondiale de la Santé (Oll®ublié le guiddien prescrire
les médicamentette publication a été développée et amplenasitée sur le terrain
avant sa sortie. Apres publication, elle a étéuitaden de multiples langues et
largement utilisée. Ce guide mettait en avant la@es&ité pour les étudiants
d'apprendre a se concentrer de fagon tres prasqudes objectifs thérapeutiques
lorsqu'ils prenaient des décisions de prescriptbmle développer leur propre liste de
médicaments pour le traitement d’affections cowsnte rapport d'évaluation a été
publié dans'he Lance{1995).

Toutefois, ces derniéres années, un motif croisdapréoccupation a attiré I'attention
sur les relations entre les professionnels de seinténdustrie pharmaceutique — en
particulier l'influence de lindustrie sur la prapton et la délivrance des

médicaments au moyen d'une gamme d'outils promulersusceptibles d'influer sur
les choix thérapeutiques. Cette influence peut gmada choisir un traitement qui

n'‘est pas optimal, parfois au détriment de la sdntgatient.

Malgré la nature fondamentale de ces décisionspleéitiques et le réle important de
la promotion pharmaceutique dans leur élaboratlen, professionnels de santé
regoivent une formation réduite ou pas de formatiortout, sur la fagon d'évaluer la
promotion pharmaceutique et de comprendre soneinfle souvent subtile sur leur
comportement. En 2005, une enquéte transversamationale menée par I'OMS et
Action Internationale pour la Santé (HAI) portaat gles initiatives a visée éducative
concernant la promotion pharmaceutique a montr@larg' que de nombreuses
facultés de médecine et de pharmacie incluaierduget dans leur programme, la
plupart y consacraient moins d'une journée — cetagcoles y consacrant a peine une
a deux heures. L'enquéte a également montré queensmles enseignants
reconnaissent le besoin d'une formation relatida @aromotion pharmaceutique et
font parfois de leur mieux pour l'intégrer dans leavalil, elle est la plupart du temps
limitée. Il y a par conséquent a la fois un besientifié et une détermination
exprimée par les enseignants de développer dawaritag programme dans ce
secteur.

Cette nouvelle publication a pour modeéle le guBien prescrire les médicamehtst
elle est congue pour en étre un module d'accompagmte Elle aidera les enseignants
et les professionnels de santé a dispenser aulaBts@gn médecine et pharmacie une
formation sur la promotion pharmaceutigueComprendre la promotion
pharmaceutique et y répondre — Un manuel pratiguaé élaboré dans le cadre d'un
projet mené en collaboration entre HAI et 'OMS @té sur la promotion

! Note pour la version francaise : ce guide est disponible en francais. Voir :
http://whglibdoc.who.int/hg/1994/WHO_DAP_94.11_fre.pdf, consulté le 14/03/2013
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pharmaceutique et ses effets sur l'usage ratialeseemédicaments dans de nombreux
pays du monde. Il a été rendu possible grace pdftige et au savoir de nombreux
membres de 'OMS et de HAI et d'un grand groupesegignants et de militants
ceuvrant avec le réseau HAI sur la promotion phaeotague.

Cette premiére version du manuel est une étapemiméire visant a répondre a la
nécessité pour les professionnels de la médecide & pharmacie de reconsidérer
leur réle comme cible du marketing pharmaceutiqugeecomprendre comment ceci
s'insére dans l'ensemble du contexte promotior8es. neuf chapitres explorent un
éventail de sujets connexes qui les aideront a réteaix préparés a faire face a
l'activité promotionnelle a laquelle ils seront egps et a analyser l'information
relative aux médicaments afin de faire des choixcgatribueront a la bonne santé
des patients.

Nous ne considérons pas ce manuel comme un priamigitNous encourageons tout
retour d'information quant a son contenu, pour ¢in@ son amelioration et sa mise a
jour, car il est essentiel que cette publicatidiete les besoins réels des étudiants et
de leurs enseignants. Ce manuel fera I'objet @sihpilote rigoureux et sera évalué
sur plusieurs sites en 2009 et 2010 avec les versinglaise et espagnole du texte. |l
sera ensuite révisé aprés un examen approfonditdurrd'information et des données
d'évaluation. De plus, des expériences d’enseignemenées avec ce texte et ses
exercices seront collectées pour une révision dueoco du manuel en vue d'une
utilisation future étendue. Nous espérons que crumlaservira de support a des
discussions stimulantes et nous serons heureuscdgair vos commentaires.

Hans Hogerzeil

Directeur

MEDICAMENTS ESSENTIELS ETPOLITIQUES PHARMACEUTIQUES
ORGANISATION MONDIALE DE LA SANTE

Geneve

Tim Reed

Directeur

ACTION INTERNATIONALE POUR LASANTE
Amsterdam

% Note pour la version francaise : ce guide a été publié en 2009 (version originale en anglais), traduit en espagnol et
en russe la méme année, et en frangais en 2013. Il est possible que les laboratoires et les médicaments cités
n'existent plus en 2013. De méme de nouvelles données médicales publiées depuis ont pu remettre en cause les
stratégies thérapeutiques évoquées dans ce document. Par ailleurs, les utilisateurs du manuel devraient avoir a
I'esprit que le contexte frangais, et particulierement la réglementation de la promotion, ne permet pas une
transposition intégrale de toutes les situations décrites.

% Note pour la version francaise : ce manuel devait faire l'objet d'un test pilote avec les versions anglaise et
espagnole du texte afin d'étre révisé. Cela n'a pas pu étre réalisé en 2009-2010, faute de subventions. L'OMS et HAI
ont développé un questionnaire pour le retour d’expérience ; il a été traduit en frangais en 2013. Il est demandé a
tous les utilisateurs du manuel d’envoyer leurs commentaires par l'intermédiaire de ce formulaire et un courriel de
rappel aux personnes qui ont téléchargé le manuel devrait étre envoyé en 2013. En outre, 'OMS et HAI travaillent
avec des chercheurs de Groningen pour élaborer une étude simplifiée pour évaluer I'efficacité du manuel sur
I'évolution des connaissances des étudiants, leurs attitudes et avis vis-a-vis de la promotion. Enfin, est envisagée la
possibilité d'organiser un atelier pour évaluer I'impact du manuel sur les habitudes de prescription.
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Abreviations et acronymes

ABPI Association of the British Pharmaceutical Istty (Association
britannique de l'industrie pharmaceutique)

CLASS Celecoxib Long-Term Arthritis Study clinictial (Etude clinique a
long terme sur le célécoxib pour le traitement'ae¢Hrose)

DCI Dénomination commune internationale

DDMAC US Food and Drug Administration’s Division ddrug Marketing,
Advertising and Communication (Division marketingublicité et
communication des produits pharmaceutiques de &) FD

FDA US Food and Drug Administration (Agence fédéraméricaine des
produits alimentaires et médicamenteux)

FIIM Fédération Internationale de I'lndustrie dudi@ment

FMC Formation médicale continue

HAI Health Action International (Action Internatiale pour la Santé)

KOL Key Opinion Leaders (Leaders d'opinion de pezmlan)

NST Nombre de sujets a traiter

OMS Organisation Mondiale de la Santé

PODC Publicité orientée directement vers le comaataur

PhRMA Pharmaceutical Research and Manufacturefgyarica (Organisation

professionnelle des entreprises ameéricaines fadmiqet développant
des médicaments)

RRA Réduction du risque absolu

RRR Réduction du risque relatif

RSI Retour sur investissement

RU Royaume-Uni

Rx&D Canada’s Research-based Pharmaceutical Cosgpéres compagnies
de recherche pharmaceutique du Canada)

US(A) Etats-Unis (d'’Amérique)

VIGOR Vioxx Gastrointestinal Outcomes Researchicdihtrial (Essai clinique

de recherche sur l'innocuité gastro-intestinal®idex)
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Chapitre 1

Barbara Mintzes

Les étudiants en médecine et pharmacie sont sougaentcontact avec des

représentants de lindustrie pharmaceutique deés ptesniéres années de leur
formation. Par exemple, une enquéte menée en Emlanmontré que pres de la
moitié des étudiants en médecine assistaient amsmbéux fois par mois a des

présentations faites par des délégués médiqainomaki et al., 2004). Aux Etats-

Unis d'’Amérique (USA), les étudiants en médecindroisieme année recevaient en
moyenne chaque semaine un cadeau ou assistaiard activité financée par une

entreprise pharmaceutique, et plus de 90 % d'entxeavaient été invités par des
membres de la faculté a participer a des déjeufieasicés par une entreprise
pharmaceutique (Sierles et al., 2005). Dans ces eeguétes, la plupart des étudiants
croyaient qu'il était peu probable que leur proprescription soit modifiee par la

promotion pharmaceutique et de nombreux étudiantsaccepté des cadeaux bien
gue sur le principe ils les désapprouvaient.

En Inde, les étudiants en médecine et pharmacidedeiere année n'avaient pas
connaissance des mesures incitatives proposéeghammacies par les fabricants de
produits pharmaceutiques pour stimuler les ventsmédicaments. Toutefois, la

plupart avaient vu délivrer sans ordonnance desicaéents a prescription
obligatoire (Kumar et al., 2006).

Les liens entre les fabricants de produits pharotapees et la médecine et la
pharmacie sont omniprésents, mais les étudiantsivest souvent une formation

minimale sur les effets de ces interactions owatih de les gérer (Mintzes, 2005).
Ceci peut créer un «programme d'étude caché » esu étudiants apprennent
inconsciemment que linformation promotionnelle, farmation financée par

I'industrie pharmaceutique et I'acceptation de aaxleet d'échantillons gratuits sont
des normes acceptables de pratique professior{Getides, 2005).

Ce manuel vise a dévoiler ce «programme d'étudené&a, a vous donner
'opportunité de réfléchir & l'avance a la fagon gdger les interactions avec les
délégués médicaux et de développer des compétgneegous pourrez utiliser tout

* Note pour la version francaise : le document en anglais de 2009 utilise les termes « sales representatives » et
« industry representatives », littéralement « représentants des ventes » et « représentants de I'industrie » qui sont
utilisées au Québec. Néanmoins I'expression « délégués médicaux » est plus utilisée en France et dans certains
pays d’Afrique francophone.

En France, le code de la sécurité sociale évoque « les personnes chargées de la promotion... », la charte de la visite
médicale signée entre le LEEM et I'Etat utilise « délégués médicaux » et le référentiel de certification pour son
application étend le champ a « toute personne identifiée par I'entreprise qui de fagcon occasionnelle ou permanente
assure une activité de promotion des spécialités pharmaceutiques par prospection et démarchage ». La convention
collective de I'industrie pharmaceutique emploie les termes « visiteurs médicaux » pour désigner un statut particulier
dans I'entreprise, mais d’'autres qualifications existent comme les « attachés a la promotion du médicament ».

C’est I'expression « délégué médicaux » qui a été retenue pour la version frangaise du manuel.
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au long de votre vie professionnelle. Il couvre tleshniques utilisées par l'industrie
pharmaceutique pour influencer l'usage des médicankes publicités, les délégués
médicaux, les publicités a destination du pubés, donflits éthiques, la régulation et
les moyens visant a éviter la partialité des infations relatives aux médicaments.
Chaque chapitre est accompagné de travaux pratefudisistré par des exemples.
Nous espérons que vous verrez en ce manuel urairessitile pour la préparation a
votre pratique professionnelle.

Ce chapitre d'introduction décrit I'étendue dertanmption pharmaceutique, ainsi que
les formes qu'elle prend, et fournit une vue d'eride des résultats de la recherche
sur ses effets. A la fin de la session basée schagitre, vous devriez pouvoir :

* documenter I'ampleur de la promotion en termesodésqour l'industrie ;
* décrire les différents types de marketing pharmipes ;

* décrire les preuves montrant les effets du margegbharmaceutique sur la
pratique professionnelle.

Les médicaments représentent un élément essemtelsdins médicaux et leur
utilisation a connu une énorme croissance au sidelmier, avec l'arrivée des
antibiotiques, des anesthésiants, des analgésigiess,antirétroviraux et de bien
d'autres meédicaments efficaces. lls peuvent soidesr maladies, soulager les
symptémes et prévenir les troubles futurs. L'@tlen appropriée de médicaments
signifie fournir le bon médicament a la bonne dagend il est nécessaire, et éviter
les médicaments inutiles ou peu susceptibles diEngfiques pour la santé. Cela
implique de choisir le traitement qui a le meillquofil d'efficacité et de sécurité
parmi les solutions disponibles et le moins colUt@ax rapport aux traitements
équivalents.

Ces décisions requiérent de connaitre |'état déé sdinne personne, sa situation
personnelle et ses préférences et d'avoir accessainformations impartiales et
comparatives sur les avantages et effets nocifa damme d'options thérapeutiques
disponibles.

L'industrie pharmaceutique internationale joue uale r important dans le
développement, la fabrication et la distributiors deédicaments. Dans de nombreux
pays, elle est également devenue la principaleceade financement de la formation
meédicale continue (FMC) et de la recherche. Toigefd y a souvent une
contradiction entre les pressions pour accroisevétes de produits dans un marché
concurrentiel et l'intérét des patients. L'Orgatisa Mondiale de la Santé (OMS) a
fait état d'«un conflit d'intéréts inhérent entre les objectitBnmerciaux légitimes des
fabricants et les besoins sociaux, médicaux et@oaques des fournisseurs de soins
et du public de sélectionner et d'utiliser les madients de la facon la plus
rationnelle.» (OMS Europe, 1993).
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Le marché mondial des médicaments

En 2007, les ventes mondiales de produits pharnigoes se sont élevées a 712
milliards USD (IMS, 2008). Le produit phare, ennies de ventes, a été le Lipitor
(atorvastatine), un médicament hypocholestérolénaant les ventes se sont élevées
a 13,6 milliards USD (Scrip, 2007). C'est plus tpieevenu national brut de plus de
la moitié des pays du monde (Banque mondiale, 2008 faut pas sous-estimer les
effets de la promotion dans les ventes de marqpésfigjues. Par exemple, les ventes
de Lipitor (atorvastatine) ont été bien supérielaas ventes de simvastatine et de
pravastatine, deux médicaments de la méme classmgla méme efficacité et sont
moins colteux (Prescrire, 2006).

Pour mettre un nouveau médicament sur le marchegntreprise doit produire des
preuves de son efficacité, de sa sécurité et dadtté de sa fabrication. Les preuves
concernant 'efficacité et la sécurité incluentdasdesn vitro, animales et cliniques.
Les plus importantes sont les essais de « phaserdahdomisés, contrélés, menés sur
des patients atteints de la maladie que le médictenpour but de traiter. La plupart
de ces études comparent un nouveau médicamentpéacebo. Beaucoup de gens
ignorent que les fabricants n‘ont pas besoin dem@ogu'un nouveau médicament est
meilleur que les traitements existants. Le nouvesdicament doit avoir I'effet
bénéfique revendiqué dans une mesure acceptabtepgraraison du placebo, et étre
sOr dans des limites acceptables. Pour testeictieifé du médicament, le fabricant
effectue des essais randomisés et contrélés irtatlemnpatients dont I'état sera traité
par le nouveau médicament. Ce sont généralemenétddss a relativement court
terme, de quelques semaines a quelques mois, méamg de traitement est prévu
pour une maladie chronique. Pour des maladies grpoar lesquelles un traitement
par placebo serait contraire a I'éthique, le nouvegdicament est comparé aux
traitements existants. Toutefois, ces études visendémontrer qu'un nouveau
médicament est aussi efficace que les autres gofytiou qu'il n'est pas moins
efficace ; il n'a pas besoin d'étre meilleur.

Quand un nouveau médicament est mis sur le mailcaété testé uniquement sur
des groupes de participants a l'essai cliniqueurgosement sélectionnés. Par
exemple, les personnes agées atteintes de matdgsques et de comorbidités sont
généralement exclues des essais. Trop peu de pess(@énéralement 3 000 a 5 000
personnes) ont été exposees pour permettre |'éwadudieffets indésirables rares. Du
fait que cette évaluation de la sécurité est iadlément incomplete, il est
raisonnable, pour des motifs liés a la santé publigt aux soins de chaque patient,
d'adopter une approche lente et prudente quant aagement de nouveaux
meédicaments.

Le Tableau 1 présente une vue d'ensemble des @&wakiapar un bulletin

pharmaceutique indépendarita revue Prescrire de nouveaux meédicaments et
d'indications approuvées pour des médicaments amc€rsur une période de 24 ans.
Il a été estimé qu’environ 10 % présentent des tagas par rapport aux thérapies
existantes. Le tableau montre que quand il s'agihédicaments, nouveau ne signifie
pas forcément meilleur. Comme il a été mentionnécgmemment, un nouveau
médicament n'a pas besoin de montrer qu'il offie ateéliorations par rapport aux
traitements existants pour obtenir I'autorisatiennuse sur le marché. Toutefois, les
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entreprises doivent récupérer les investissemeptlisés dans le cadre du
développement de médicaments et dégager des Engbar les redistribuer a leurs
actionnaires. Les nouveaux médicaments tendent aifaire l'objet d'une intense
promotion, qu'ils offrent ou non des avantagesagéutiques.

Tableau 1 : Nouveaux médicaments et nouvelles indications en France 1981-
2004

Nombre de nouveaux
= . . médicaments ou
EvEllEE Bl nouvelles indications

(%)
Bravo ! Avancée thérapeutique majeure 7(0,2)
Une avancée réelle Importantg avancee thérapeutique, avec 77 (3)
certaines limites
Certains avantages, mais insuffisants pour
Offre un avantage un changement fondamental de la pratique 223 (7)
clinique
Sous-total : avantages par rapport aux traitemengstants 307 (10)
Eventuellement utile Avfantages minimes par rapport aux 467 (15)
traitements existants
Rien de nouveau Aucune valeur additionnelle 2 109 (68)
Sous-total : avantage minime a nul 2 576 (83)
Jugement réservé Documenltatl_on |_n§1dequate de la sécurité 126 (4)
et/ou de I'efficacité
Inacceptable Inconvénients 'reelg ou pptentlels par 87 (3)
rapport aux thérapies existantes
Sous-total : a éviter — étude inadéquate ou profil clinique pire 213 (7)
Total | 3096 (100)

(Source : La revue Prescrire, 2005)

Les liens entre les professions de santé et I'tndysharmaceutique se sont fortement
développés a la fin du 2@t au début du Zkiécle, entrainant un appel de la part des
enseignants en médecine en faveur de puissantge<¢qua» pour protéger
I'indépendance des centres universitaires de m&léBrennan, 2006). Dans le cadre
d'une grande enquéte américaine (Campbell, 20079, de 90 % des médecins ont
rapporté avoir eu des liens (sous une forme ou aunwe) avec lindustrie
pharmaceutique :

* 8 sur 10 ont recu des cadeaux, généralement deulaitnre gratuite sur leur
lieu de travalil ;

* 8 sur 10 ont regu des échantillons gratuits de ca@dents ;

e 4 sur 10 ont bénéficié d'un remboursement de lieais de participation a des
réunions et conférences ;

¢ 3 sur 10 étaient des consultants rémunérés parentreprise ou faisaient
partie de ses conférenciers habituels ou de soit&€oonsultatif.
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Des enquétes menées dans les pays riches et iatisssront révélé que les médecins
voient en moyenne un délégué médical par semairezdWa, 2000). En Turquie,
cependant, plus de la moitié des médecins de dillamir (troisieme plus grande
ville), voyaient au moins un délégué médical parr jet un tiers passaient plus de 30
minutes par jour avec des délégués (Guldal, 2@ieh que deux tiers des médecins
de l'enquéte estimaient que les délégués n'infaient pas leur prescription, la
plupart ont déclaré qu'ils utilisaient les pubbsitet les brochures comme source
d'information.

Il'y a eu relativement peu d'études sur les relatentre les pharmaciens et l'industrie
pharmaceutique. Une enquéte nationale menée atsc\Hités a examiné les attitudes

a I'égard de l'industrie pharmaceutique et de ¢enption pharmaceutique (Farthing-

Papineau, 2005). Deux tiers de cet échantillon t@ilea de 1 640 pharmaciens

exercant en hépital et en centre médical commuirautat rapporté que les délégués
meédicaux font des cadeaux aux pharmaciens qui alocun lien avec les soins aux
patients.

La figure 1 fournit une ventilation des dépenseasmtionnelles aux USA en 2004,
ou les informations relatives aux dépenses sorues)publiques. La publicité dans
les revues professionnelles représente une fadtedes dépenses — seulement 2 %.
En termes de dépenses promotionnelles directesl’eatneprise, la plus grande part
est la « visite médicale’»« Detailing », la présentation détaillée, esterme utilisé

en Ameérique du Nord pour les visites a but comnaéret en téte a téte avec des
délégués médicaux. Les délégués distribuent égateties échantillons pendant leurs
visites a but commercial de sorte que ces dewstgipgpromotion sont fortement liés.

Les Etats-Unis se différencient des autres paysisin@lisés en autorisant une
publicité orientée directement vers le consommaf@@DC) de médicaments sur
ordonnance a la télévision, dans les magazinesretes panneaux d'affichage. En
2004, les dépenses consacrées a la PODC ont aftemitiards USD (Gagnon,
Lexchin, 2008).

® Note pour la version francaise : le document en anglais de 2009 utilise le terme « detailing», littéralement
« présentation détaillée ». Néanmoins I'expression « visite médicale » est plus utilisée en France et dans certains
pays d’Afrique francophone.
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Figure 1 : dépenses promotionnelles réalisées aux Etats-Unis pour des médicaments
sur ordonnance, 2004

57,5 milliards USD de dépenses promotionnelles
aux Etats-Unis en 2004

Dépenses promotionnelles
non-observées —s . _
«+— Echantillons

E-promotion,
publipostages, essais

Publicités dans -
les revues

i <+— Représentants
Rencontres et réunions

PODC

(Source : Gagnon, Lexchin, 2008)

La figure 1 résume les dépenses promotionnelles Biats-Unis a partir des
estimations les plus précises de deux sociétésdé'etde marché spécialisées dans le
secteur pharmaceutique, IMS Health et CAM. Il esériessant de noter que prés de
30 % des dépenses se trouvent en « promotion mirbt&e ». Quels types d'activités
sont couverts ? Ceci inclut notamment un éventaittités promotionnelles non-
traditionnelles décrites dans la littérature de kating pharmaceutique et dans les
proces concernant la promotion pharmaceutiquer(®teai, 2006).

Encadré 1 : formes de marketing non traditionnelles

< Formation médicale et pharmaceutique continue financée par l'industrie

+  Financement de médecins en tant que « leaders d'opinion » de premier plan

e Rédaction d'articles de journaux par un auteur fantbme

*  Financement du développement de recommandations pour le diagnostic et le
traitement

e Campagnes de relations publiques incluant une publicité « orientée vers la maladie »
sans nom de marque

¢ Financement de groupes de patients et de sociétés savantes

«  Etudes d'ensemencement du marché (études de « phase IV » sans objectifs
scientifiques clairs)

e Publicité sur Internet

e Suppléments de journaux et journaux gratuits

* Remises accordées aux pharmacies sur la base du volume des ventes*

*Forme courante de promotion dans de nombreux gaysoie de développement et a revenu moyen,
ou le statut de médicament délivrable uniquemenolonnance n'est pas respecté.
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Leaders d'opinion de premier plan

La figure 2 indique le nombre de réunions et prisdeEms financées par l'industrie
pharmaceutique qui se sont tenues aux Etats-Uni@8 et cing ans plus tard, en
2004, et montre une multiplication par quatre de fldquence de ce type
d'événements.

Figure 2 : nombre de réunions et de conférences financeées par un promoteur
aux Etats-Unis, en 1999 et 2004
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Réunions et conférences financées par un promoteur

(Source : Caplovitz, 2006)

Les présentations faites par un médecin payé paratreprise peuvent ne pas étre
percues comme de la publicité par I'auditoire, oemput augmenter leur efficacité.
Les documents émanant de Merck, fabricant du rafbq¥ioxx), cités dans le Wall
Street Journal, indiquaient que les médecins agssisté a des conférences données
par un médecin payé par le promoteur prescrivaennoyenne l'année suivante 624
USD de plus que les médecins n'y ayant pas asgidtdsley, 2005). Par
comparaison, les réunions avec des délégués ma&diganeraient une augmentation
de 166 USD. Ces documents internes suggérent guexigosés financés par le
promoteur faisaient partie intégrante de la stratégarketing de Merck (Caplovitz,
2006).

Les chargés de marketing pharmaceutique appe#ierdrte-parole professionnels de
santé rémunérés des « leaders d'opinion de pretaiers. «Jn nombre effrayant de
médecins de l'auditoire ignorent que l'objectif des présentations est purement
commerciab> commente Jerry Avorn de la Harvard Medical SEhd8A, (Hensley,
2005). Dans un Etat américain, le Minnesota, su année, plus de 20 % des
médecins ont recu des paiements de la part d’eigesppharmaceutiques, et plus de
100 médecins ont recu plus de 100 000 USD (Spur@dy).
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Formation médicale continue

Entre 1998 et 2003, le financement de la FMC paelgreprises pharmaceutiques a
presque triplé aux Etats-Unis, passant de 302 afifibns USD, et la plupart de la
FMC est financée par l'industrie pharmaceutiqueif®took, 2005). Les normes qui
régissent le soutien commercial n'empéchent paspilesioteurs de discuter du
contenu avec les universitaires organisateurs etsufgérer des sujets ou des
intervenants.

Echantillons gratuits

De nombreux médecins sont favorables aux échamilatuits et les stockent pour
les fournir aux patients qui n‘auraient pas les engyd'acheter ces médicaments. Une
raison essentielle pour laquelle de nombreux médececoivent les délégués
médicaux est d'obtenir des échantillons gratuits.

Une étude a comparé les décisions de prescriptiant &t aprés qu'un établissement
de consultation externe de médecine familiale rdibduit une politique interdisant
les échantillons gratuits (Boltri, 2002). La figuBecompare les prescriptions initiales
de médicaments contre [I'hypertension pendant lesx deériodes. Les
recommandations thérapeutiques avaient identifi@ierétiques et les béta-bloquants
comme traitements de premiére intention pour I'hgmsion sans complication
(National Institutes of Health, 1997)Ces médicaments bon marché, non protégés par
un brevet, ne faisaient pas l'objet d'une promotiotive. Quand des échantillons
étaient disponibles, les patients recevaient ptus/ent des traitements de seconde
intention en tant que thérapie initiale. Ces tragats devraient généralement étre
réservés aux patients intolérants aux traitemeetspigmiére intention ou pour
lesquels les médicaments de premiere intentioeEav inefficaces. La conclusion de
cette étude était que l'interdiction des échamtla amélioré la qualité des soins.

Figure 3 : effet des échantillons gratuits de médicaments sur les décisions de
prescription

Prescription d'antihypertenseurs
100 %
90 %
80 %
70 %
i 61%
60 %
50 % B Médicament de
® 389 399% seconde intention
40 % O Médicament de
premiére intention
30 %
20 %
10 %
0 %+— .
Echantillons disponibles  Echantillons non disponibles

(Source : Boltri, 2002)

® Note pour la version francaise : les recommandations internationales sur la prise en charge des patients
hypertendus publiées aprés 1997 se rejoignent toutes sur le fait que la prise en charge des patients hypertendus
repose sur une prise en charge globale associant conseils hygiéno-diététiques et un traitement antihypertenseur en
fonction des niveaux de pression artérielle et du risque cardiovasculaire des patients. Elles présentent en revanche
des différences plus ou moins marquées sur le choix des classes a privilégier en premiéere intention. Lorsque des
classes thérapeutiques sont privilégiées en premiére intension, les béta-bloguants n’en font pas patrtie.
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Recommandations de pratique clinique financées par un promoteur

Le financement des auteurs de recommandationspiiftigues par un promoteur fait
craindre que le conseil fourni puisse favorisempliesiuits du promoteur. Une étude de
plus de 200 recommandations provenant de divers giagféerencées dans la base US
National Guideline Clearinghouse a constaté quenvun tiers des auteurs avaient
des liens financiers avec les entreprises produlsartraitements qu'ils évaluaient, et
gue prés de trois quarts des panels relatifs aogmmandations incluaient des
auteurs présentant des conflits d'intéréts (Tagdd5). Le probléme ne concerne pas
seulement la préférence donnée a un produit sgéeifiLes normes thérapeutiques
peuvent aussi étre affectées ; un changement dieesrpeut étre tel que des millions
de personnes en plus sont considérés comme relduatraitement. Par exemple,
guand les recommandations de la Société europédeneardiologie ont été
appliguées a un comté de Norvege, les trois gdarta population ont été considérés
comme étant a « risque accru » et ayant potentiele besoin d'un traitement (Heath,
2006).

Rédaction par un rédacteur fantbme (« ghost-writing »)

La rédaction d'articles de journaux par un rédactantome fait référence a une
pratique dans laquelle les publications de recler@yant des auteurs universitaires
sont en fait écrites par des employés d’entreppbasmaceutiques ou des sociétés de
communication médicale travaillant pour des entsggrpharmaceutiques.

David Healy, psychiatre a l'université du pays @#l€s (University of Wales), décrit
comment il a été invité & parler a un congrés fégoar un industriel et comment on
lui a proposé un article écrit par un rédacteurt@are pour l'inclure dans un
supplément du journal. |l a refusé l'article écait le sien ; finalement, I'article écrit
par le rédacteur fantbme a été publié sous le nom autre universitaire (Healy,
1999). Il décrit également l'usage presque sysiqoeatu « ghost-writing » pour la
commercialisation de la sertraline (Zoloft), révélEns un document préparé par la
société d'information médicale Current Medical Dilens Incorporated (CMD) et
rendu public lors d'un proces aux USA (Healy, 2003) CMD a établi une liste de
projets d'articles avec auteurs «a détermineb5 articles publiés ultérieurement
avaient des liens avec cette liste. Ces articlekiament les résultats de 25 essais
cliniques, tous favorables a la sertraline. En mage chaque article avait 6,6 auteurs;
certains auteurs universitaires figuraient plusefwis. Un article écrit par un
rédacteur fantdme peut également condamner lesuiggsod'un concurrent. Un
médecin américain a décrit un article qu'on luiitademandé de signer et qui ne
mentionnait pas le médicament du promoteur, maitesait des doutes quant a la
sécurité d'un traitement concurrent (Fugh-Bermans2

En réponse au probléme de la rédaction par un te&aéantdme, la plupart des
journaux médicaux ont renforcé leurs recommandsti@ux auteurs (voir
http://jama.ama-assn.org/cgi/content/full/284/1/88)utefois, de nombreux journaux
publient des suppléments financés par les entesppkarmaceutiques promotrices,
composés généralement des rapports des colloquaexéis par ces entreprises et les
communications présentées. L’entreprise financecabgers spéciaux et elle a dans
une large mesure un contrdle éditorial du contdero et collegues (1992) ont
analysé plus de 600 rapports de colloques pubkés &8 journaux médicaux de
premier plan sur une période de 23 ans. Ceux @ierdtfinancés par une seule
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entreprise pharmaceutique promotrice étaient plusceptibles d'avoir des titres
trompeurs et d'utiliser les noms de marques plgt@ les noms génériques ou les
dénominations communes internationales (DCI), gtéilaient moins susceptibles
d'étre relus par des pairs que les articles panmatissans les numéros habituels du
journal.

Activités visant a augmenter les ventes

Plusieurs procés aux Etats-Unis ont entrainé ldigailon de documents internes
faisant ressortir la variété des activités utilssgeour augmenter les ventes de
médicaments. La gabapentine (Neurontin) a été iagtoraux Etats-Unis comme
traitement secondaire de I'épilepsie. Comme le reolat figure 4, la plupart des
prescriptions ont rapidement été faites pour uilesation non approuvée ou « non
conforme ». La promotion d'utilisations non autées d'un médicament est illégale
aux Etats-Unis, ol ce procés a eu lieu, et ailldugsprobléme avec la promotion de
médicaments pour des utilisations non autoriséeques|’entreprise n'a pas fourni a
’Agence nationale du médicament de preuves dédafité ou de la sécurité de ces
utilisations. Dans de nombreux cas, le médicamanpas été testé de fagcon adéquate
et il se peut que ses bénéfices potentiels ne ausepe pas les risques potentiels.
C'était le cas d'un grand nombre d'utilisationsrpesguelles on a fait la promotion de
la gabapentine (Steinman, 2006). Les détails désitas promotionnelles qui ont
encouragé cette utilisation non conforme ont ételés lors du procés « La
promotion de la gabapentine [Neurontin] a été agsen utilisant la formation et la
recherche, activités généralement non reconnuesmmm@tant promotionnelles, la
formation médicale continue « indépendante », latese< de pair a pair » par des
meédecins conférenciers, et les publications(Steinman, 2006).

Figure 4 : utilisation de la gabapentine (Neurontin) pour des indications non
autorisées
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* Seule utilisation pour laquelle la gabapentine était autorisée pendant cette période.
(Source : Steinman, MA et al., 2006)
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De la promotion a l'utilisation du médicament

Le schéma des prescriptions pour la gabapentinaer@den) illustré a la figure 4
correspond aux activités promotionnelles décritess Idu procés concernant le
Neurontin (Steinman, 2006). Pourtant, dans les &®egyu les médecins rapportent
généralement que la promotion a peu d'effet susldécisions de prescription. Par
exemple, une étude menée chez des internes ee forrdation (spécialité : médecine
interne) a réveélé qu'a peine 1% d'entre eux pensajue la promotion avait
beaucoup d'effet sur leurs décisions de prescniplioplupart pensaient méme qu'elle
n‘avait aucun effet (Steinman, 2001).

Les données montrent que la promotion affecte la fo urniture de soins

Si la promotion de médicaments était sans effelesidécisions thérapeutiques, les
entreprises pharmaceutiques consacreraient-ellegueh année des milliards de

dollars en marketing ciblant les professionnelssdeté ? Etant donné I'obligation

pour les entreprises de présenter a leurs actimmde solides bénéfices, cela semble
improbable. Les sociétés d'étude de marché ontléatpie le rendement moyen en

ventes supplémentaires, par dollar investi damsdanotion pharmaceutique s'élevait

en 2004 a 8,34 USD (Arnold, 2005). Les classemdarts-ortune 500 citent aussi

constamment l'industrie pharmaceutique comme Keseindustries ayant les retours
sur investissement les plus élevés : en 2006 eliead en seconde position apres

l'industrie pétroliere, avec un taux de rentabilité 19,6 % en pourcentage des
revenus totaux (Fortune, 2007). Les données desdherche confirment que la

promotion influe sur la pratique professionnelle.

Malgré cette rentabilité et les nombreux exempkes$idfluence de l'industrie sur les
soins, de nombreux professionnels de santé souseestles effets de la promotion
pharmaceutique sur leurs opinions et leur pratjgoéessionnelle. La premiere étude
a examiner le contraste entre les opinions sutuénce et a mesurer cette influence,
portait sur un échantillon de médecins de la régierBoston. Les enquéteurs leur
demandaient leur opinion sur deux « mythes commexch qui n'étaient pas
corroborés par des preuves scientifiques (Avor@219Ces allégations étaient que :
(a) le propoxyphéne, un analgésique ayant un maywaifil de sécurité, est plus
efficace que l'aspirine ; et (b) un faible débinhgan est une cause majeure de
démence sénile. La derniere allégation encouratyg@isation de vasodilateurs pour
traiter la démence, bien que leur efficacité rpais été prouvée. Bien que la plupart
des médecins interrogés aient déclaré qu'ils senfi&a des sources d'information
scientifiques, ils croyaient également en ces g/t commerciaux » non-
scientifiques. Des études plus récentes portantesueffets des échantillons gratuits
et des colloques financés par des promoteurs inelgssur le comportement de
prescription ont montré de facon similaire un effat la prescription bien que les
professionnels de santé pensaient qu'ils n'étgiest influencés (Adair, 2005 ;
Orlowski, 1992).
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En 2005, Norris et al. ont procédé a une revue wsthee de 2 700 articles de
journaux dans la base de données de 'OMS et diAttiternationale pour la Santé
(HAI) sur la promotion pharmaceutique (www.drugpmimnfo). lls ont constaté que

les médecins utilisent frequemment la promotion mensource d'information sur les
nouveaux meédicaments et, corroborant les consiagatd'Avorn et al., que la

promotion influence les attitudes plus que les réden'en ont conscience (Norris et
al., 2005). Beaucoup moins d'études étaient dippesiquant aux effets sur les
attitudes des pharmaciens ou des autres profestsot@ sante.

Les médecins qui rapportent qu'ils se fient largen@ela promotion prescrivent de
facon moins appropriée, ont des volumes de prdsumigupérieurs et adoptent plus
rapidement de nouveaux médicaments (Norris eR@05). Le financement par des
entreprises peut influer sur le contenu de la FM@eela recherche et il est plus
susceptible de donner des résultats favorablesinramceur. De plus, les patients
exposes a la PODC de médicaments sur ordonnantégalement plus susceptibles
de demander les médicaments présentés dans laifgubNorris et al. ont souligné la
nécessité d’étude sur les répercussions de la prmmpharmaceutique sur la santé
publique.

Une revue systématique publiée danddernal of the American Medical Association

a identifié 29 études publiées entre 1994 et 1999es effets des interactions entre
les médecins et l'industrie pharmaceutique surctegsaissances, les attitudes et le
comportement (Wazana, 2000). |l s'agissait d'étudesiparatives avant/aprés

exposition a la promotion, d'études de cohorte @atpves, d'études cas controle et
d'enquétes transversales. Il a été constaté cigui

* la plupart des médecins interrogés ont nié quecddsaux puissent influencer
leur pratique ;

* plus les médecins recevaient de cadeaux, moigsailsnt enclins a croire que
cela aurait des effets sur leur prescription ;

* plus le contact avec les délégués meédicaux eémjuént, plus il était probable
gue les médecins demanderaient I'ajout des prodiltssponsor aux
formulaires de I'établissement de santé ;

* le remboursement des frais de déplacement pouerske a un congres, les
repas financés par l'industrie, le financementadeetherche et les honoraires
augmentaient également la probabilité de demantgsuts au formulaire,
par rapport aux médecins qui n'‘en avaient pas recus

* une plus grande exposition aux discours des detéguéélicaux était associée
a une moindre capacité a reconnaitre des allégatimxactes concernant les
médicaments ;

* le financement de la FMC augmentait la probabdgeprescrire les produits
du sponsor ;

* un contact plus frequent avec les délégués médiétikassocié a des colts
de prescription plus élevés, des prescriptions phgdes de nouveaux
médicaments et une prescription de génériquesaihie.
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Comme indiqué précédemment, la promotion influelaprescription et l'usage des
médicaments, avec des effets probablement négaaffois sur les colts et la qualité
des soins. De nombreux pays ont des législatioris régissent la promotion
pharmaceutique. Les fabricants ont généralementerdiction de fournir des
informations trompeuses ou mensongeres ou de praritodes médicaments pour
des utilisations non autorisées. Ces lois refldtepinion généralement admise selon
laquelle les médicaments peuvent étre autant nqadsbénéfiques, et par conséquent
gu'il est nécessaire de les délivrer et de lesetiavec précaution. En outre, il existe
au niveau international un ensemble de normes lpaégulation de la promotion, les
Critéeres éthiques applicables a la promotion deslicementsde 'OMS, dont le but
est de« soutenir et encourager I'amélioration des soims pusage rationnel des
médicaments. §OMS, 1988).

Parallelement au fait que la régulation ne soitjpgée comme étant une priorite, la
promotion pharmaceutique a recu relativement pettedtion au niveau de la
formation meédicale et pharmaceutique (Mintzes, 2005 manque d'attention
contraste fortement avec les milliards de dollagehsés annuellement en promotion
pharmaceutique. Les professionnels de santé pessewent a tort qu'ils ne sont pas
influencés par la promotion et peuvent se contedtiame formation réduite sur la
distinction entre les pratiques promotionnellesgibs et non éthiques.

Une promotion non éthique peut avoir des effetasték sur les soins aux patients.
Shahram Ahari, ancien délégué meédical pour I'olpinea (Zyprexa), médicament
antipsychotique d'Eli Lilly, imagine les décisiomsanagériales ayant mené aux
instructions qu'il recevait pour minimiser linfoation sur les risques « Les
décisions comme celles-ci relévent unigueméunhed analyse colt-bénéfice. Ce
diabete, ce gain de poids, bien sdr qu'il existaisnsi nous commencgons a en parler
maintenant, nous perdrons des milliards de dollarhari, 2007).

Les interactions entre les professionnels de samtdindustrie pharmaceutique

commencent souvent tdét dans la formation. Discdéeces interactions peut aider a
distinguer les relations éthiques des relations Btnques, et les informations

partiales de celles qui sont exactes. La théragpeeitest une part importante de la
formation d'un professionnel de santé. Il est égal@ important de comprendre le

contexte dans lequel ces décisions thérapeutiquebusage des médicaments sont
prises. Ce manuel a pour objectifs de permettre éuxliants en pharmacie et

médecine de prendre conscience du contexte gémgialentoure l'usage des

médicaments, de fournir des informations sur lpgesyde promotion et leur ampleur

et sur les preuves de ses effets, d'aider au d@pehoent de compétences pour guider
les interactions avec l'industrie pharmaceutiquasdi pratique professionnelle.

L'objectif ultime est I'amélioration des soins gatients.
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Chapitre 2

Peter R Mansfield

Les activitées de marketing de l'industrie pharm#qae débouchent sur des ventes parce
gu'elles sont capables d'influencer le processaisidanel des professionnels de santé et des
patients, et par conséquent la prescription et #&ividnce des médicaments. Les
professionnels de santé ont souvent peu conscientiafluence de la promotion qui est plus
efficace qu'ils ne l'imaginent souvent. Il est @nirparmi les professionnels de santé de croire
gue « la promotion n'a pas d'effet sur moi ». Unlesén de famille a déclaré:Ce n'est pas
parce que j'ai un stylo avec le nom d'un médicanresdrit dessus que je vais prescrire ce
médicament. »(Prosser et al., 2003). Souvent, cependant, lefegsionnels ont moins
confiance en la capacité de leurs confreres ateésisla persuasion trompeuse (Zipkin and
Steinman, 2005).

bY

Ce chapitre a pour objectif de vous aider a congreeries techniques utilisées par les
entreprises pharmaceutiques pour promouvoir l'us@gemédicaments. Il est important que
vous ayez conscience de l'impact de ces technigués votre propre vulnérabilité a leur

égard, afin de prendre les meilleures décisions posi patients. A la fin de la session basée
sur ce chapitre, vous devriez pouvoir :

« expliquer pourquoi les professionnels de santé samthérables aux techniques
d'influence ;

* décrire quelques-unes des techniques courammdisées pour influencer la prise de
décision des professionnels de santé ;

« discuter des stratégies de réponse a la promotiamaceutique.

Tout un chacun peut étre influencé par des teclesigle marketing élaborées, et bien trop
souvent nous n'avons pas conscience de cette rinBué\ cet égard, les professionnels de
santé sont des étres humains comme les autreefdisutune difference fondamentale entre
la promotion qui les cible et beaucoup d’autresntes de marketing est que son objectif est
d'influencer les prescriptions faites aux patiep#s les achats effectués par les professionnels
eux-mémes.
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Encadré 1 : une réussite commerciale

Promotion versus preuves scientifiques

Les ventes d'un montant de 3,8 milliards USD realisées pour l'ésoméprazole
(Nexium) en 2003 (un médicament utilisé pour traiter le pyrosis et autres problemes
d'acidité gastrique) sont un exemple de limportance actuelle des influences
commerciales sur la prescription (Anon, 2003). Sans l'influence sur les décisions de
prescription d'un puissant « mythe commercial », ce volume de vente serait trés
improbable, car le méme effet thérapeutique peut étre obtenu a bien moindre codt
avec le médicament parent de I'ésoméprazole, le générique oméprazole, quand il est
utilisé a des doses équipotentes (équivalentes) (Therapeutics Initiative, 2002).

Les professionnels de santé savent qu'ils onslaoresabilité de placer en premier l'intérét des
patients et les soins, avant leur bénéfice perdomiesi, les spécialistes du marketing
pharmaceutique doivent s'assurer que leurs adipiraissent contribuer aux soins des
patients, que le médicament dont ils font la proomosoit ou non le meilleur traitement
disponible. Ce processus est soutenu par un certairbre de techniques de marketing, qui
sont décrites tout au long de ce manuel. Deux destessentiels contribuent aussi a la

vulnérabilité des professionnels de santé a I'erlee du marketing : un sentiment
d'invulnérabilité et I'usage de « raccourcis déaisels ».

Sentiment d'invulnérabilité

De nombreux professionnels de santé croient quélsont pas influencés personnellement
par la promotion pharmaceutique, mais que leurkeg@oés le sont (Zipkin and Steinman,
2005). Par exemple, lors d'une enquéte, on a defmandes internes en fin de formation
(spécialité : médecine interne) quelle influence B¢légués médicaux avaient sur leur
prescription. Comme le montre la figure 1, les adifféraient beaucoup selon que les
influences concernaient leur propre prescriptiorcelle de leurs confreres (Steinman et al.,
2001).
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Figure 1 : enquéte menée aupres de praticiens hospitaliers relative a l'influence des

délégués médicaux

Quelle influence les
délégués ont-ils
sur votre prescription ?

Quelle influence les
délégués ont-ils sur
la prescription des autres méedecins ?

Beaucou
19 P Aucune
/0

16 %

Un peu Beaucoup
38 % Aum:)ne 51 %
61 % Un peu

33%

(Source : Steinman, 2001)

Des psychologues ont constaté qu'il est normalaieecque seuls lesutressont vulnérables
aux techniques promotionnelles et peuvent étreitmdun erreur. Cela s'appellg@lusion de
l'unique invulnérabilité (Sagarin et al., 2002).

Le caractere illusoire de ces opinions est cor@®lpar les résultats de la rechercheUne
promotion accrue est associée a des ventes acdei@sédicaments, la promotion influence
la prescription plus que les médecins ne le réatig les médecins reconnaissent rarement
qgue la promotion a influencé leur prescription. &egui déclarent le plus qu'ils se fient a
I'information promotionnelle prescrivent de facomims appropriée, prescrivent plus souvent
et adoptent plus rapidement de nouveaux médicame(it®rris et al., 2005).

Raccourcis décisionnels

Les professionnels de santé sont continuellemenfraaés aux décisions consistant a
déterminer si un traitement est nécessaire ettqaiggment recommander parmi divers choix
possibles. Devant constamment prendre des décipragsnatiques pour essayer de résoudre
rapidement et efficacement les problémes de santiews patients, les professionnels de
santé ont souvent recours aux raccourcis décisi®n@zux-ci incluent, par exemple, la
confiance en des recommandations d'experts, I'idaganédicament parce que de nombreux
collegues le prescrivent, ou le choix du premiaitément qui leur vient a l'esprit ou est
disponible comme échantillon plutét que de rechartbutes les alternatives disponibles pour
traiter une situation clinique particuliére.

Ces raccourcis créent de nouvelles situations deerabilité dans lesquelles la promotion
peut influencer les médecins. Les professionnelsamée expérimentés utilisent souvent des
raccourcis en n‘ayant que faiblement consciengks d¢gifont, un peu comme les conducteurs
expérimentés changent de vitesse sans y faire emirattention (Robinson, 2000). Les
raccourcis décisionnels et les techniques lesenffant ont été étudiés par des logiciens, des
psychologues, des agences de publicité et d’adtcestains ont méme été deécrits par Aristote
vers 350 avant J.-C. (Pour en savoir plus, voiclas, 1970 ; Chaiken, 1999 et Zaltman,
2003.)
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Sur un marché hautement concurrentiel ou de nombi@itements sont disponibles, un
impératif commercial pése sur les entreprises pheentiques : persuader les professionnels
que leur produit est le meilleur choix afin de nmaisier les profits. Ceci est effectué grace a
diverses techniques d'influence qui forment le mogentral d'un marketing réussi. L'objectif
est de persuader les professionnels qui ignorétmdlément I'existence d'un médicament de
passer par la série de stades suivante :

Ignorance & Conscience 2 Intérét & Evaluation 9 Essai - Usage - Usage répété

(Lidstone et Collier, 1987; Prochaska et DiClemente, 1983)

Les entreprises pharmaceutiques combinent des dexhde diffusion incluant les publicités,
les délégués médicaux, le sponsoring et les relgmbliques. Les messages délivrés avec
ces différentes méthodes se renforcent mutuellerhesttechniques promotionnelles peuvent
influencer les prescripteurs a différents stadesceleprocessus. Les entreprises utilisent
souvent la publicité comme un moyen rentable de fabnnaitre un produit. Les délégués
meédicaux peuvent se servir de ces bases et sentmrceur la progression d'un stade a
l'autre. Le recours a des leaders d'opinion de igrgoian, experts ou pairs, pour discuter d'un
nouveau produit peut également étre efficace paive passer les professionnels de santé de
I'ignorance a la conscience et idéalement (pospéialiste du marketing) a l'intérét pour un
produit.

L'évaluation d'un nouveau médicament est baséeusuexamen impartial des preuves
scientifiques. Toutefois, méme quand les preuves disponibles, du fait de leur charge de
travail, peu de cliniciens ont le temps de fairs devues systématiques ou une évaluation
critique des rapports de recherche. De plus, it petiver que les preuves disponibles ne
soient pas satisfaisantes a cause d'une concepéidiocre de I'étude, de rapports incomplets,
de la source de financement et de publicationsaiestou qu'elles ne soient pas pertinentes
pour les décisions thérapeutiques qu'un clinicehmtendre. Parfois, un groupe de recherche
indépendant aura effectué une évaluation systéoeatigs options thérapeutiques, mais ces
évaluations peuvent ne pas étre aisément dispsnibieconnues des professionnels. (Voir le
Chapitre 8 sur les sources d'information.) Les ensgs et recommandations financés par des
entreprises sponsor fournissent aux professionneés évaluation qui peut étre biaisée
positivement en faveur de [utilisation du produiu sponsor. Par exemple, les
recommandations pour les patients atteints d'unkadiearénale financées par Amgen, le
fabricant de I'époétine alpha (Epogen), recommamdlales taux d’hémoglobine cible élevés
(Coyne, 2007). Cette recommandation a probablengentluit a une prescription plus
répandue d'époétine alpha chez les patients atunte maladie rénale (Coyne, 2007).

Les essais marketing et la fourniture d'échantillgnatuits sont des moyens visant a faire
passer les médecins du stade d'évaluation auxsstaglesai » et « utilisation », autrement dit,
pour qu'ils essaient un produit chez leurs patjevsc I'objectif de stimuler un usage large et
répété. Ce sont des formes « d'ensemencement dinénarLes essais marketing sont des
études cliniques ayant un objectif commercial glugdge vraiment scientifique, ou I'on
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demande généralement aux médecins de prescrireédicament a un certain nombre de
patients et de noter les résultats. Généralemerst ckzs études, il n'y a aucun groupe controle
ni hypothése de recherche précise. Les prescripsaumt généralement payés pour participer a
ces essais marketing.

Dans ce chapitre, nous nous référons a divershritpes qui visent a influencer l'usage des
médicaments, dites « techniques d'influence ». teebniques d'influence peuvent s'avérer
bénéfiques ou préjudiciables. Ce sont des techsigemmployées par les entreprises
pharmaceutiques lors de leurs activités promotilbesmeElles sont préjudiciables quand elles
sont liées a une information trompeuse. Des évialmtystématiques de publicités et autres
sources d'information promotionnelles ont fait cgBs une tendance constante a exagérer les
avantages et minimiser les effets déléteres (No2@95). Cela est semblable a ce qui se
produit dans le marketing d'autres produits, conle®e revendications « plus blanc que
blanc » pour la lessive. Toutefois, I'exagératien dvantages d'un médicament peut avoir des
effets négatifs pour la santé des patients. L'im&dion peut étre trompeuse de trois fagons
principales :

* inclusion d'information déformée (par ex. inexaeteagérée, ambigie ou simpliste) ;
* omission d'information pertinente ;

« distraction par une information non pertinente.

Les omissions et les distractions peuvent dénatesepreuves existantes aussi efficacement
gue les inexactitudes, mais elles sont souvent gificiles a repérer. Par exemple, des
analyses systématiques de publicités pharmacestiquenstatent régulierement que
I'information fournie sur les effets délétéeres ammmu médicament promu est inadéquate

(voir le chapitre 3).

Le tableau 1 décrit quelques exemples de technidiudiience couramment utilisées par les
délégués médicaux, telles qu'elles sont rappodars une étude qualitative de présentations
de délégués médicaux en Australie (Roughead, 1998).
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Tableau 1 : techniques d'influence couramment utilisées par les délegués médicaux

Influences Usage de cette influence inconsciente
inconscientes sur a des fins commerciales
le jugement d'un
individu

Ce sont les experts qui | « Le professeur Z recommande le médicament B. »
sont les mieux informés

Ce sont les pairs qui « Le médicament B est le médicament le plus
sont les mieux informés | frequemment prescrit pour l'indication X. »
Les gens que nous Recours a des délégués médicaux séduisants et amicaux.

aimons sont fiables

Nous devons aider ceux | Utilisation de cadeaux, dont des échantillons gratuits de

qui nous ont aidés nouveaux médicaments colteux.
Il faut étre cohérent Représentant : « Traitez-vous de nhombreuses personnes
dans ses propos pour l'indication X ? »

Médecin : « Oui. »

Représentant : « Alors vous voulez connaitre les
traitements de l'indication X ? »

Médecin : « Oui. »

Représentant : « Souhaitez-vous que je vous parle de
notre médicament B pour l'indication X ? »

Médecin : « Oui. »

Remarque : ceci est un exemple de technique de
cohérence d'engagement — amener le médecin a répondre
par l'affirmative a des énoncés successifs et cohérents,
pour finir par la conclusion voulue par le département
marketing, bien que si la derniére question avait été posee
en premier, le médecin n'aurait probablement pas été
d'accord. Souvent, I'énoncé final est : « Alors Docteur,
voulez-vous essayer le médicament B pour vos patients
ayant l'indication X ? »

(Adapté de Cialdini, 2000 ; Roughead, 1998)

Encadré 2 : un déléegué médical décrit comment stimuler les ventes

Michael Oldani a travaillé pendant neuf ans comme représentant d'une entreprise
pharmaceutique multinationale. Il décrit plusieurs techniques d'influence que ses
collegues et lui-méme ont appris a utiliser. Par exemple, quand les médecins
formulaient des objections contre une revendication promotionnelle, il répondait avec
empathie a quel point il était heureux qu'ils aient abordé ce sujet avant de contrer
l'objection et finalement « boucler la boucle » avec une technique de cohérence
d'engagement (voir le tableau 1). Il aborde aussi l'importance d'une « relation
socialement intime entre les médecins et les délégués médicaux » pour une
influence réciproque sur la pratique. Autrement dit, les relations amicales sont
efficaces pour stimuler les ventes (Oldani, 2004).
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Recommandation par les experts et les pairs

La technique d'influence consistant a faire app&l aonfiance en les experts est souvent
appelée par les logiciens « sophisme de l'appealuéotité ». Cependant, le philosophe John
Locke (1690) utilisait avec perspicacité I'expreask appel a la modestie ». Il a décrit cette
technique d'influence comme un moyen d'obtenicdet ou de faire taire I'opposition en
profitant de la tendance qu'ont les gens a pensernugttre en doute les déclarations d'un
expert est un manque de modestie.

La référence aux experts et aux recommandationkepgrairs font partie des cing techniques
d'influence les plus courantes utilisées par leegil€s meédicaux lorsquiils font de la
promotion (voir le tableau 1), (Cialdini, 2000 ; iRfhead, 1998). La confiance en un expert
repose sur I'hypothése qu’il est compétent et ittgaQuand elle est justifiée, cela permet
d'obtenir rapidement et facilement une bonne répomdalheureusement, quand cette
hypothese est injustifiée, elle peut donner liedea opinions erronées. Ce qui complique
encore la chose, c'est que quand les gens sontsirefuerreur, ils ne savent pas que leurs
opinions sont infondées. Des documents diffusés tBun procés aux Etats-Unis sur la
promotion de la gabapentine (Neurontin), médicamanti-épileptique, décrivent le
recrutement de médecins influents dans les progesmne « vente de pair a pair » et le
financement de médecins universitaires identifiésme des « leaders d'opinion » dans le
cadre de cette campagne promotionnelle (Steinm@06)2 Ces leaders d'opinion dans
certains cas faisaient trop valoir les bénéficesemels du médicament pour diverses
utilisations non autorisées. Une présentation faitees confreres par un médecin éminent a
moins l'air d'étre une promotion qu'une présentatate par un employé d'une entreprise
pharmaceutique. Le succes de cette technigueudimie est peut-étre di en partie au fait que
l'auditoire n'a pas conscience que cela fait patime campagne promotionnelle pour un
produit.

Comme mentionné au chapitre 1, aux Etats-Unisptabre de présentations faites par des
meédecins et financées par des entreprises phartitaeEsi est passé de 66 000 en 1999 a
237 000 en 2004, soit presque quatre fois plusimi &ans a peine (Caplovitz, 2006). Une
augmentation aussi rapide des dépenses graceteanméque de marketing spécifique est une
bonne indication de l'efficacité de cette techniguee analyse interne de Merck rendue
publique par laVall Street Journalsuggere que les présentations par les médeqgiestexie
leur domaine sont bien plus efficaces pour stimigigeventes que les techniques de marketing
plus traditionnelles comme les visites a but contmé(Hensley, 2005).

Un médecin payé par une entreprise pour parler dersessions de formation médicale
continue (FMC), de campagnes promotionnelles digiwve ciblant les établissements de
santé ou d'autres événements de formation peut awei latitude considérable lors de la
présentation de l'information sur le traitementnd'ypathologie particuliere. Cependant, les
avis des experts sont généralement divers. llresigble qu'une entreprise choisisse un expert
qui recommandera ses produits, en particulier lesve@aux médicaments rentables. Par
conséquent, tandis que certaines recommandati@xpedts sont justifiees, il y a une
tendance générale a soutenir financierement leserexpqui font la promotion des
médicaments les plus rentables. Dans la pluparpags il n'est pas demandé aux entreprises
de faire état du financement qu'elles accordentleaters d'opinion. Cing Etats américains
ont des lois qui exigent cette divulgation et uatFie Minnesota, divulgue publiqguement les
paiements spécifiques aux médecins. Les médecnférenciers ont regcu en moyenne 6 600
USD en 2003-2004 et le paiement le plus élevéeina®22 239 USD (Ross, 2007)

" Note pour la version frangaise : en France, la loi sur le renforcement de la sécurité sanitaire du médicament et des produits de
santé du 29 décembre 2011 a instauré une transparence sur ces financements (paralléle avec le « Sunshine act » américain).
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La figure 2 décrit le changement de prescriptiamdiouvel antibiotique intraveineux apres
gue les médecins d'un hopital universitaire aiemtigipé a un colloque tous frais payés dans
un hétel de luxe ou le médicament faisait I'objeind promotion (Orlowski, 1992). Les
auteurs ont comparé les taux de prescription damsétablissement de santé avant et apres le
colloque ainsi que les taux de leur établissemergux d'autres établissements de santé de
premier plan. On a demandé aux médecins ayantip&tau colloque s'ils pensaient que la
participation a des événements tous frais payés das hotels de luxe aurait une influence
sur leur prescription ; la plupart ont estimé guié seraient pas influencés.

Figure 2 : effets de la « FMC » sur le volume des prescriptions
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(Source : Orlowski, 1992 ; voir la diapositive de www.nofreelunch.org)

Batir des relations

Les entreprises pharmaceutiques sélectionnent sbusemme délégués médicaux des
personnes qui ont des talents avérés ou potenlgelsendeurs et qui sont séduisantes. Les
délégués recoivent souvent davantage de formatintintie que les professionnels de santé.
Leur formation peut comporter des conseils suag@h de s'habiller et de se comporter afin
de plaire davantage, incluant des jeux de réleélrafin qu'ils puissent ajuster leur langage
corporel, ce gu'ils disent et comment ils le diseat délégués médicaux enregistrent souvent
des informations détaillées sur les préférencesopeelles et centres d'intéréts des
professionnels de santé. Ces profils détaillés peumettent, ainsi qu'a leurs collegues de la
méme entreprise, de personnaliser la rencontreusi@ven fonction du profil du médecin. lls
établissent souvent avec les professionnels dasioms sur plusieurs années de sorte que
ceux-ci leur font confiance comme a des amis. Maise sont pas de vrais amis car ils sont
payées pour batir cette relation. Ayant passé beguce temps a gagner la confiance d'un
professionnel, un délégué médical peut en quelguiesites le convaincre de donner sa
préférence a un nouveau meédicament. C'est un eged®ltechnique d'influence dont le
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développement prend beaucoup de temps mais quersde un raccourci — se fier aux
conseils des gens que nous apprécions — capabteather tres rapidement une décision.

L'utilisation de cadeaux

L'industrie pharmaceutique fournit de nombreux $ygke cadeaux aux professionnels de
santé, allant des stylos aux repas, a prise ergehde la FMC, au financement de la
recherche, aux honoraires de consultants ou dietemts et aux voyages vers des
destinations exotiques. Dans certains cas, lesemdgitations nationales et les codes
d'autorégulation de l'industrie limitent les types cadeaux qui peuvent étre offerts (voir le
chapitre 7 sur la régulation), mais généralemest dadeaux de valeur limitée et le
financement de la formation ou de la recherche sotarisés.

Qu'est-ce qui explique le pouvoir des cadeaux, mpetiss, pour modeler ou manipuler le
comportement ? L'intérét personnel n'est pas tosijleuseul ou méme le principal facteur en
jeu. Les entreprises pharmaceutiques savent, gla@des professionnels de santé I'oublient
souvent, qu'une grande partie de la vie socialebasée sur laéciprocité. Le besoin de
rendre avantage pour avantage, gentillesse pouillgsse, et faveur pour faveur est une
motivation basique dans pratiquement toute sotiétéaine (Schafer, 2004, Sahlins, 1972).
Comme un chercheur l'a écri¢, Chacun de nous a appris a vivre selon la régle [d
réciprocité], et chacun de nous connait les samdisociales et la dérision dont est victime
toute personne enfreignant cette regle... Chaqig dae nous acceptons un cadeau, nous
sommes redevables envers la personne qui nousriaéd »(Cialdini, 2000).

Méme les cadeaux symboliques comme les tasses fdepeavent avoir un effet d'une
ampleur surprenante (Steinman, 2001). Il est ingmbrde savoir que les babioles et bricoles —
les petits cadeaux de toutes sortes — achétentelaps de présence » et aident a établir une
relation amicale et forte entre les entreprisegrphaeutiques et les professionnels de santé
auxquels elles essaient de présenter efficacemamnt Iproduits. Comme Katz (2003)
l'observe :« Ceux qui ne reconnaissent pas le pouvoir degdspetideaux sont les plus
susceptibles d'étre influencés, parce qu'ils né pas sur leurs gardes.Gontrairement a ce
que pensent les gens, les petits cadeaux peuverdié&si ou plus efficaces pour changer les
attitudes que les incitations de grande ampleuKé@fe, 2002). Les professionnels de santé
qui recoivent des incitations colteuses et de valleula part des fabricants de produits
pharmaceutiques sont plus a méme de se rendre egu@t'objectif est de les influencer que
s'ils recevaient de petits cadeaux symboliquesitidefvaleur. Pourtant, dans les deux cas, ils
peuvent étre sous l'influence d’'un sentiment dgdiion de réciprocité.

Autrement dit, que ce soit intentionnel ou pastd@ubvention accordée ou tout cadeau fait
par une entreprise pharmaceutigue a des médeasspltarmaciens ou des étudiants est
assorti de conditions, qu'il est souvent diffiale reconnaitre mais qui n'en sont pas moins
influentes sur le plan psychologique. Les cadeaundaisent de nombreux professionnels de
santé a se sentir obligés d'accepter les visitedétbgués médicaux et a étre réceptifs a ce
quiils vont leur dire. Les stylos portant le nom dwrque d'un meédicament sont
particulierement efficaces parce qu'ils rappellemistamment aux prescripteurs le nom du
médicament, de sorte que ce nom sera probablemprernier a leur venir a I'esprit lors de la
prise de décision.

Dans une enquéte ameéricaine, on a posé aux pasntsémes questions qu'aux médecins
sur l'influence de divers cadeaux (voir la figujel3es patients avaient davantage tendance a
considérer que méme de petits cadeaux comme um Gtylune tasse de café pouvaient
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influencer la prescription du médecin (Gibbons é&f 4998). (Pour de plus amples
informations sur les cadeaux d'un point de vuegéthivoir le chapitre 6).

Figure 3 : points de vue du patient et du prescripteur sur l'influence des cadeaux
dans une enquéte américaine
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(Source : Gibbons et al., 1998)

Méme si l'efficacité de la promotion a été prouvd®,nombreuses enquétes ont montré que
les professionnels de santé préferent penser apgilsont pas influencés par la promotion,

comme le montrent les figures 1 et 3. Quelquedfigaions courantes ne résistent pas a un
examen pousse :

« « Je suis suffisamment intelligent pour ne pas étre influencé. »

Les professionnels de santé croient souvent quéilseuvent pas étre induits en erreur
parce qu'ils sont intelligents et ont fait des ésid 'intelligence et I'éducation ne sont
pas une protection contre la tromperie ou linfkeenLa promotion destinée aux

professionnels de santé prend en compte les congesteet le niveau d'études du
public cible. L'intelligence peut aider une perserm deviner certaines techniques
promotionnelles mais une personne a rarement lpsderhles compétences requises
pour percer tous leurs secrets.
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e « Je ne fais qu'aider mes patients. »

De nombreux professionnels de santé apprécientaoir des échantillons gratuits

de médicaments nouveaux et colteux qu'ils peuvieniraour donner en « cadeau » a
leurs patients. Ceci est considéré comme étantplétement important dans les cas

ou les patients doivent payer leurs médicamentsngmes et ou certains d'entre eux
ne peuvent pas se permettre d'acheter leurs mégitamlies prescripteurs disent

parfois que la seule raison pour laquelle ils vbiles délégués médicaux des

laboratoires est qu'ils recoivent des échantilignaguits pour leurs patients. Ce qui est
ignoré la est le role des échantillons gratuits menforme d' « ensemencement du
marché » pour générer des ventes, et la preuvéeguéchantillons gratuits peuvent

modifier les choix de prescription, dans certaias au détriment d’'une thérapie plus
appropriée (Boltri, 2002). Les patients ne paiesd feurs premieres boites données
comme échantillon, mais ils peuvent finir par prend long terme des médicaments
codteux qui ne sont pas indispensables.

e <« Je n'y fais pas attention. »

Certains professionnels de santé croient qu'ilsome pas influencés négativement par
la promotion pharmaceutique parce qu'ils y préteati attention. Pourtant, les
techniques diinfluence peuvent étre plus efficagieslles ne font pas objet d'une
attention critique minutieuse. Au lieu de cela, desssages subtils qui pourraient étre
rejetés s'ils étaient considérés avec attentiochagpent au contrble radar » et relient
la marque ou lindication a des désirs, des craint@ a d’autres réponses
emotionnelles. Ceci se reflete dans le message dociété de marketing se vantant
auprés des entreprises pharmaceutiques que sesitpabk s'adressent directement a
I'hippocampe » (Wolfe, 1996). Méme la simple répmti a de l'effet : entendre
plusieurs fois le méme nom de marque contribuefaile venir a I'esprit en premier
lors de la prescription ou de la délivrance de wedients (Mansfield, 2003).

+ « Je les rencontre tous, aussi je ne suis influencé par aucun. »

Une autre idée recue est que l'exposition a la ptiom de plusieurs entreprises
neutralise les biais. Toutefois, cette stratégimiig certains biais partagés par toutes
les entreprises concurrentes. Par exemple, legpgises pharmaceutiques font la
promotion de leurs produits les plus rentables.d@aséquent, la promotion porte sur
les médicaments nouveaux et colteux plutbét que lssir produits anciens et
génériques, quel que soit le meilleur produit. desples entreprises pharmaceutiques
ont intérét a promouvoir les médicaments. |l est p@bable que les traitements non-
médicamenteux et la possibilité de ne pas traggeoivent une attention égale, méme
s'ils constituent la meilleure option pour un pattiéonné.

Les influences promotionnelles sur la prescriptenl'usage des meédicaments sont un
probleme parce gu'elles peuvent conduire a dex ¢hérapeutiques inappropriés. Ceci peut
se produire si un médicament est utilisé alors lgugatient n'en a pas besoin, s'il n'est pas
utilisé correctement (c.-a-d. pour un usage qupas été testé, a la mauvaise dose ou par le
mauvais patient) ; si c'est un choix thérapeutioéeliocre en raison de son profil (souvent
inconnu) de sécurité et d'efficacité, ou s'il dasgher que les alternatives équivalentes. Les
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influences promotionnelles sont également un problgour la profession si elles modifient
la perception du public et entrainent une perteahdiance.

Il est peut-étre possible de réduire le risqueral’i@iduit en erreur en apprenant a reconnaitre
les techniques d'influence et a se méfier desitgipromotionnelles utilisant ces techniques

trompeuses (Shaughnessy et al., 1994). Cependanétades psychologiques ont montré que
la clé pour devenir moins vulnérable est la recssaace initiale de sa propre vulnérabilité

(Sagarin et al., 2002).

Il'y a trois stratégies principales pour réduireisgue que la promotion pharmaceutique mene
a une prescription inappropriée :

« essayer de minimiser I'exposition & la promotion ;
« essayer d'éviter ou de réduire les dommages llésgosition a la promotion ;

« utiliser de facon cohérente des techniques susbteptide mener aux meilleures
pratiques, incluant le recours a des sources dirdton plus fiables.

Alors que ces stratégies sont dictées par le baog, seicune n'a fait I'objet d'étude et les
professionnels de santé doivent trouver par eux-@séla réponse au deéfi de la promotion.

Certaines des stratégies utilisées pour réduirgdstion impliquent de ne pas recevoir

desdéléegués meédicaux, d'éviter la FMC financéedparentreprises pharmaceutiques et de
refuser les cadeaux et I'utilisation d'échantillods médicaments. D'autres stratégies
apprennent a reconnaitre l'utilisation de techrgqiienfluence spécifiques. Il est également
important d'avoir conscience des «signaux d'alarnmmeettant en évidence les conflits

d'intéréts potentiels ou les biais, par exemplpener l'utilisation par les intervenants de

diapositives créées par I'entreprise pharmaceutigiiparraine un événement de formation.

Avoir un plan personnel, identifier et suivre desifues solides concernant de potentiels
conflits d'intéréts éthiques facilitent l'identditton et le traitement proactif de ces situations.
Le pacte PharmFree de I'American Medical Studesbéiation (Association américaine des
étudiants en médecine) est un exemple clair dérestpermettant d'éviter les influences
indues (voir I'encadré 3). (Pour une discussios plétaillée sur les conflits d'intéréts, voir le
chapitre 6.)
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Encadré 3 : pacte PharmFree de 'American Medical Student Association

Aux Etats-Unis, dans le cadre d'une vaste campagne destinée aux étudiants en
médecine ameéricains pour leur faire prendre conscience de la promotion
pharmaceutique, 'AMSA a développé un pacte simple auquel les médecins peuvent
adhérer :

« Je m'engage a pratiquer la médecine au mieux de l'intérét de mes patients et a
poursuivre une formation basée sur les meilleures preuves disponibles, plutdt que
sur la publicité ou la promotion.

Par conséguent, je m'engage a n'accepter de l'industrie pharmaceutique ni argent, ni
cadeau, ni invitation ; a rechercher des sources d'information impartiales et a ne pas
me fier a l'information diffusée par les entreprises pharmaceutiques ; et a éviter les
conflits d'intéréts dans ma formation et ma pratique meédicales. »

(AMSA, 2001).

La base d’'une bonne pratique clinique inclue lesttiypement de compétences pour prescrire
et délivrer les meédicaments de facon rationnellgluant ['utilisation de techniques
décisionnelles pratiques et basées sur des preuve®nt alignées sur ces compétences. Par
exemple, cela pourrait consister a développer igte personnelle de médicaments et des
objectifs thérapeutiques orientés vers les patidmsguide de 'OMSBien prescrire les
médicament$ournit un cadre pratique pour le développementalapétences en matiere de
prescription (il est disponible a l'adresse suiganhttp://whglibdoc.who.int/hg/1994/
WHO_DAP_94.11.pdf, consulté le 18 décembre 2013)alaussi d'autres bonnes ressources
disponibles pour une prescription la plus apprepn@ssible. (Le chapitre 8 donne des
informations supplémentaires sur la fagcon d'évaligefacon critique les résultats d’études et
de trouver des sources d'information indépendgntes.

L'un des plus grands défis éthiques auquel lesepsadnnels de santé sont confrontés est
I'influence de la promotion pharmaceutique surriaigue professionnelle. Les interactions
entre l'industrie pharmaceutique et les profesgtne santé sont complexes. Il est par
conséguent vraisemblable que des stratégies ingpliqune approche combinée soient
nécessaires : prendre conscience de sa propreratilité aux influences, éviter les conflits
d'intéréts et une exposition non nécessaire, étr@arte, faire preuve de transparence quand
I'exposition et les conflits d'intéréts sont inabies, et développer des stratégies positives
pour améliorer la prescription et la délivrance dedicaments. Quelle que soit la stratégie,
I'objectif essentiel est de garantir que la préosest donnée a la fourniture de soins adéquats
aux patients.
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Chapitre 3

Joel Lexchin

Bien que la présence envahissante des publici@snaiceutiques dans les revues médicales
puisse suggérer le contraire, les entreprises pendgént en publicité qu'une faible partie de
chaque dollar consacré a la promotion. Les chifiggricains de 2005 montrent que la
publicité dans les revues médicales colte aux ®sci€99 millions USD pour un budget
promotionnel total de 27,7 milliards USD (IMS, 200%a publicité dans les revues est
utilisée avec les visites des délégués méditaakles documents de visite (matériel laissé
par les délégués) pour délivrer et renforcer unsags sur un medicament. Selon un cadre
d'un organisme de recherche qui a entrepris I'étdahes les médias la plus approfondie a ce
jour sur l'industrie des médicaments sur ordonnancéa publicité amplifie I'effort de la
visite médicale et ce, a un colt nettement moirteineeffet, la présentation détaillée alimente
I'effort de marketing et la publicité le rend effte. »(Liebman, 2000). Pour chaque dollar
dépensé en publicité dans les revues médicalesapetes quatre premieres années de la
commercialisation d'un médicament, le retour swestissement (RSI) est de 2,43 USD ;
ensuite, le RSl augmente et dépasse 4,00 USD (laepb2®00).

Non seulement les publicités dans les revues gboaees pour augmenter les ventes, et par
conséquent les prescriptions, mais il y a aussiddesmées qui montrent que les médecins
utilisant les publicités dans les revues comme cgsud'information prescrivent de facon
moins appropriée (Bower, 1987 ; Ferry, 1985).

Les publicités dans les revues attirent I'attenpiarce qu'elles sont visuellement attractives.
Les professionnels peuvent également les considérame une facon de maintenir a jour
leurs connaissances. Etant donné que les publip@ésent influer sur la prescription, il est

important de savoir faire une évaluation critiqeeleur contenu et de comparer l'information
fournie avec celle émanant de sources d'informatiartiales.

A la fin de la session basée sur ce chapitre, deusez :

< connaitre les informations qu'il est recommandachlire dans les publicités, selon les
Criteres éthiques applicables a la promotion deslica@mentgde I'OMS ;
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¢ connaitre les différentes composantes des puldljcité

« comprendre la facon dont chague composante peeitudilisée pour délivrer un
message ;

« évaluer chacune des différentes composantes etidordes critéres définis dans ce
chapitre.

Les Criteres éthiques applicables a la promotion desdic@ments développés par
I'Organisation Mondiale de la Santé (OMS) suggerest informations minimum qui
devraient figurer dans une publicité de revue (OE8) ; (voir I'encadré 1). L'objectif est
de garantir que l'information de base requise pesidécisions de prescription est présente.
La dénomination commune internationale d'un médedam(DCI), dénomination non
commerciale, est un élément d'information essemfigl devrait toujours étre inclus. Les
dénominations communes aident les médecins etHasnaciens a identifier la classe a

laquelle un médicament appartient et évitent auxlavi@s de prescrire a un patient deux
médicaments de la méme classe sans le savoir.

Encadré 1 : informations recommandées dans les publicités de revues

Les Criteres éthigues de I'Organisation Mondiale de la Santé recommandent
que l'information suivante figure dans les publicit és pharmaceutiques publiées
dans les revues médicales.

« dénomination commune internationale (DCI) de la (des) substance(s) active(s) ou
le nom générique approuvé du médicament ;

* nom de marque ;

* teneur en substance(s) active(s) par dose ou schéma posologique ;

¢ nom des autres composants dont on sait qu'ils peuvent étre la cause de
problemes ;

* indications thérapeutiques approuveées ;

* dose ou schéma posologique ;

« effets secondaires et effets indésirables graves ;

« précautions d'emploi, contre-indications et mises en garde ;
* principales interactions ;

* nom et adresse du fabricant ou du distributeur ;

« références scientifiques, si besoin est.

(OMS, 1988).

Alors que les publicités provenant des pays déeydsprontiennent généralement presque
toutes les informations listées dans I'encadréaest pas toujours le cas dans les pays en voie
de développement. Le tableau 1 illustre une étedIB3. Il présente les résultats d'une
enquéte comparant les publicités dans les paydappés et en voie de développement. Le
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tableau montre de facon évidente que les informate sécurité sur le médicament sont
systématiquement ignorées dans les publicités pemtedes pays en voie de développement.
Un travail plus récent analysant les publicitéslmae (Lal, 1997 ; Lal, 1998), au Brésil
(Mastroianni, 2005) et dans la Fédération de Rusg¥iassov, 2001) montre qu'elles
continuent a négliger la recommandation de 'OMSesiinformations essentielles.

Tableau 1 : information contenue dans les publicités dans les pays développés et en
voie de développement

Type d'information Pourcentage de publicités contenant l'information

Pays développés* Pays en voie de
développement**

Indications 89 87
Contre-indications 61 28
Mises en garde 55 29
Effets secondaires 64 29

(Herxheimer, 1993)

* Danemark, Finlande, France, Irlande, Italie, Norvege, Espagne, Suede,
Suisse et Royaume-Uni

** Brésil, Indonésie, Népal, Pakistan, Sri Lanka, Turquie, République unie de
Tanzanie et Zimbabwe

Le fait que chaque catégorie d'information soitsprée dans une publicité ne signifie pas
forcément que la publicité fournira un tableau ctehple la sécurité et de l'efficacité du
médicament, ni qu’elle indiquera comment presdarmédicament de facon appropriée. Bien
que les publicités dans des revues australiennssiesgt améliorées au cours des années 1980
et au début des années 1990, en 1992, 4 % d'dlesecentenaient encore des graphiques
inacceptables, 7 % des revendications inacceptadilelb % des références inacceptables
(Carandang, 1994). En 1992, I&sinals of Internal Medicineont publié un article qui
analysait de facon critique I'exactitude scientiéigqde plus de 100 publicités pharmaceutiques
dans 10 revues médicales de premier plan (Wilk882)l Globalement, les critiques, des
médecins et des pharmaciens, ont estimé que 34puldicités auraient di subir des
révisions majeures avant publication et que 28é&nt elles n‘auraient pas d( étre publiées
du tout. En 1995, la plupart des médecins irlandatsexprimé de fortes réserves quant a la
qualité des publicités dans les revues médicdmsdaises et 90 % d'entre eux pensaient que
les publicités avaient une faible valeur pédagogigtemeryck, 1995).
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Figure 1 : quelle information une publicité sur un médicament devrait-elle contenir ?

Atopic Dermatitis®  Contact Dermatitis®  Infected eczematoid dermatitis*

(@

Flutibact

controls Staph.,
controls inflammation

= All skin types
* All age groups

wklaraRlLsaie,,

@ ; i - , . DERMA

(Publicité parue dans I'Indian Journal of Dermatology, Venereology, Leprology. Vol 71, Numéro 6, Nov-Déc 2005.)

Ce chapitre examine quatre €léments principawpdbBcités dans les revues : graphiques et
données ; texte ; références, photographies etesnag

Les graphiques et les données sont souvent utitla@s les publicités pour fournir une
justification scientifique aux allégations concernhain médicament. Un graphique peut
fournir un résume clair et visuellement parlant désultats d’'une étude. Cependant, une
analyse de 74 graphiques issus de 64 publicitéepatans des revues médicales américaines
de premier plan a trouvé que 8 % contenaient desurs; 5 % semaient visuellement la
confusion et 12 % utilisaient des techniques namdsdrd d'élaboration de graphique. Seuls
36 % des graphiques étaient immédiatement compsédies et il y avait bien plus de
distractions visuelles et de déformations des i@sfGue dans les graphiques figurant dans des
articles de revues médicales (Cooper, 2001).

La figure 2 montre un exemple de graphique présamtéin site Web promotionnel avec un
type de déformation des chiffres (pour les détais; la Iégende sous la figure). Il y a de
nombreux autres exemples, dont le fait de ne pasmamcer une échelle a zéro, de faire
paraitre importante une tres petite différence desisésultats, de mettre en valeur une faible
partie des résultats d'une étude, et ainsi de. suite
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Figure 2 : qu'est-ce qu'une déformation des chiffres ? Exemple

Décés dus a une
maladie cardiovasculaire
10 000
B Hommes
o Femmes
1 000 —
100 — —
Nl |
35-39 45-49 55-59 70-74 +85 Age (années)

(Source : Bayer, Schering Pharma, 2009)

Ce graphique est paru sur un site Web consacré a la ménopause de la société Schering en 2009, qui
commercialise des traitements hormonaux post-ménopausiques :
http://www.menopause-infoline.com/scripts/en/consumer/index.php

et http://WWW.menopause-infoline.com/scripts/en/consumer/Ol/c_01_04_02.php8.

Le graphique accompagne un texte qui fait ressortir I'augmentation du risque de maladie cardiaque
liée a I'age chez les femmes.

L'axe y, a gauche, est une échelle logarithmique, échelle inhabituelle pour un graphique de ce type.
Les lecteurs regardant le graphique peuvent penser que I'échelle est arithmétique, avec des nombres
égaux entre les lignes horizontales. Par exemple, si I'on regarde les barres correspondant aux ages
70-74, on a l'impression que presque autant de femmes que d'hommes sont représentées. En fait, la
barre correspond a 1 000 décés de femmes contre 2 000 décés d'hommes.

Une question étroitement liée a la qualité des hljopes consiste a se demander si les
publicités transmettent une information concernarg réduction du risque relatif (RRR), une
réduction du risque absolu (RRA) ou le nombre detsa traiter (NST).

Une réduction du risque relatif est la réduction exprimée en pourcentage du ristpie
complications ciblées entre deux groupes. Une baleda mortalité de 2 % a 1 % donne une
RRR de 50 %, parce que 1 %, ou 1 personne sures00a moitié de 2 %, ou 2 personnes sur
100. Uneréduction du risque absoluest la différence exprimée en pourcentage absolu d
risque de complications ciblées entre deux grougas. baisse de la mortalité de 2 % a 1 %
donne une RRA de 1 %. lmmbre de sujets a traiterest le nombre de patients qui doivent
étre traités afin de fournir a une personne |'edtaihaité du médicament. Une baisse de la
mortalité de 2 % a 1 % donne un NST de 100 (RRANET=100/RRA). Autrement dit, pour
eviter 1 déces, il faudrait traiter 100 personme=s données montrent que I'enthousiasme des
médecins pour un traitement varie en fonction derésentation des résultats. En particulier,

8 Note pour la version francaise : ces liens consultés en 2009 ne sont plus actifs en 2012 et il n’a pas été retrouvé d'url plus
récente
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la propension a utiliser un traitement médicamentearticulier est plus forte quand les

résultats sont donnés en RRR et plus faible quiangsbint donnés en NST (Cranney, 1996 ;
Naylor, 1992). Une réduction relative de 50 % pgdbaaucoup plus impressionnante qu'une
réduction absolue de 1 %. Souvent, le mot « rehatife figure pas, ce qui ajoute a la
confusion. (Le chapitre 8 décrit plus en détailrfessures concernant ces résultats.)

Figure 3 : utilisation trompeuse de réductions du risque relatif
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(Brochure publicitaire d'Alonso, 2007.)

Cette publicité pour le raloxiféne (Evista) illustre une brochure distribuée par des délégués médicaux a
des médecins de famille en Espagne. Le raloxiféne est autorisé en Espagne pour la prévention des
fractures par fragilité chez les femmes atteintes d'ostéoporose. La publicité a été jugée illégale par les
autorités médicales régionales de Madrid parce qu'elle promeut une utilisation non autorisée.
L'encadré du bas indiquant en grand « 75 % » promeut l'utilisation chez des femmes sans diagnostic
d'ostéoporose («réduction de 75% des fractures vertébrales chez les femmes atteintes
d'ostéopénie ») (Alonso, 2007).
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Des réductions de risque impressionnantes, mais que signifient-elles
vraiment ?

Réduction du risque relatif de 47 % pour les fractu  res vertébrales
radiologiques

* Une fracture vertébrale radiologique n'est pas un os cassé au sens classique
du terme car la femme ne présente aucun symptéme. C'est une perte de
hauteur vertébrale observée aux rayons x. La limite de perte de hauteur
considérée comme une fracture est arbitraire ; elle est de 15 % dans
certaines études, de 20 % dans d'autres dont celle-ci.

¢ Quelle est la réduction du risque absolu ? Sur 3 ans, 6 % des femmes prenant
du raloxifene ont eu des fractures vertébrales radiologiques contre 10 % de
celles prenant le placebo, soit une différence de 4 %.

« Nombre de sujets a traiter : 25 femmes doivent étre traitées sur 3 ans pour
empécher une fracture vertébrale radiologique. Toutefois, la prévention
porterait seulement sur une différence a la radio, pas sur la douleur ou le
handicap.

Réduction du risque relatif de 75 % pour les fractu  res vertébrales
symptomatiques

« Ces modifications radiologiques ont entrainé des douleurs dorsales et elles
ont par conséquent été significatives sur le plan clinique.

« Au total, moins de 1% des femmes ont eu des fractures vertébrales cliniques
en 3 ans. Aucune analyse n'est fournie sur les chiffres du raloxiféne par
rapport aux chiffres du placebo.

* Le rapport publié ne permet pas de calculer la RRA — on peut estimer d'apres
les chiffres de la réduction du risque relatif et le nombre total de femmes
qu'elle est d’environ 0,7 %.

* Dans la méme étude citée, 1 % des femmes recevant le raloxifene ont
développé une thrombo-embolie veineuse (thrombose veineuse profonde ou
embolie pulmonaire) contre 0,03 % des femmes recevant le placebo ;
augmentation du risque absolu = 0,7 % (Ettinger, 1999).

Une étude canadienne portant sur 22 publicités ldanmgvues a trouvé que dans la moitié des
cas (11 publicités), les résultats étaient rappogéulement en tant que RRR. Les 11
publicités restantes fournissaient suffisammenifamations pour calculer la RRA et le
NST, mais sans indiquer directement ces valeursxctie, 1999). Des publicités
australiennes qui revendiquaient explicitement dpporter des résultats quantitatifs ne
rapportaient pas non plus les données en tant Rdedr NST (Loke, 2002).

Le texte publicitaire ne peut pas contenir tousdémils méthodologiques et statistiques que
I'on trouve dans les rapports originaux, mais Nre# permettre aux lecteurs de savoir si
I'étude citée répond aux criteres basiques de it@lidde pertinence des résultats et
d'applicabilité a la pratiqgue du lecteur (Rothetmicl996). Gutknecht a analysé 43
présentations de données dans 33 publicités quiemaient des résultats d'études
quantitatives. Des références a I'échantillonndgat@re et a la mise en aveugle ont été
trouvées dans moins de la moitié des 43 présengatices valeurs de p (probabilité qu'un
résultat spécifique se soit produit par hasardjeétafréquemment fournies, mais les
intervalles de confiance et les références a laspnice statistique et au NST n'étaient fournis
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dans aucune publicité (Gutknecht, 2001). De facomlare, une étude portant sur des
publicités finlandaises a constaté que ces annameesentionnaient pas les intervalles de
confiance ou le NST (Lankinen, 2004).

Encadré 2 : comment évaluer les données et les graphiques présentés dans les
publicités pharmaceutiques

« L'information est-elle présentée en tant que réductions du risque absolu (RRA)
ou que nombre de sujets a traiter (NST) ?

* La publicité indique-t-elle si une étude a été randomisée et réalisée en
aveugle ?

* Quand la signification statistique est donnée, les calculs des intervalles de
confiance et de la puissance statistique sont-ils inclus ?

» Les graphiques sont-ils faciles a lire et les axes sont-ils correctement
étiquetés ?

* Les graphiques sont-ils occultés par un autre support visuel ?

* Les titres des graphiques sont-ils clairs et indiquent-ils explicitement I'objet du
graphique ?

« Sile graphique provient d'un article ou d'une autre source, est-il reproduit
exactement comme il apparaissait dans le document source original ?

* Les données des graphiques sont-elles présentées de fagcon a déterminer
facilement si des différences sont significatives sur le plan clinique ?

« Allégations ? dans les publicités

L'une des caractéristiques essentielles d'une qgitdblde revue médicale consiste en les
allégations sur le produit. Ces allégations peuyeanhdre plusieurs formes. Elles peuvent
concerner l'efficacité, la sécurité, I'amélioratida la qualité de vie ou quelquefois les codts
ou le confort. Parfois, une allégation précise feste quant au résultat mesurable du
traitement ; d'autres fois, les allégations soehlglus vagues.

Les allégations retrouvées dans un échantillon4fe@iblicités provenant de quatre revues
médicales finlandaises de premier plan publiée3082 ont été examinées (Lankinen, 2004).
Elles ont été classées en quatre groupes : réslitaque sans équivoque, résultat clinique
vague, résultat émotionnel ou non mesurable ettaésuwon-clinique. Sur 883 allégations,
seules 337 (38 %) étaient référencées. Neuf poot des allégations impliquaient des
résultats cliniques sans équivoque, 68 % des ddidas étaient vagues ou émotionnelles.
Vingt-un pour cent des références n'étaient pasnpates pour l'allégation considérée. Il y

° Note pour la version francaise : le terme anglais est « claim » traduit en francais par « allégation ». On appelle allégation de
santé tout message (texte, nom de marque, image, etc.) qui affirme, suggére ou implique qu'un produit procure des bénéfices
particuliers en termes de santé. L'Union européenne a défini un reglement visant a encadrer ces allégations, réglement qui
s'applique en France depuis juillet 2007.
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avait souvent des supports non-scientifiques etnsifiques pour les 73 allégations sans
équivoque, mais pas une seule n'était fondée sumporuves scientifiques solides (méta-
analyse ou multiples études de haute qualité).adllégations vagues, émotionnelles et non-
cliniques étaient bien plus souvent basées sur rédfsences non pertinentes que les
allégations sans eéquivoque.

Les publicités provenant de revues médicales damstreds pays different peu de celles

publiées en Finlande pour ce qui est de la présemd¢@bsence d'informations corroborantes.
Seules 45 % des 855 allégations parues dans désit@sbaustraliennes étaient soutenues par
des preuves incontestables (essais contrélés rasé®imu mieux) (Loke, 2002). Un examen

des publicités espagnoles a montré que 44 % dégatithns pour lesquelles une référence
était citée n'étaient pas confirmées par les étwikdes en référence. Cela s'expliquait

généralement par le fait que la publicité recomraénd produit pour un groupe de patients

qui n'était pas inclus dans I'étude (Villanueva)30

« Allégations concernant la qualité de vie

Les allégations concernant la qualité de vie peuvefiéter une ou plusieurs des trois
dimensions suivantes : physiologique, fonctionndflenctionnement physique, social et
psychologique) et bien-étre général. Les publigiédendiquent le plus souvent que le produit
améliore la qualité de vie dans les dimensionsodgtionnement physiologique ou physique.
Dans une étude menée aux Etats-Unis sur ce typkgdiions (Rothermich, 1996), 11

publicités sur 26 (42 %) revendiquant un effet lsuqualité de vie n'étaient pas conformes
aux regles de I'Agence fédérale américaine desymdlimentaires et médicamenteux (Food
and Drug Administration, FDA), principalement ensom d'une présentation partiale de
l'information, la prééminence accordée aux béngfthe médicament par rapport aux effets
nocifs étant excessive.

* Allégations sur les colts et avantages économique S

Les médecins ignorent souvent les codts relatissrdédicaments qu'ils prescrivent, mais ils
peuvent essayer de prescrire des médicaments bwhéra des patients a faibles revenus ou
sans couverture maladie (Ryan, 1990 ; Safavi, 199&) conséquent, il n'est pas surprenant
que les messages économiques dans les publicé@st dypiquement qu'un médicament est
« moins cher » que les autres solutions possibles.étude menée sur ces publicités a trouvé
que de simples différences de colt étaient haketueht basées sur des preuves, mais que la
plupart des allégations économiques sur la prodtetdes patients n'étaient pas fondées
(Neumann, 2002). Une information inexacte ou tromspesur les bénéfices économiques
pourrait mener les médecins a prescrire des méeé@Enplus chers mais n'offrant aucun
avantage clinique.

* Allégations d'efficacité et de sécurité

Les allégations sur les résultats cliniques sorpoitantes car elles constituent I'objectif
essentiel de la pharmacothérapie. Le tableau 2nedes types d’allégations trouvées dans
des publicités australiennes et finlandaises, ettraoque dans ces deux pays, seule une
minorité de revendications portait sur des résaltdiniques sans équivoque (Loke, 2002 ;
Lankinen, 2004). Une proportion significative esinadionnelle, par exemple, «un
médicament unique » ou «une source de pouvoir ukrispn », et prés d'un quart
correspondent a des résultats non cliniques quceroent habituellement des criteres
intermédiaires, comme les modifications dans lesumes de laboratoire ou les mesures
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physiologiques, plutdt que des modifications clirgg significatives dans les événements
morbides ou la mortalité. Les criteres de subsbitupeuvent étre ou non en corrélation avec
des résultats importants pour les patients.

Quelle que soit la nature d'une allégation, ellgé étve présentée clairement, basée sur une
étude méthodologiquement solide et refléter avécigion les références citées. Idéalement,
les allégations doivent également refléter leslta@suthérapeutiques importants pour la santé
et la vie des patients.

Tableau 2 : types d’allégations dans les publicités pharmaceutiques

Résultat Résultat Résultat Résultat Nombre total
clinique clinique emotionnel non- d’allégations
sans vague ou non clinique
eéquivoque mesurable
N° % | N° % N° % N° %
Australie 418 | 28 | 437 | 29 | 301 20 | 346 | 23 1504
Finlande 81 9 | 326 | 37 | 270 31 | 206 | 23 883

(Source : Loke, 2002 ; Lankinen, 2004)

Chaque fois qu'une allégation est formulée, ledigitds devraient citer les références des
données scientifiques. L’information dans la put@iclevrait refléter les résultats de I'étude
citée, qui devrait étre congue selon une méthodmlagéquate. Par exemple, les allégations
d'efficacité devraient généralement étre baséeslesipreuves provenant d'essais en double
aveugle, randomisés, contrélés. Il est égalemepbitant que les professionnels de santé
puissent récupérer les références citées, afinodeqgir les évaluer en toute indépendance.
Sinon, toute limite ou incohérence entre les prewtdes allégations restera cachée.

Voici quelques problémes courants concernant Exeétement dans les publicités :

¢ aucune étude n'est citée pour les effets thérapmgirevendiqués ;

« il est fait référence aux « données internes »atdréprise, qui ne sont pas rendues
publiques et n'ont pas fait I'objet d'un examerpwhdant ;



Chapitre 3 : Analyser les publicités pharmaceutiques dans les revues médicales | 51

* une présentation de poster est citée; généraleniidbrmation fournie sur les
méthodes dans les communications affichées estjuade et ne permet pas d'évaluer
les résultats rapportés ;

» des articles de synthése faisant une présentatlentive des résultats sont cités, mais
pas la recherche originale ;

« larticle référencé figure dans un supplément devae qui est financé par le fabricant
du produit ;

* les résultats de I'étude citée en référence neegmondent pas a lallégation
publicitaire ;

« I'étude est de faible qualité méthodologique, cepgpgse des questions sur la validité
des résultats.

Par exemple, pour un ensemble de publicités puhli@&e en tout, Lexchin et Holbrook ont
demandé aux fabricants toutes les références (Lexd®94). Dix de ces références
concernaient des « données internes » non publiesont finalement recu 90 % des
références demandées ; 4 « données internes % sw& teur ont pas été envoyées. Bien que
76 % des références corroboraient les allégatiaridigitaires, la qualité méthodologique
globale des références a été jugée inacceptabldaiklat (Lexchin, 1994).

Dans une étude similaire, Villanueva et colleg&)8) ont récupéreé 82 % (102 sur 125) des
références citées dans des publicités. Toutefoés ge la moitié des références qu'ils n'ont
pas trouvées concernaient des «données interrnekls.des trois quarts des références
provenaient de revues ayant un facteur d'impacsineede la fréquence a laquelle les articles
d'une revue sont cités) élevé, et 82 % des 102emfés provenaient d'essais cliniques
randomisés.

Dans une autre analyse de références citées damaibdicités, Cooper et Schriger (2005) ont
recu seulement 37 réponses aux 88 demandes denéedointernes » citées en référence,
dont 19 étaient des refus ; seulement 18 (20 %Jertes ont été fournies. Sur 294 références
citant I'étude originale, 58 % étaient financées lgafabricant du produit ou avaient pour
auteurs des individus ayant des liens avec lediridant. Quand les entreprises
pharmaceutiques financent une recherche sur leoduips, la probabilité que les résultats
soient favorables au produit est quatre a cing phiss grande que lorsque le financement
provient d'autres sources (Als-Nielsen, 2003 ; bexc2003). Enfin, dans les pays en voie de
développement, il peut étre impossible de récup@weréférences parce que l'information
fournie dans les citations est incompléte. Celdéaled cas 90 % du temps dans une étude
menée en Inde (Lal, 1996).

Encadré 3 : comment évaluer les références dans des publicités pharmaceutiques

« Les citations contiennent-elles toutes les informations nécessaires pour
l'identification des références ?

* Toutes les références citées sont-elles récupérables, dont celles concernant
les « données internes » ?

* Les études référencées sont-elles de bonne qualité méthodologique ?

* Les références proviennent-elles de revues médicales ou pharmaceutiques
contrblées par les pairs ?

* L’entreprise a-t-elle financé I'étude citée en référence ?
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« Allégations dans les publicités d'antibiotiques

Les publicités pour les antibiotiques donnent lgewdles préoccupations spécifiques, car la
surconsommation d'antibiotiques peut entrainerdigence de résistances et diminuer I'utilité
de ces médicaments. De nombreuses publicités pswaritibiotiques ne font pas mention de
la résistance (Gilad, 2005). Dans certains cas,no@rdans la publicité présentée dans la
figure 4, les publicités omettent de déclarer gei'imfiection courante se guérit habituellement
sans antibiotiques ou qu'il est souvent plus sag&skrver les nouveaux antibiotiques a large
spectre a l'utilisation en seconde intention, qukesdproduits anciens a spectre étroit ont
échoué, afin d'éviter le développement inutile d'tésistance.

Figure 4 : publicité d'antibiotique

St e o i et s '

A ) b

(Publicité du Canadian Medical Association Journal, 13 septembre 2005.)

Cette publicité pour la clarithromycine (Biaxin) suggére de mettre le médicament « en téte de liste »
pour traiter les enfants. De nombreuses infections pédiatriques courantes ne nécessitent pas I'emploi
d'antibiotiques.
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Encadré 4 : comment évaluer le texte des publicités pharmaceutiques

* Les dénominations communes sont-elles utilisées aussi fréquemment que les
noms de marque et les caractéres sont-ils de méme taille que ceux utilisés
pour le nom de marque ?

« Les allégations dans les publicités sont-elles limitées aux résultats cliniques
sans équivoque ou aux données économiques significatives ?

» Siles allégations portent sur des criteres intermédiaires, y a-t-il aussi une
information qui relie directement les modifications survenues dans ces critéres
a des résultats cliniques significatifs ?

* Toutes les allégations de sécurité, d'efficacité et d'économie dans les
publicités sont-elles confirmées par des preuves fiables (issues de méta-
analyses ou d'essais randomisés, controlés) ?

« S'ily a des allégations concernant I'utilisation d'un médicament pour une
population particuliere, sont-elles basées sur des preuves fiables provenant de
'usage du médicament dans cette population ?

* L'information sur la sécurité a-t-elle une prééminence et une place semblables
a l'information sur l'efficacité ?

* Les allégations économiques indiquent-elles les prix réels des différentes
alternatives ? Y a-t-il des revendications vagues sur les codts, comme « moins
cher » ?

* Les publicités pour les antibiotigues recommandent-elles un usage compatible
avec les recommandations visant a empécher le développement inutile d'une
résistance ?

Les illustrations et images publicitaires dans Hegues peuvent contribuer a faconner la
vision que les médecins ont des patients. Certagmgsentations sont couramment utilisées
victime désemparée d'une maladie, partenaire d@nsdéveloppement d'options
thérapeutiques, personne exigeante, personnagetgl ou émouvante. Les images utilisées
dans la publicité peuvent également influenceridsom que les médecins et les pharmaciens
ont d'eux-mémes, par exemple, des professionnédstiéd et capables de résoudre le

probleme d'un patient.

Ces images peuvent renforcer ou mettre en causpréfisgés existant dans la société sur
différents groupes de personnes. Les photograghiles images peuvent également servir de
métaphores dans la mesure ou les publicitairesclobet a identifier leurs produits a une
image particuliere, par ex. un fabricant d'antiéépeur peut souhaiter identifier son
médicament a des images lumineuses symbolisanudasgn. L'utilisation de métaphores
tend a rendre la maladie unidimensionnelle et ee fdu traitement une modalité unique
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(médicaments), sortant ainsi la maladie de sonestatsocial et niant simultanément le réle
de toute autre forme de thérapie.

» Renforcement des stéréotypes sociaux

Une grande partie de l'analyse de la facon doriérdifits groupes sont dépeints dans la
publicité a porté sur les femmes. L’'analyse d’'uhadtillon aléatoire de revues médicales
générales et spécialisées aux Etats-Unis a misvidenee le fait que les hommes étaient
habituellement dépeints en tant que médecins detemes en tant que patientes prenant les
médicaments. En général, les hommes étaient dépelind souvent au travail et quand les
femmes étaient représentées au travail, c'étaiftusdlement dans un emploi féminin
stéréotypé comme secrétaire ou serveuse (Hawl988)1

Une analyse des publicités pour antidépresseurs dies revues scandinaves et ameéricaines
réalisée en 1995 a montré que les publicitéts emditavie tendaient a faire des
antidépresseurs un remede pour le sexe fémininisblér la dépression de tout contexte
social. Les publicités aussi bien américaines géeaises utilisaient des images de couples et
présentaient le médicament comme étant essentietaiotien de la relation, et la femme

comme la personne ayant besoin du médicament (bhvii299).

Figure 5 : Iimage de la femme dans une publicité d'antidépresseur

A POWERFUL SSRI

that's well tolerated

cor DEPRESSION
nd ANXIETY

@
UP TO 90% of depressed patients _
present with symptoms of anxiety’ Lexapro \

PROVEN EFFICACY for Major Depressive Disorder escitalopram “oxalate
and Generalized Anxiety Disorder’
/ POWER TO ENJOY LIFE

(Publicité parue dans I'American Journal of Psychiatry 2006 ; 163(9).

L'image de cette publicité suggere plusieurs choses sur la dépression, la femme et le traitement
pharmaceutique.
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Bien que le diagnostic de dépression soit deux pais fréequent chez la femme que chez
I'nomme, le rapport femmes-hommes était de 5:1 tmpublicités parues danArerican
Journal of Psychiatret de 10:0 dansAlimerican Family PhysiciarLes auteurs de cette étude
ont émis I'hypothése que la surreprésentation éesries peut renforcer les stéréotypes
culturels et conduire a un diagnostic et a undnaént des femmes biaisés en fonction du sexe
(Hansen, 1995). Une autre analyse a noté que hesiés étaient sous-représentées dans les
publicités de médicaments cardiovasculaires etguepourrait contribuer au sous-diagnostic
des maladies cardiovasculaires chez les femmesssociation a des facteurs comme les
différences au niveau des symptomes et de I'expreste la maladie (Ahmed, 2004 ;
Leppard, 1993).

Il'y a aussi partialité dans la facon dont les penes agées sont représentées dans les
publicités. Dans un échantillon de publicités péddi dans des revues médicales au Canada,
Lexchin (1990) a constaté que les besoins spéesigies personnes agées semblaient souvent
ne pas étre pris en compte et que cela pourrairiboar aux erreurs de prescription aux
personnes agees. Enfin, dans les sociétés muliieldts, les publicités ont une
prépondérance de « personnes a la peau blanche foid& comme fournisseurs de soins et
comme patients (Hawkins, 1993 ; Munce, 2004).

* Appels au mythe

L'utilisation d'images pour construire des assamigt mythiques et potentiellement
trompeuses entre maladie et médicament a été évdars 26 publicités parues dans des
numeéros duBritish Medical Journalentre 1999 et 2001 (Scott, 2004). Cette analyggese

« que le déploiement d'un mythe dans la publici#g mhédicaments sert souvent a évoquer
une efficacité thérapeutique exagérée : armé dergaicaments, le clinicien peut libérer les
patients de l'oppression de la maladie et restalmenormalité. Avec le médicament comme
« alibi », les publicitaires exploitent la nudité_a mythologie transporte le clinicien dans un
contexte socioculturel plus large que celui du sméddicament. En voyant des scenes
exotiques ou érotiques dérivées des « anciens esatirle lecteur est transporté du cabinet
médical a la galerie d'art, échappant visuellemantine pratique clinique monotone... Les
associations entre maladies et médicaments apEaisainsi naturelles, non motivées par
un intérét commercial. »

Ferner et Scott (1994) constatent que les symboldisés dans les publicités ont des
significations complexes et multiples et sont cégmbe faire naitre des sentiments puissants.
Les médecins peuvent ne pas avoir conscience desages cachés derriere les images ou
étre réticents a les reconnaitre, et cette réteegneut occulter le risque d'erreur de
prescription.

Les publicités de médicaments psychotropes sorticpi@rement enclines a utiliser des
symboles ou des métaphores pour véhiculer desfisafions cachées. Kleinman et Cohen
(1991) ont montré comment les images des publidaéssent le débat sur les options
thérapeutiques et légitiment les relations socigesttitudes existantes. La majorité des
publicités parues dans Rritish Journal of Psychiatryt son équivalent irlandais utilisaient
des métaphores comme principale stratégie markeainglieu de fournir l'information
adéguate nécessaire a une prescription appro@dar(, 1997). Enfin, une analyse de huit
publicités d'antidépresseurs figurant dans des msndu Canadian Journal of Psychiatry
entre 1989 et 2002 a montécomment les paradigmes existants de valeur sopalivent
étre utilisés par l'industrie du médicament pouéar des perceptions de ses produits, dans
I'intention de promouvoir les ventes(Peppin, 2003).
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Encadré 5 : comment analyser les illustrations et les images des publicités
pharmaceutiques

* Les personnes représentées dans les publicités refletent-elles la diversité
raciale et ethnique du pays ?

* Les hommes et les femmes sont-ils également représentés en tant que
patients et comme professionnels de santé ?

* Les hommes et les femmes sont-ils représentés de la méme fagcon (en ce qui
concerne I'exercice d'une profession, les expressions du visage, le langage
corporel, etc.) ?

* Comment les personnes agées sont-elles représentées ?
* Des symboles ou métaphores sont-ils utilisés ?
* Quelles sortes d'associations ces symboles et métaphores transmettent-ils ?

* Les maladies sont-elles représentées comme des événements particuliers ou
placées dans un contexte social ?

Les publicités pour des médicaments sur ordonnaegaient au moins contenir les
informations essentielles listées dans les Critétbgjues de I'OMS concernant le nom du
médicament et du fabricant, les patients concgraéses indications, les effets bénéfiques et
nocifs principaux et la référence a des preuvesnsiiques confirmant les allégations
thérapeutiques. Ces éléments correspondent auaissances de base sur les caractéristiques
d'un médicament indispensables aux décisions dengrdon. Toutefois, la présence de ces
informations ne garantit pas que la publicité promeeun usage appropri€. Pour une analyse
critique des publicités, il est important de regargystématiquement tous les éléments de la
publicité : données et graphiques, texte, réféereteimages. Souvent, des dimensions
sociales ainsi que médicales entrent en ligne dept®m comme la représentation de la
relation médecin-patient, ou la facon de représdetefemmes ou les personnes agées. De
plus, il peut y avoir utilisation du mythe et denhgerie émotionnelle pour créer I'impression
d'un effet qui a peu de rapport avec les effetsatdras du produit et ses caractéristiques. La
guestion essentielle, sous-jacente a toute anahtsgue de la publicité, est de savoir ce que
les messages et les images publicitaires signifieat la santé des patients.
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1. Analyse de publicité

* Regardez la publicité de la figure 1 de ce chapimmparez les informations fournies
a celles qui devraient I'étre selon les Criterdsggtes de 'OMS (encadré 1). Quelfes
informations manque-t-il ? A c6té de chaque typefa‘mation manquante, expliquéz
si vous pensez qu'elle est nécessaire et pourgui@iourquoi elle ne l'est pas.

« Choisissez trois a quatre publicités dans des msragtuels d'une ou plusieurs rev
médicales ou pharmaceutiques de premier plan datre pays, examinez-les
comparez-les a des sources d'information fiablesimgiartiales concernant
médicament, afin de déterminer si ces publicitéstienonent les informatio
recommandées dans les Criteres éthiques de I'OXd8.1€ chapitre 8 pour avoir pl
de détails sur les sources d'information fiablamegrtiales.)

* Trouvez une publicité locale qui inclut au moins gnaphique. Utilisez les criter
indiqués dans I'encadré 3 de ce chapitre pour @uou&vie contenu.

* Rassemblez les publicités contenues dans le deraieéro de votre revue médic
ou pharmaceutique nationale. Combien de publiciteduent des référence
Combien de références concernent des « donnéeseste, des posters ou des arti
de synthése ? Combien de citations sont incompketeans combien de cas
entreprises ont-elles financé les études ? Essageavous procurer toutes |
références citées dans une publicité. Avez-voussi@uPourquoi avez-vous reussi
eéchoué ? En utilisant la section du chapitre 8 eorant I'analyse critique, commen
la validité de la méthodologie et la pertinence rdé&rences citées pour les allégati
gu’elles sont censées soutenir.

* Analysez les différentes composantes des publi¢gésphiques et présentation
données, texte, références et photographies/imagef)nction des criteres expo
dans ce chapitre.

* Consultez la liste des sources d'information indédpates du chapitre 8. Essaye
trouver une référence concernant au moins l'unnt&dicaments pour lesquels v
avez une publicité. En quoi cette information dlgt-e€omparable aux messa
contenus dans la publicité ?

« Choisissez dans votre entourage un échantillorafegsionnels de santé, tels que
professeurs, amis ou confreres. Montrez-leur ldgig@tés et demandez-leur leur a
Leur avis correspond-il a votre analyse ? Queltad $es différences et selon vo
comment ces différences affecteraient-elles lagpigson ?

2. Créez votre parodie de publicité

» Choisissez un médicament qui fait actuellemengdio'une publicité abondante fet
pour lequel vous disposez également d'une sourderdhation indépendante (voir e
chapitre 8 pour les références).

» Sélectionnez une publicité récente concernant ckaa@ent.
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» Parcourez la publicité et recensez tous les messagmicites ou explicites dans Igs
images, le texte ou les graphiques et les donnéésng correspondent pas|a
I'information indépendante.

* Recherchez aussi les messages sociaux ou l'ubihsde mythes dans cette publicite.

« Créez votre parodie de publicité pour ce médicamantutilisant des messages
similaires. La forme importe peu : ce peut étre puablicité de revue, un poster, une
brochure promotionnelle a l'intention des patientee chanson a passer a la radio, june
petite piece de théatre, une vidéo, etc.

3. Débattez du rdle de la publicité dans les revues  médicales

* Des critiques de la publicité pharmaceutique disprd les revues et journaux pdur
professionnels de santé ne devraient pas accegtepublicité des entrepriSJS
pharmaceutiques ou de celles vendant des disgosiéflicaux. (Voir : Fugh-Berman
A, Alladin K, Chow J (2006). PLoS Medicine 3 (6)3 (Voir:
http://medicine.plosjournals.org/perlserv/?requgst=
document&doi=10.1371/journal.pmed.0030130, condalt8 décembre 2012)

« D'autres citent la liberté d'expression et disamt tgs entreprises pharmaceutigfies
devraient pouvoir faire de la publicité tant quezei n’est pas trompeuse.

* Répartissez-vous en équipes et débattez du palrr edbntre des politiques de revdes
médicales interdisant completement la publicité rplzeeutique, contrairementfa
celles maintenant la parution de publicités maecales regles plus strictes.

4. Types d’allégations publicitaires

« Choisissez 6 publicités dans une revue médicafghatmaceutique.

« Faites une liste de toutes les allégations contedaas le texte et les titres de chafjue
publicité.

* Combien d'entre elles rentrent dans les différecasgories listées dans le tableauf2 ?
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Chapitre 4

Andy Gray, Jerome Hoffman et Peter R Mansfield

La présence des délégués médiédude l'industrie pharmaceutique semble presque
aller de soi dans de nombreux centres médicauxigensités modernes du monde
entier. De nombreux étudiants en médecine et ematée sont en contact avec des
délégués de lindustrie pharmaceutique pendant faunation. Plus tard dans la
carriere de nombreux professionnels de santé, dasontres avec les délégués
meédicaux peuvent étre quotidiennes, occupant uriesplastantielle de leur emploi du
temps chargé. Cependant, les professionnels dé sante choix : ils peuvent choisir
de ne recevoir aucun délégué médical ou bien djesske gérer ces interactions.

Ce chapitre vise a fournir des informations quisraideront a vous faire votre propre
opinion sur la question. Ce choix a des conség@engeortantes pour la pratique des
professionnels de santé et leurs patients et #gsii® donc d'étre envisagé avec une
attention particuliere.

A la fin de la session basée sur ce chapitre, deusez pouvoir répondre & une série
de questions sur vos interactions avec les délégedgaux :

* De quelles facons, le cas échéant, puis-je espévéiter de ma rencontre avec
des délégués médicaux?

Comment les délégués médicaux sont-ils sélectigniogses, soutenus et
encadrés ?

¢ Quelles informations les délégués médicaux fouenisgs ?

«  Comment le contact avec des délégués médicauxgiwiirm'influencer de
facon positive ou négative ?

« Dois-je avoir ou non des contacts avec les délémésscaux?

* Est-il possible, si je choisis d'avoir des contaotsec des délégués médicaux,
de minimiser les effets nocifs potentiels et de im&ser les avantages
potentiels pour mon développement et ma pratiqgafegsionnels ?

Ce chapitre présente des données que nous penstass pour répondre a ces
guestions, et il se termine par une série d'aésviui permettront aux étudiants
d'analyser ce probleme en profondeur.
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De nombreux étudiants en médecine et pharmacieergngn contact avec des
délégués médicaux pendant leur formation. Les déEgpeuvent étre invités a
s'adresser aux étudiants dans un cadre formel e il peuvent présenter leurs
produits dans des situations diverses. lls peutemtnir de la nourriture et des
boissons ou financer des sessions de formation.

En général, les délégués médicaux passent la parglg partie de leur temps a
rencontrer en face a face des professionnels d&& &an exercice. Les dépenses
consacrees a cette forme de promotion — égalerppetée « présentation détaillée »
ou « visite médicale $ — représentent une grande partie du budget magkek:
lindustrie pharmaceutique. En 2004 aux Etats-Umisa estimé qu'il y avait 90 000
délégués médicaux et que les fabricants de prophéemaceutiques dépensaient plus
de 10 milliards USD sur cette forme de marketingnfl. 2004). Cela peut représenter
plus d'un quart de leurs dépenses totales de nragket un montant annuel d'au
moins 8 000 a 13 000 USD dépensé pour chaque nmedesi US. Les délégués
offrent également des échantillons de médicamerit$ndustrie pharmaceutique est
classée parmi les industries les plus rentablesyresucceés est di en grande partie au
marketing efficace de ses produits, qu'il cible pesfessionnels de santé ou les
consommateurs. L'industrie ne continuerait pas pemker autant en délégués
médicaux (et échantillons, quand ils sont autoyisésette forme de promotion était
inefficace. Des données indiquent également queisées meédicales en face a face
sont l'une des techniques les plus efficaces poadifrar les comportements de
prescription (Oxman, 1995). C'est en partie paree lgs délégués meédicaux peuvent
adapter leurs messages et leurs techniques diisBuenmédiatement, en fonction de
la réponse des professionnels de santé.

Encadré 1 : pourquoi les médecins devraient refuser de voir les délégués
médicaux

Se demander si les médecins devraient rencontrer des délégués meédicaux
merite une analyse éthique attentive. Cette question constitue un défi a la fois
pour lintégrité professionnelle et la gestion de I'emploi du temps. Des
données empiriques suggerent que les interactions avec les délegués
médicaux augmentent la probabilité que le médecin agisse contrairement a
ses devoirs envers le patient. Dans lidéal, un médecin pourrait a la fois
rencontrer les délégués et procéder a la recherche nécessaire pour contrer le
biais commercial présent dans leurs messages. Mais un médecin qui ferait
vraiment cette recherche, d'un autre c6té, y passerait beaucoup de temps au
lieu de se consacrer a d'autres activités. On peut montrer dans la plupart des
contextes de pratique professionnelle que le contre-argument selon lequel on
est obligé de voir les délégués meédicaux pour obtenir des échantillons
gratuits afin de rendre service a ses patients, est contestable. Les médecins
devraient refuser les visites de délégués, tant du point de vue de l'intégrité
professionnelle que de la gestion raisonnable du temps (Brody, 2005).

1% Note pour la version francaise : en France, la remise d'échantillons par les délégués médicaux est limitée par le
Code de la santé publique et complétement interdite par la charte de la visite médicale.
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Les délégués médicaux sont employés en premier dmur commercialiser les
produits de leur entreprise, alors que les professils de santé ont pour objectif
premier et principal de fournir des soins a leuatigmts. Il n'est pas certain que le
contact avec des délégués médicaux soit effectivegperable, et les détracteurs de
cette démarche ont présenté de tres solides argsieefiaveur d'un « renoncement ».
Le résumé d'un de ces articles, écrit par Howaatif3rfigure dans I'encadré 1.

Avant de traiter les autres aspects de cette questiest important de se demander
avant tout pourquoi les professionnels de santéataraient établir ces relations et
d'examiner les données supportant ces opiniorsentiblerait qu'il n'y ait que trois
catégories possibles d'« avantages » issus deactitge :

* les délégués médicaux pourraient fournir une in&drom utile pour les
professionnels de santé ;

« ces représentants de l'industrie fournissent dggsofalont des échantillons de
médicaments) qui peuvent étre donnés aux patiemtsigpn ne pourraient pas
se les offrir ;

+ ils cajolent les professionnels de santé (cadeaux).

Ces « avantages » devraient bien sOr étre comparésque que l'information soit
biaisée et a d'autres « dommages » (éthiquescferanou autres) qui pourraient étre
inhérents a cette relation.

La qualité de l'information fournie est traitéeéuikurement dans ce chapitre, en
relation avec la formation donnée aux délégués caédi et aux facons de les
encadrer. Il est utile de noter que du temps et eféwts substantiels seraient
nécessaires a un professionnel de santé qui cibidiecouter ces présentations tout
en étant déterminé a vérifier I'exactitude de diinfation fournie. Cette question est
traitée en détail par Brody (2005). Des argumentsraires ont été présentés, par
exemple, par ceux qui considérent que la promotan prendre conscience de
situations cliniqgues non traitées et qu'elle esicdbénéfique a la société (Dubois,
2003).

L'industrie fournit de grands volumes d'échantdlasle médicaments aux cabinets
meédicaux et aux cliniques. Cette pratique est forerdalement un outil promotionnel
qui sert a influencer les prescripteurs et les plaarens et & augmenter la vente de
nouveaux medicaments (souvent chers). Cependastprafessionnels de santé
devraient se demander si cette pratique est un meykcace et équitable de
permettre aux patients pauvres d'accéder aux nmédida. Méme sans tenir compte
du fait que cette maniére d'utiliser les échamglon'est pas systématique, les
meédecins qui fournissent des échantillons aux p&tipauvres peuvent comprendre
qu'ils ont choisi des médicaments sous-optimauxplement parce qu'ils étaient
disponibles en échantillons. Quand ces échantillomssont plus disponibles, ces
patients — a qui presque invariablement on contadriprescrire les colteux produits
de marque — finissent par payer bien plus pouslewgdicaments que si on leur avait
prescrit depuis le début un médicament équivalemtls plan thérapeutique, ou
encore mieux, un médicament genérique.
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Nombreuses sont les personnes recevant des « gadéeaul'industrie qui démentent
avec vehémence (surtout quand ils ont une faibdieuvanonétaire) qu'ils influencent
leur pratique, malgré de solides preuves du caoet(&/azana, 2000 ; Steinman et al.,
2001 ; Dana and Loewenstein, 2003 ; Katz et abD320ls pensent aussi que revéler a
leurs patients l'existence de ces cadeaux résalldventuels problemes éthiques.
Brennan et collegues (2006) ont écrit sur ce gajlpellent le « mythe des petits
cadeaux et des révélations totales ». lls ont ére g@sumé les résultats obtenus en
sciences sociales selon lesquels c'est la créakiome relation qui entraine une
influence sur les comportements, plutét que ldetall « cadeau ». Toute personne
qui recoit un cadeau éprouve le besoin de faire @etréciprocité, de donner quelque
chose en retour. Il y a un conflit d'intéréts foméatal pour les professionnels de
santé qui acceptent des « cadeaux » des indusiiesanté (y compris l'industrie
pharmaceutique) et a qui I'on demande de décitiepsVient de dépenser l'argent de
guelqu'un d'autre pour des produits vendus paroleatgur de ces cadeaux, et
comment procéder a cette dépense. C'est tresatiffdu cas dans lequel vous recevez
un « cadeau » d'un commercial qui vous demandeédender votre propre argent
pour acquérir I'un de ses produits. Méme dans sel'egceptation d'un cadeau peut
mener a ce qui serait autrement un achat non d€satlini, 2000).

Certains des objets fournis par les délégués méxipeuvent étre transmis aux
patients. Dans de nombreux cas, les patients nsiicient pas d'acheter ces articles
s'ils devaient les payer directement. Il est imgnairide se souvenir qu'en général, les
patients paient en fait ces articles (méme quandelsont pas transmis) au travers du
prix plus élevé du médicament. Si I'on donnait patients le choix de prix inférieurs
sans le cadeau, beaucoup choisiraient le prixiexfer

Bien que certains représentants aient recu uneafmde base en santé, ce n'est
nullement une exigentk En fait, les représentants sont typiquement chpisur leur
capacité a nouer des relations avec les prescripttues pharmaciens. Commentant
la tendance prononcée des entreprises a recrutercps postes des pom-pom girls,
Lamberto Andreotti, Président de la division WoridevPharmaceuticals de Bristol-
Myers Squibb, a déclaréBien sir, les personnes embauchées pour ce trduaiént
étre extraverties, savoir parler avec aisance, @meéables ; mais cela n'a rien a voir
avec l'apparence, c'est une question de personali(Saul, 2005). Notamment,
aucune mention n'a été faite de la formation sifigné nécessaire pour réaliser ce
qui est parfois revendiqué par les entreprisesrpaeeutiques comme une tache avant
tout pédagogique et scientifique.

Bien que les détails de la formation des déléguéslicaux ne soient pas
habituellement rendus publics, des informationsiglies sont disponibles, auprés des
sociétés elles-mémes, des personnes ayant occsip@stes et (dans un petit nombre

1 Note pour la version francaise : en France, les personnes qui font de linformation par démarchage ou de la
prospection pour des médicaments doivent posséder des connaissances scientifiques suffisantes, attestées par I'un
des diplémes, titres ou certificats dont la liste est fixée par arrété (art. L5122-11 du Code de la Santé Publique).
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de cas), dans des dépositions sous serment Igpsodédures judiciaires. Il semble
clair qu'il y a une formation intensive sur desexsp choisis des produits promus,
leurs conditions d'utilisation, et les techniques ®ente les plus susceptibles
d'accroitre leur usage. Ceci comprend une formagionla fagcon de critiquer les

produits des concurrents et la fagon de gérerbgrtions ou les questions difficiles

gue leurs clients peuvent poser. Toutefois, damtine cas au moins, ils sont
entrainés a changer de sujet quand les questiotsuneont pas favorables, ou a
contrer les arguments soulevés par des élémemgedees contraires (Merck, 2001).
Ces techniques sont mises en pratique dans desigtdle et sont retravaillées lors
de formations de remise a niveau. Dans de nomlpays, des vidéos sont faites de
délégués médicaux pratiquant ces techniques aves twllégues jouant un grand
éventail de «types » de médecin lors de jeux de, e sorte que les délégués
obtiennent un retour d'information sur les plusnigfs détails de leurs performances.
Les deélégués médicaux doivent souvent passer unstesleur connaissance du
produit avant d'avoir I'autorisation d'aller sutderain. Dans certains cas, la formation
couvrira le code de bonne conduite rédigé pard@ason des fabricants de produits
pharmaceutiques ou les autorités de régulation étanfes.

Les délégués médicaux sont réecompensés si legeshifie ventes augmentent. lls
recoivent souvent en complément de leur salaire pimae basée sur les ventes
réalisées. Quelquefois, les primes constituent aorgentage important de leur
rémunération totale.

« Je cherche en permanence, aujourd’hui plus que jamais, a trouver le
minuscule point dans l'esprit de mon client qui absorbera et acceptera mon
message sur le produit, de facon a obtenir les prescriptions pour lesquelles
les départements marketing se donnent tant de mal. »

— Percy Asundaria, délégué médical
(Asundaria, 2009)

Les délégués médicaux sont embauchés pour vendsepdmluits donnés et
récompensés quand ils réussissent. C'est uneeréatitpendamment du fait que les
produits qu’ils présentent sont aussi bons ou me#l que ceux des concurrents. Il est
impossible que chaque médicament soit le meilléspahible, et il y a en effet de
nombreux cas ou I'on peut dire qu'il est préféralelene pas prendre de médicament
plutdét que de prendre ceux qui font l'objet d'umenmtion. Des preuves solides
montrent que linformation fournie par les déléguéédicaux est fréquemment
incompléte, et favorise leurs produits (Ziegler949 Lexchin, 1997 ; Roughead et
al., 1998 ; Roughead et al., 1998 a; Maestri et28l00). Il y a souvent un manque
d'équilibre au niveau de l'information fourniectant étant davantage mis sur les soi-
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disant bénéfices du produit de I'entreprise quelesirisques potentiels associés a ce
médicament. Les délégués médicaux peuvent ometdrandntionner les effets
secondaires, les contre-indications et les intemagst Au fil du temps, ils peuvent
egalement étendre ou modifier les indications priss, promouvant l'usage du
médicament pour des situations cliniques pour keléepl il n'‘est pas enregistré. Un
exemple a été la promotion de la gabapentine pautrds indications que I'épilepsie
(Sweet, 2003).

Méme s'ils peuvent étre conscients de ces biaenpiets, de nombreux prescripteurs
et pharmaciens continuent a se fier largement alégdés médicaux pour obtenir une
information sur les médicaments. lls peuvent mériter des délégués et leur
littérature promotionnelle comme leur plus impotgansource d'information
pharmaceutique (Norris et al., 2005). Les professts de santé veulent
généralement des informations sur les indicatiohssébénéfices d'un médicament, sa
sécurité, et ses performances comparé a dautte®aax médicaments utilisés pour
le méme probleme. lIs préferent que cette inforomatioit présentée simplement et
sans ambiguité. Mais ils peuvent reconnaitre gqgepleuves disponibles ne sont
parfois pas évidentes.

Selon Brody (2005) les professionnels de santé smunient trés occupés et n‘ont pas
le temps d'accéder a la littérature primaire et'@eluer pour vérifier l'information
recue des délégués médicaux. Il est égalemengueala plupart d’entre eux ne sont
pas formés a I'évaluation critique de la littératur Voir des délégués, en plus
d'accéder a la littérature primaire et de I'évalf@econdition davoir le temps et la
formation requise), demanderait qu'on y consaccerenplus de temps et d'efforts. Il
existe des sources dinformation sur les médicangnt sont indépendantes de
l'industrie pharmaceutique et elles constituent wvegsource importante pour les
professionnels de santé. (Voir le chapitre 8 pouoiraune liste de sources
d'information indépendantes.) Brody conclut quéelmps passé a voir des délégués
meédicaux pourrait étre employé plus efficacemelinteades informations actualisées
et basées sur des preuves.

« Malheureusement, la plupart des nouveaux meédicaments qui sont
commercialisés... offrent des améliorations mineures ou inexistantes par
rapport aux thérapies existantes. Une entreprise peut se croire obligée
d'essayer de les vendre, mais un médecin doit-il nécessairement se croire
obligé de voir un délégué medical pour s'informer a leur sujet ? »

— Joel Lexchin, médecin urgentiste, professeur
(Lexchin, 2001)
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Influence sur la prescription

Des données montrent que I'exposition a la promgtivarmaceutique — incluant le
contact avec des délégués médicaux — a un impagtihéur les habitudes de
prescription. La décision de commencer a utilisexumnouveau » médicament résulte
souvent d'un contact avec un délégué meédical (BedyPeay, 1988 ; Prosser et al.,
2003). De nombreuses études observationnellesoostaté un lien entre la confiance
d'un prescripteur envers les délégués médicauxefprescription plus fréquente ou
de moins bonne qualité. (Voir les références suaspour en savoir plus a ce sujet :
De Bakker et al., 2007 ; Muijrers et al., 2005¢itnan et al., 2007 ; Stafford et al.,
2004 ainsi que Prosser and Walley, 2003). Plusraacppteur est en contact avec
I'industrie pharmaceutique, plus il est probabléil grecommande I'ajout d'un
médicament au livret thérapeutique de I'établiss¢nte santé ou a la liste de
médicaments essentiels — méme si ces nouveaux angelics présentent un avantage
thérapeutique faible ou nul par rapport aux médearas déja disponibles et ont un
codt considérablement supérieur (Chren et al., 19%% auteurs de ce chapitre n‘ont
connaissance d'aucune étude ayant mis en évidercanuélioration de la qualité de
prescription qui soit associée a I'exposition adi#dégués medicaux.

Techniques d'influence

Les enregistrements sonores de délégués médicsitenvides médecins en Australie
montrent qu'ils utilisent fréquemment cing typem@paux de techniques d'influence
qui ont été identifiés par des spécialistes en lpdggie sociale (Roughead et al.,
1998a). Les cing techniques sont : confiance aésordux experts, confiance
accordée aux pairs, confiance accordée aux gensnque aimons, cohérence
d'engagement, et cadeaux. Les techniques utilaasinfluencer les professionnels
de santé ont été discutées au chapitre 2, maipdi@ss principaux concernant les
délégués médicaux sont précisés ici. Les technigtilesces par les délégués incluent
I'évocation de figures d'autorité (« leaders d'mpine — comme les experts ou les
universitaires), d’établissements de santé ou geue spéecialistes renommes, ainsi
gue la validation sociale (comme les références &amportement de groupe de
pairs). Les médecins influents qui participent aatvités « éducatives » en faveur de
l'industrie peuvent recevoir des rémunérations tanlielles pour leur travail, bien
supérieures aux montants relativement faibles désoaux prescripteurs eux-mémes.
On ne sait pas avec précision dans quelle meswerétebutions importantes
influencent les avis (et donc les prises de poyjitie ces leaders d'opinion, au-dessus
et au-dela de ce qui est accompli simplement pardédation avec cadeau ».

Un sentiment de légitimité

La relation qui se développe entre un délégué makdit un prescripteur ou un
pharmacien est souvent basée sur la réciprocitésfélle-méme basée sur la création
d'une relation interpersonnelle positive (OldanQ04£). Le délégué fournit des
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« cadeaux » sous la forme d'échantillons, de dontsnde stylos ou d’autres objets

liés a la pratique, ou d'invitations a des événgmgociaux ou éducatifs. Il est naturel
gue ceci génére une réponse positive. Les étregaiharaont flattés par les marques
d'attention et de générosité — particulieremennduks sentent que c'est merité, étant
donné leur engagement professionnel, souvent lg& dui leur semble étre une

reconnaissance insuffisante.

Création de sentiments d'obligation

Il est normal que les cadeaux entrainent automatigmt un désir de réciprocité, de
donner quelque chose en retour. Le professionnshde peut, par exemple, accepter
de prescrire ou de vendre le médicament promu raplsment accepter d'écouter le
message du délégué medical. Parce que l'obligd&oréciprocité peut fonctionner
sans gu'on en ait conscience, les professionnesadi®& peuvent ne pas se rendre
compte gu'ils n‘auraient pas accepté la demandaiglégué médical s'ils n'avaient pas
recu de cadeau. Les cadeaux importants sont plicaies que les petits cadeaux
pour changer les comportements immeédiats de norsdsepersonnes. Les petits
cadeaux peuvent toutefois étre plus efficaces [mite évoluer les attitudes. C’est
parce que les étres humains cherchent a constieseopinions et des attitudes
concordant avec leur comportement. Il est en gffes confortable de penser que
nous avons fait quelque chose parce que c'étaitreat » que d'admettre que cela
répondait simplement a un petit cadeau recu. Aersiraison de leur impact sur les
attitudes et les opinions, les petits cadeaux pduse fait étre plus efficaces a long
terme pour changer les comportements (O’Keefe, 2002

Effets des échantillons ou packs de lancement sur | €s soins aux
patients

Dans certains pays les délégués médicaux offrext puescripteurs et aux
pharmaciens des échantillons des médicaments groileeuvent. L'hypothese sous-
jacente est que ces échantillons seront donnépatients, en particulier a ceux qui
n’'ont pas les moyens de les acheter, ce qui fiziag des économies aux patients ou
au systeme de santé. |l y a cependant des preueekes échantillons sont en réalité
utilisés le plus souvent par les médecins et lsgrerel, et/ou donnés a des patients
qui peuvent facilement les obtenir (Westfall et 497 ; Adair et al., 2005). Des
échantillons de nouveaux médicaments colteux smmest fournis, ce qui peut
conduire les professionnels de santé a les presard'autres patients. Il peut étre
ensuite difficile de faire passer les patients vaoe ces échantillons a des
médicaments de remplacement moins chers, quanécleantillons ne sont plus
disponibles. Ceci peut conduire a l'adoption plapide et étendue de nouveaux
médicaments colteux. Certains pays, comme I'Afrdqu8ud, ont interdit ['utilisation
d'échantillons (République d'Afrique du Sud, 19@%s établissements isolés ont fait
de méme, comme le rapporte MacKinnon (2804)



70 | Comprendre la promotion pharmaceutique et y répondre - Un manuel pratique

« Les données disponibles actuellement semblent donc concluantes sur 2
points — premiérement, nous sommes fortement influencés par les délégues
médicaux ; et deuxiemement, nous sommes tres peu a méme d'estimer
I'étendue de cette influence. »

« Les délégués médicaux ne sont pas mauvais, mais ils font perdre du temps
et servent des intéréts qui different souvent de ceux de nos patients. »

- Howard Brody, médecin de famille, professeur

(Brody, 2005)

Comme noté précédemment, certains observateurgsranggjue les professionnels de
santé peuvent rencontrer des délégués médicauxquejgour que ce soit productif
et éthique, un engagement critique est nécesdaag, 000). En Francé,a revue

Prescrire revue indépendante d'information sur les médicasnea développé une
liste de points de contrdle pour une enquéte pbrsam le contenu des visites
médicales. Elle suggére que les questions poséaeemeservir de base pour une
interaction plus critique avec les délégués (v@ndadré 2) (Bardelay and Bécel,
1995). Elle suggére notamment de demander la figohnique ou la notice

approuveée par les autorités sanitaires et de canan contenu aux propos du
délégué médical. Elle suggére aussi les domaiaesigser d'un point de vue critique

« [efficacité — & comparer en particulier au médieatnou a l'option non-
pharmaceutique que vous utilisez actuellement pette indication ;

* la sécurité — en particulier dans la populationpdéents que vous pourriez
avoir a traiter (par exemple, les personnes agées)

« l'utilité — caractéristiques du nouveau medicanggritle rendront plus facile a
utiliser, moins cher ou plus pratique ;

« les preuves des allégations formulées et les awisles médicament des
autorités de référence (comme les recommandatidmérageutiques
nationales).

L'information fournie par les délégués médicauxor&p rarement a ces questions
(Bardelay and Bécel, 1995).
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Encadré 2 : enquéte de La revue Prescrire sur les délégués médicaux

a s wbdh ke

7.
8.
9.

Les indications correspondent-elles & celles de la fiche technique® ?

Le schéma posologique correspond-il a celui de la fiche technique ?
Le délégué médical a-t-il mentionné spontanément les effets secondaires ?
Le délégué médical a-t-il mentionné spontanément les contre-indications ?

Le délégué médical a-t-il mentionné spontanément les interactions
médicamenteuses ?

Etant donné le type de médicament, pensez-vous que le délégué médical aurait di
mentionner l'information sur les effets secondaires, les contre-indications et les
interactions médicamenteuses ?

Le délégué médical était-il disposé a répondre a vos questions ?
Avez-vous trouvé le délégué médical convaincant ?
Y avait-il de fortes incitations a prescrire le médicament ?

(Bardelay D, Bécel D, 1995)

Afin de participer de facon critique au contact ave délégué meédical, on doit
analyser les preuves de facon systématique. Bierc'est bien moins facile que de
cocher une série de cases. Il existe une disciptifidémiologie clinique
(couramment appelée « médecine fondée sur les ggeuwu « evidence-based
medicine ») qui peut demander plusieurs annéesrdeafion pour le développement
d'une véritable expertise. (Une documentation spphtaire sur la médecine fondée
sur les preuves est fournie au chapitre 8.)

Au lieu de laisser le choix a chaque professiordelsanté individuellement, de
nombreux établissements ont essayé de développer pditiques pour régir
l'interaction entre leur personnel (et leurs émtdipet les déléegués médicaux et leurs
employeurs. (Un exemple de ces politiques est faleins I'encadré 3 a la fin de ce
chapitre, dans la section consacrée a l'activigé éediants. Cet encadré inclut les
points essentiels d'une politique concernant lésits des déléegués médicaux dans
I'établissement, développée aux Etats-Unis pariVétsity of Pennsylvania Hospital
(h6pital universitaire de Pennsylvanie).

Une politique de ce type inclut généralement Iéséhnts suivants :

« la référence aux difféerents modes de régulationtotagulation ou
réglementation gouvernementale) concernant la piompharmaceutique ;

12 Note pour la version francgaise : en France et en Europe, pour le médicament cette fiche technique est
appelée le résumé des caractéristiques du produit (RCP).
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e un processus clair qui empéche ou restreint l'adegssdélégués médicaux a
I'établissement de santé ou d'enseignement (panma&een demandant qu'ils
contactent d'abord un bureau central, comme lanpd@e de I'établissement
ou le secrétariat d'un comité pharmaceutique eapieditique) ;

» des restrictions a l'acces des délégués médicausemteurs de soins;

* des regles sur la facon dont le matériel promogbrpeut étre afficheé et
distribué ;

« des régles sur la fourniture de médicaments &eittitlans les essais cliniques,
en particulier les essais de phase IV post-margetin

« des régles sur la fourniture d'échantillons augrersl et aux patients.

Brody a écrit quex notre culture médicale fait ressortir le sentithd'avoir droit aux
petits cadeaux des délégués médicaux et que nons awie capacité apparemment
illimitée a justifier aprés coup pourquoi nous vogales délégués et acceptons leurs
cadeaux, tout en nous figurant qu'en fin de conmmes sommes peu influencés »
(Brody, 2005). Mais en réalité, les médecins etplearmaciens ont un choix a faire
(Doran et al., 2006) :

+ abstention de tout contact avec les délégués meédica
* engagement critique ;
* Ou participation non critique.

L'approche abstentionniste repose sur lidée qge pl®fessionnels de santé et
l'industrie pharmaceutique ont des intéréts qunadent quelquefois, mais peuvent
aussi étre en contradiction. Comme il n'y a pamdthode avérée qui garantisse que
le contact avec les délégués meédicaux n'influenas @ comportement d'un
professionnel de santé, éviter le contact sembke [étchoix le plus prudent. Tout
essai de «filtrer » l'information recue, potemdiglent biaisée, sera chronophage.
N'est-il pas préférable d'utiliser ce temps pouwréder a des sources d'information
indépendantes et impartiales ? Un argument seneb&aBté apporté en relation avec
la formation médicale continue (Relman, 2001).

L'autre option en discussion est de continuer & des délégués meédicaux mais en
essayant de s'engager de facon critique dans tegswos, de poser des questions et
d'évaluer l'information fournie. Les regles d'ergagnt pourraient inclure tout ou
partie des points suivants :

* limitation des interactions avec les délégués nattica des rencontres en
groupe dans un établissement de santé ou une ptiarifvisite médicale
collective) plutét qu'a des présentations en tééed;

« limitation de la fréquence des visites de délégnédicaux ;
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+ développement d'un ensemble de recommandationguéthiconcernant la
nourriture, les cadeaux, les invitations, etc. ;

BN

¢ rédaction d'un guide a lattention des délégués icaeéd concernant
I'information a fournir dans une présentation, sl a la liste figurant dans
I'encadré 3, ainsi que les supports a remettremeha fiche technique du
médicament ;

« désignation d'un membre du personnel pour évadisgprésentations et fournir
un retour d'information au délégué médical, par ngde, concernant
I'information a inclure ou a omettre la fois suit@aren cas d'améliorations, les
contacts pourraient étre maintenus ; sinon, ilsiagent étre restreints.

Contacts pendant la formation professionnelle

Des établissements offrant une formation de secehdtroisieme cycle aux
professionnels de santé (comme linternat ou legrpmmes de spécialités) ont
exprimé leur inquiétude quant a I'impact potendieh contact non régulé entre leur
personnel et leurs étudiants d'une part et limslugiharmaceutique d'autre part
(Sandberg et al., 1997 ; Rogers et al., 2004 ;idipkd Steinman, 2005). Certains ont
suggéré que la meilleure fagon d'empécher un conte régulé est de prendre
l'initiative et de l'instaurer en le supervisargndant une formation en médecine ou
en pharmacie — mais rien ne prouve que cela perndettrésoudre les problemes
discutés précédemment. A l'inverse, il y a des desmui montrent qu'empécher le
contact avec des délégués médicaux conduit a d#sdes plus sceptiques
(McCormick et al., 2001).

Les médecins en exercice et I'industrie pharmageetont été décrits comme servant
« des intéréts qui coincident parfois et sont parkn contradiction xKomesaroff
and Kerridge, 2002). On peut dire la méme chosgtasmaciens. Bien que certains
établissements aient des programmes pour formerétiediants a la promotion
pharmaceutique, ils sont encore peu nombreux (M&t2005). L'un de ces
programmes a montré que les étudiants doutent teyarde l'exactitude et de
I'éthique des activités des délégués médicaux ubksgpnt terminé le programme
(Wilkes and Hoffman, 2001). Les auteurs ont conglie leur devoir en tant
gu'enseignants, étaitde faire naitre des questions et des préoccupatioce sujet
dans l'esprit des étudiants », « de leur enseigaepenser de facon critique...
notamment sur les aspects de la « culture médicala'on leur a présentés avec
force » Nous espérons que ce chapitre a atteint le méjeetd — qu'il a ébranlé des
idées établies et suscité des réflexions critigies débat.
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1. Observez les délégués médicaux

Regardez et discutez d'un clip vidéo d'une visiéglicale, si vous y avez acces. Utilisez
liste de contrdle ddéPrescrire pour analyser le contenu. Faites une liste def@rdiites
techniques de persuasion utilisées par le déléguaficad.

2. Lancez un débat

En utilisant les références suivantes, organisedélrat entre deux groupes d'étudiants.
groupe défendra l'idée selon laquelle il est pedfier de n'avoir aucun contact avec

Un
les

délégués meédicaux. L'autre groupe défendra l'idndaquelle il est possible de s'engager

de facon critique et favorable au professionnedatdé et a ses patients.

a. DayR (2000). How to make the most of a vigitfra pharmaceutical company
representativeAustralian Prescribe23:97-99.

b.  Wofford JL, Ohl CA (2005). Teaching appropriateractions with pharmaceutical
company representatives: the impact of an innogatigrkshop on student attitudes.
BMC Medical Education 5:5.

c. Brody H (2005). The company we keep: why phgsisishould refuse to see
pharmaceutical representativésinals of Family Medicin8: 82-86.

d. Wazana A (2000). Physicians and the pharma@unidustry. Is a gift ever just a gi
Journal of the American Medical Associatip83:373-380.

Pour de plus amples informations a ce sujet, allita référence suivante : Norris [P,
Herxheimer A, Lexchin J, et al. (2005) Drug proroatiWhat we know, what we have yetjto

learn. Geneva, World Health Organization and Heatttion International.

3. Trouvez des preuves

Exposez les données disponibles sur l'impact déégus médicaux sur la pratiglue
professionnelle (par ex. la prescription). A cdite les étudiants se répartissent en petits
groupes, chacun d'entre eux travaillant sur deuttas des références indiquées ci-desspus.

Tous les groupes présenteront leurs résultatsséel de la classe.
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. Roughhead EE, Harvey KJ, Gilbert AL (1998). Comnardetailing techniques
used by pharmaceutical representatives to influpnegcribing. Australia New
Zealand Journal of Medicine 28:306-310.

. MacKinnon NJ (2004). Use of drug samples as a tlioeseamless healthcare.
American Journal of Health-System Pharmacy 61:14800.

Lexchin J (1997). What information do physicianseige from pharmaceutical
representatives? Canadian Family Physician 43:941-9
(http://www.pubmedcentral.nih.gov/picrender.fcgtithr2255515&blobtype=pdf,
consulté le 18 décembre 2012).

. Watkins RS, Kimberly J (2004). What residents dénow about physician-
pharmaceutical industry interactions. Academic Miedi 79:432-437

(http://journals.lww.com/academicmedicine/Fullt@ad4/05000/What_Residents_|D
on_t_Know_about.12.aspx, consulté le 18 décemhit&)20

. Steinman MA, Shlipak MG, McPhee SJ (2001). Of gples and pens: Attitudes afd
practices of medicine housestaff towards pharmazdubdustry promotions.
American Journal of Medicine 110:551-557
(http://www.sciencedirect.com/science?_ob=Articldl8Rudi=B6TDC-42YF53S-
6& user=2822922& rdoc=1& fmt=& orig=search&_ sort=d&w=c&_ acct=C000
058881& version=1& urlVersion=0& _userid=2822922&m(i51583a13168d1f6e
ed19f67d704c5c, consulté le 18 décembre 2012).

de Bakker DH, Coffie DS, Heerdink ER et al. (20@¢terminants of the range of
drugs prescribed in general practice: a crosseswtanalysis. BMC Health Serv
Res. Aug 22,7:132 (http://www.biomedcentral.com2-6863/7/132, consulté le 18§
décembre 2012).

. Muijrers PE, Grol RP, Sijbrandij J et al. (2005)fférences in prescribing between
GPs: impact of the cooperation with pharmacistsiamghct of visits from
pharmaceutical industry representatives. Familgtitra 22(6):624-30
(http://www.fampra.oxfordjournals.org/cgi/contentlf22/6/624, consulté le 18
décembre 2012).

. Steinman MA, Harper GM, Chren MM et al. (2007). €tweristics and impact of
drug detailing for gabapentin. PLoS Med. Apr;4(434
(http://www.plosmedicine.org/article/info:doi/10.2®/journal.pmed.0040134,
consulté le 18 décembre 2012).

Stafford RS, Furberg CD, Finkelstein SN et al. @00mpact of clinical trial results
on national trends in alpha-blocker prescribindd@2002. Journal of the Americar
Medical Association 291(1):54-62 (http://www.janaa
assn.org/cgi/content/full/291/1/54, consulté led&8embre 2012).

Prosser H and Walley T (2003). New drug uptakeligiize comparison of high and
low prescribing GPs’ attitudes and approach. Faribctice 20(5):583-91
(http://www.fampra.oxfordjournals.org/cgi/contentlf20/5/583, consulté le 18
décembre 2012).
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4. Rédigez une politique

En prenant pour exemple la politique de I'hépitaivarsitaire fournie (voir I'encadré J),
développez une politique sur les rapports aveadd&égués médicaux appropriée pourfun
centre de santé ou un établissement d'enseignerbest.documents suivants peuvent
également étre consultés :

a. Rogers WA, Mansfield PR, Braunack-Mayer AJ et 2004). The ethics of
pharmaceutical industry relationships with medsatablents. Medical Journal of
Australia 180:411-414
(http://www.mja.com.au/public/issues/180_08_ 19048410715 fm.html, consulté
le 18 décembre 2012).

b. Barfett J, Lanting B, Lee J et al. (2004). Pharmécal marketing to medicdl
students: The student perspective. McGill Journdl Medicine 8:21-2
(http://www.medicine.mcgill.ca/MJM/issues/v0O8n0i¢prarticles/barfett.pdf,
consulté le 18 décembre 2012).

c. Moynihan R (2003). Who pays for the pizza? Rede{nihe relationships betwegn
doctors and drug companies. 2: DisentanglementisBrMedical Journal 326:1198-
1196
(http://www.bmj.com/cgi/content/full/326/7400/1188w=long&pmid=12775621
ou
http://www.pubmedcentral.nih.gov/articlerender.ftgol=pubmed&pubmedid=127
5621, consulté le 18 décembre 2012).
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Encadré 3 : points essentiels d'une politique d'hépital universitaire

ACTIVITE DES DELEGUES MEDICAUX DES ENTREPRIS
PHARMACEUTIQUES

Extrait et adapté du manuel de politique de I'h@piiniversitaire de Pennsylvanje
(University of Pennsylvania Hospital Policy Manual) septembre 2006. VoiN:
http://somapps.med.upenn.edu/fapd/documents/extQ8df6é consulté le 18 décembjre
2012)

Procédures

 Tous les délégués meédicaux doivent s'inscrire auptés services de

pharmacie et signer un exemplaire de la politique tle leur premiére visitela
I'nGpital.

* Les délégués médicaux doivent avoir pris rendesvo

« L'hopital peut limiter le nombre de délégués pdreprise pharmaceutique.

Secteurs autorisés et non autorisés

« |l est interdit a tout délégué médical d'accéder anités thérapeutiques,|y
compris aux blocs opératoires et au service desnges.

* Les délégués médicaux ne peuvent pas voir lesnpgtiexaminer les dossiers
médicaux des patients, suivre les visites cliniquesssister aux interventiohs
chirurgicales.

Médicaments non agréés

* Si un médicament a été évalué par le comité denmwologie et d
thérapeutique et qu'il n'a pas été agréé au limeapeutique de I'hopital, ga
promotion est interdite dans I'établissement.

* Quand un déelégué medical fait la promotion d'un in@dent aupreés
personnel hospitalier, il doit d'abord transmeténe service d'informatio
pharmaceutique des exemplaires des supports pamets et de |
documentation.

Echantillons de médicament et articles promotionnel S

* Aucun échantillon n'est autorisé dans les locaux.

* Les bons pour des échantillons de médicamentsrsientits dans les secteurs
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Formation

Repas et cadeaux

d'hospitalisation.

Les articles promotionnels comme les stylos, bloes et objets publicitairgs
sont interdits.

Le contenu de la formation médicale continue (FMQi) étre contrdlé par des
directeurs pédagogiques, et non pas par [I'enteprssibventionna
I'enseignement.

On attend des délégués médicaux qu'ils communidasmnnises en garde fet
les contre-indications avec autant de ferveur quend ils font la promotio
des indications et des recommandations par destexpe

Toutes les formations internes, conférences ouesuprésentations du
personnel doivent étre inscrites sur le registremains un mois avant et
autorisées préalablement par le directeur du sooacerné.

En dehors de la FMC les programmes doivent étrigdgma la discussion des
médicaments du livret thérapeutique de I'établisssm

Les cadeaux aux professionnels de I'établissenuantisterdits.
Les délégués médicaux ne doivent pas fournir direent de la nourriture.

Le personnel de I'établissement de santé ou sssuregs comme le courrier
électronigue ne peuvent pas étre utilisés pouriloistr une information sur lgs
événements promotionnels.

Aucune compensation financiére n'est autorisée [gotemps passé a écouier
les présentations promotionnelles.
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Chapitre 5

Barbara Mintzes, Les Toop et Dee Mangin

Depuis les années 1990, les fabricants de proghé@smaceutiques se lancent de plus
en plus dans la promotion de leurs médicamentstdiment au grand public. Ce

marketing a montré qu'il donnait lieu & davantagekscriptions et qu'il augmentait

par conséquent les ventes de médicaments (Gilk2@y5). Cela a également de

fortes implications pour la perception des médicasear le grand public et les

relations entre patients et professionnels de santé

La publicité de médicaments sur ordonnance a é&vigbn orientée directement vers
le consommateur (PODC), a la radio, dans les magszies journaux et sur les
panneaux d'affichage est Iégale dans seulementmhetss la Nouvelle-Zélande et les
Etats-Uni$®>. Mais dans les pays n'autorisant pas la publid@éémédicaments sur
ordonnance, d'autres formes de promotion directedétecte ciblant le grand public
existent souvent. Il peut s'agir de campagnes igtsksation a une maladie qui sont
financées par l'industrie, de programmes d'obsee/amédicamenteuse et de gestion
des maladies, de matériel promotionnel sur Inteehete publireportages télévisuels
financés par des entreprises pharmaceutiquesai@egays autorisent les campagnes
publicitaires sans nom de marque qui incitent sommateurs a « demander a leur
médecin » un nouveau traitement. La promotion ddguiest également courante,
sous la forme de communigqués de presse et de vigémmotionnels, avec la
couverture de l'actualité qui en résulte. Les canpa publicitaires ciblant le grand
public sont ainsi devenues une réalité dans de rexmipays malgré leur statut légal
parfois douteux.

Dans les pays ou des législations bien appliquégissent le statut des médicaments
délivrés uniguement sur ordonnance, les personmegoient des publicités pour un
médicament délivré uniqguement sur ordonnance neepepas acheter directement le
produit et doivent dans un premier temps consultermédecin pour avoir une
ordonnance. Dans les pays a faible revenu, le tstddga médicaments délivrés
uniqguement sur ordonnance est souvent mal appligiéune personne peut
généralement acheter directement tout médicamang sonsulter un médecin au

13 . . - .

Note pour la version frangaise : en France, seuls les médicaments non prescrits et non remboursables peuvent
faire I'objet d’une publicité vers le grand public, avec un contrdle a priori de la publicité par ’Agence nationale de
sécurité du médicament et des produits de santé (ANSM).
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préalable. Dans ces pays, les pharmaciens sontaijgmeént les plus sollicités par les
patients demandant des médicaments ayant faief abjine publicité.

Tous les professionnels de santé sont confrontés difficulté de répondre aux
patients qui demandent des médicaments ayantdijét d’'une publicité. Parfois ces
patients connaissent mal les effets du médicameerto@nt a tort qu'il est adapté a
leur état de santé. Ces patients peuvent aussiir@istants. Cela peut créer une
tension entre la prise de décision basée sur das/gs et l'attitude thérapeutique
centrée sur le patient. Les malentendus de pattatre peuvent interférer avec les
soins appropriés. Il est important que les profeswls de santé comprennent les
meécanismes sous-jacents aux demandes des patitnencées par la promotion et
développent des réponses appropriées.

Ce chapitre a pour objectif de présenter les ré@sutie la recherche sur la publicité
des médicaments orientée vers le consommateurl@tfacon dont la promotion
ciblant le grand public modifie les décisions desgription. Ce chapitre fournit aussi
des conseils sur la facon de répondre aux patiEmteandant des médicaments ayant
fait 'objet d’une publicité.

A la fin de ce chapitre, vous devriez pouvoir :

» discuter, avec des exemples, de la facon dontdem@iion de médicaments
destinée au grand public modifie les soins awepti

« décrire I'éventail de techniques utilisées poumpovoir les médicaments
auprés des consommateurs ;

» discuter des stratégies que vous pouvez utilissglee vous répondez a des
demandes de patients guidés par les messages fonads.

Les patients demandent-ils a leurs médecins degcam@dnts ayant fait I'objet d’'une
publicité et les médecins leur prescrivent-ils legdicaments demandés ? Une
recherche menée en Nouvelle-Zélande et aux Etatsduiggére que la publicité des
médicaments modifie réellement leur prescriptioteat usage. La figure 1 montre
les taux de prescription pour deux types d'inhafatantiasthmatiques avant et aprés
une campagne PODC menée pour l'un des inhalatElixstide (fluticasone). Le
graphiqgue montre que de nombreux patients a qui Hvait prescrit de la
béclaméthasone sont passés a la fluticasone. Ce dsux types différents de
corticostéroides utilisés pour prévenir les cribasthme. Au moment de la campagne
publicitaire, Flixotide (fluticasone) était pluserhque la béclaméthasone. Il n'est pas
plus efficace a doses équivalentes, mais son &&fpar microgramme est supérieure,
ce qui peut poser un probleme lors du changementédiicament, en particulier pour
le traitement des enfants. Ce changement de médidaancolté presque 3 millions
USD de plus que si l'inhalateur le moins cher agftutilisé.
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Figure 1 : la PODC entraine le remplacement par un inhalateur stéroidien
plus cher : données de dispensation provenant du programme public de
Nouvelle-Zélande concernant les médicaments (PHARMAC)
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ICS = inhaled corticosteroids (corticostéroides inhalés), BDP = beclamethasone dipropionate
(béclaméthasone dipropionate)

(Source : PHARMAC ; In Toop, 2003)

Des données américaines montrent également quél&ife influe sur le choix d'un
médicament. Par exemple, une analyse américaime djtande base de données
administrative de prescriptions a constaté que ritage de patients commencaient a
utiliser une spécialité d'inhibiteur de la pompepi@tons (médicament pour le
traitement du reflux gastro-cesophagien et des aggeannoncée par la publicité
gu'une spécialité a efficacité semblable mais gandicité, quand les niveaux de
publicité étaient élevés et que leur régime d'assg couvrait la majeure partie du
co(t du traitement (Hansen, 2005). Cette étudeeseggue quand les consommateurs
ne paient pas directement leurs médicaments, it @&rticulierement influencables
par la publicité.

Le service de recherche du Congrés américain, Gé8eral Accounting Office, a
estimé en 2002 que huit millions d'Américains omindndé et recu chaque année des
médicaments en réponse a la PODC, sur la basemipgtes de consommation
(Heinrich, 2002). Les études de consommation envBl®+Zélande montrent des
résultats proportionnellement similaires (Toop, 20Autrement dit, la publicité des
médicaments mene directement a des demandes d@mtpafjui conduisent a une
augmentation des taux de prescription et d'utibsat
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Si un médicament sur ordonnance fait I'objet d'puablicité télévisée en Nouvelle-
Zélande ou aux Etats-Unis, le spectateur ne pesispaendre simplement dans un
magasin pour l'acheter, comme il achéterait uneepgé chaussures ou une boisson
non alcoolisée dont il a vu la publicité. Les spemirs doivent demander une
prescription a leur médecin. Cependant, les pmasmns sont des traitements
meédicaux comportant des risques inhérents; ce arg pas des produits de
consommation courante, et les médecins sont légalemesponsables des
prescriptions qu'ils fournissent. La publicité nfadi-elle donc vraiment les
décisions de prescription ?

Deux études prospectives menées dans des cabirg®amx ont comparé les
consultations au cours desquelles les patients nidgient des médicaments ayant fait
I'objet d’'une publicité, avec des consultationsilsine le faisaient pas. L'une de ces
études a comparé les patients de médecins de dam8kacramento, Etats-Unis, ol la
PODC est legale, et a Vancouver, Canada, ou la Pé&D@dlégale mais ou il y a une
exposition transfrontaliére en provenance des fiats (Mintzes, 2003). L'autre
étude était une étude expérimentale qui compareg cdonsultations au cours
desquelles des actrices jouant le rbéle de patiefkgsatientes standardisées »)
demandaient ou non un médicament faisant I'objete&’publicité (Kravitz, 2005).

Dans la premiére étude, les patients ont remptjugstionnaire dans la salle d'attente,
qui a été comparé a un questionnaire rempli panééelecin aprés la consultation.
Aprés chaque consultation, le médecin notait dansapport toutes les nouvelles
ordonnances qu'il avait redigées et toutes les ddesad'ordonnance des patients. Les
patients américains et ceux rapportant qu'ils Btaparticulierement exposés a la
PODC ont davantage demandé un médicament annont® ldapublicité. Les
médecins ont prescrit les trois quarts des médinssnBODC demandés. lls ont
cependant évalué leurs décisions avec ambivalezstgnant que la moitié des
nouvelles prescriptions demandées de médicameatd &jt I'objet d'une publicité
correspondaient a des choix seulement « possibbes«wimprobables » pour d'autres
patients similaires. En revanche, les médecingugd que seule une prescription sur
huit de médicaments non demandés par les patiésitsud choix « possible » ou
« improbable » pour d'autres patients similaires.

Dans la seconde étude, les « patientes standasdisést fait presque 300 visites
incognito a des médecins de famille dans troisewil(Kravitz, 2005). Différents
scénarios ont été attribués aléatoirement auxegisites « patientes » décrivaient des
symptdémes soit de dépression clinique, soit d'urouble d'adaptation » — une
réponse normale a un probleme de vie stressantajéménagement dans une
nouvelle ville et a une situation de chdmage. Pchaque état, la « patiente »
demandait soit la prescription de l'antidépres$taxil (paroxétine), dont on faisait
alors la publicité a la télévision, soit d'un adpdesseur en général, soit elles ne
demandaient pas de meédicament.

Les médecins ont prescrit des antidépresseursdlars peu plus de la moitié des
visites au cours desquelles Paxil a été demands, lpalépression clinique comme
pour le trouble d'adaptation. Autrement dit, si upatiente demandait cet
antidépresseur, la probabilit¢ que les médecinsivrddt une ordonnance
d'antidépresseur était la méme que la patienteuaiiu non une dépression, état de
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santé pour lequel le médicament a été testé etlpquel le traitement est autorisé. La
probabilité de recevoir une prescription d'anti@gpeur était 13 fois supérieure pour
les « patientes » ayant un trouble d'adaptati@ya&bt demandé Paxil, que pour celles
n‘ayant pas demandé de médicament. Le scénaraulddrd'adaptation » était une

réponse normale a un événement stressant ; ilaitgoas di étre traité par un

médicament. Bien que cette étude ait été menée dage@acteurs, elle fait naitre de
graves préoccupations quant aux effets négatifsadeODC sur la qualité de la

prescription.

Dans cette étude, les patientes diagnostiquéessipes étaient également plus
susceptibles de recevoir des soins de suivi stdn@aa-d. des soins cohérents avec
les recommandations thérapeutiques concernantpeesiion) si elles demandaient

Paxil ou un antidépresseur en général. La demaithe anarque spécifique n'a pas
augmenté le pourcentage des soins de suivi. Laapili® que les patientes recoivent

ce niveau de soins, impliquant des visites régediest une pharmacothérapie ou une
psychothérapie, était moindre si elles ne demantigigs de médicament. Toutefois,

apres avoir controlé si les patientes avaient cecmon une prescription, il n'y avait

pas de différence concernant les soins de suive éed « patientes » ayant un trouble
d'adaptation et les patientes déprimées (Epstéiy,)2

Ces études suggérent que la publicité altere lacpption parce que parfois les
médecins prescrivent et les pharmaciens délivresg thédicaments quils ne
prescriraient probablement pas dans d'autres @tanoes, et parce que Si un patient
demande un médicament, il est probable que le nrédecprescrive. Ceci est
cohérent avec d'autres études qui montrent que n@mi&bsence de publicité, la
probabilité que les médecins prescrivent un médécdrast plus grande s'ils pensent
gue le patient en veut un (Britten, 1997 ; Cockba897).

Dans de nombreux pays, que la PODC y soit ou ntoriaée, les entreprises ménent
parfois des campagnes de sensibilisation & unedieatans nom de marque ou des
campagnes promotionnelles de « demande d'aiddes EVoquent les symptémes

d'une pathologie et suggérent que les spectateulscteurs « se renseignent aupres
leur médecin » sur un nouveau traitement.

Aux Pays-Bas, Novartis, fabricant du médicamenif@rgique Lamisil (terbinafine),

a réalisé une campagne publicitaire télévisueltelsunycose des ongles des orteils
en 2000 et 2001. Le nom de marque n'était pas amdj mais les publicités

suggéraient fortement de demander a son médednaitement pour les mycoses des
ongles des orteils. Une analyse des effets surdesultations et la prescription a été
menée dans une base de données néerlandaise soiniegprimaires couvrant 150
cabinets médicaux et plus de 470 000 patient®Kt}J2004). Comme indiqué dans le
graphique, le taux de prescription pour ce médicdraedoublé apres le début de la
campagne. Les taux de premiéres consultations galer@ent augmenté pendant la
campagne, et sont retombés apres.
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Figure 2 : une analyse des effets d'une campagne promotionnelle
sensibilisant a une maladie sur les consultations et la prescription aux
Pays-Bas
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(Source : 't Jong, GW et al., 2004)

Les auteurs de cette étude se sont intéressédfatsxde ces publicités sur la charge
de travail des médecins de famille. lls ont estgué le temps passe avec des patients
pour ce trouble mineur et surtout esthétique apra@tre consacré a des problemes de
santé plus sérieux. Il y a deux autres préoccupstiG'est un traitement colteux dont
l'efficacité a long terme est limitée. Dans un grassai randomisé et controlé,
seulement 25 % des patients étaient completemenisgu 18 mois (Warshaw, 2005).
De plus, il y a un risque rare mais grave de te&ibépatique (‘t Jong, 2004).

Dans une étude antérieure menée aux Etats-Uniayd§5996) a également constaté
gu'une campagne publicitaire sans nom de marque Ipgtrex (sumatriptan), un
antimigraineux, a conduit a plus de prescriptidbss analyses montrent que méme
guand un nom de marque n'est pas mentionné, lespeses peuvent encourager
avec succes les ventes d'un médicament sur ordoamen une publicité qui dit au
grand public d'aller chez leur médecin pour seefagigner.

Depuis 2005 en Australie, les publicités de sehs#tion a une maladie peuvent
Iégalement diriger les spectateurs vers la publiditine spécialité sur Internet. Cette
disposition a été introduite dans le cadre d'um@tcommercial bilatéral conclu avec
les Etats-Unis (Australian Govt., DFAT, 2006). A Hi-2007, l'effet de ce
changement sur l'attitude vis-a-vis des médicamdhisage des médicaments, la
santé ou les colts n'avait pas été étudié.
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Figure 3 : publicité canadienne utilisant 'image d’un cadavre, financée par le
fabricant d'un médicament hypocholestérolémiant de premier plan

La peur de la mort utilisée pour vendre un médicame  nt — méme sans
mention d'un nom de marque

L'Organisation Mondiale de la Santé a soulevé des inquiétudes dans une
lettre adressée a la revue britannigue The Lancet sur une campagne
publicitaire de sensibilisation a une maladie, menée en France par le fabricant
d'une spécialité de premier plan, Lipitor (atorvastatine), qui promouvait un
contréle de cholestérolémie (Quick, 2003). Les publicités dans les journaux
montraient l'orteil étiqueté d'un cadavre. L'image ci-dessous provient d'une
campagne similaire au Canada par la méme entreprise. Les auteurs de la
lettre au Lancet ont considéré que les publicités pouvaient générer une
anxiété indue, ignoraient l'importance d'autres facteurs de risque dans le
cadre des maladies cardiaques, comme le tabagisme, l'obésité ou la
sédentarité, et « contenaient des allégations trompeuses et des omissions
susceptibles d'induire l'usage médicalement injustifiable d'un médicament ou
d'entrainer des risques indus. »

Which would you rather have, a cholegtetol test
or a final exam?
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(Publicité tirée de : http://www.health-heart.org/final_exam.jpg, consulté le 18 décembre
2012)




Chapitre 5 : Promotion destinée au grand public : répondre aux demandes des patients| 89

Les médicaments faisant I'objet d’une publicité tsprincipalement des traitements
nouveaux et chers, pour un usage a long termeieégui intermittent chez de grands
groupes de population. Des médicaments moins chérgriques, non protégés par
un brevet font rarement, pour ne pas dire jamabjet d'une publicité ciblant le
grand public.

L'une des principales revendications en faveuradpublicité des médicaments est
gu'elle informe le public sur les médicaments désis disponibles. C'est vrai. Ce
qui fait débat est de savoir s’il est bénéfiquepdemouvoir I'usage étendu de ces
médicaments récents. Quand il s'agit de médicamedtent n'est pas forcément
mieux. Les entreprises ont dépensé aux Etats-Win20e4 plus de 800 millions USD
en publicité grand public, pour seulement cing rogaients (voir le tableau 1).
Aucun n'était une innovation majeure répondantab@soins sanitaires importants et
jusqu'alors insatisfaits. Par exemple, Nexium (égmawole) — le médicament ayant
le budget publicitaire le plus élevé en 2004 — sishplement l'un des deux
énantioméres ou isoméres du composé racémique apstittie I'oméprazole,
médicament pour lequel des équivalents génériquessnchers sont disponibles. (Un
énantiomére ou isomére d'un composé chimique doumaile moléculaire identique,
mais une configuration structurelle différente ddespace.) Raffiner lisomére a
permis d'obtenir un brevet séparé, mais comme dlt girévisible, le Nexium
(ésomeéprazole) n'est pas plus efficace que l'omélgaa doses équivalentes
(Therapeutics Initiative, 2002).

Tableau 1 : Les cing premiers médicaments par dépense PODC aux
Etats-Unis de janvier a novembre 2004

Ly o Dépense (millions
Médicament Indication USD)
Nexium (ésoméprazole) Ulcéere/reflux 226,0 $
Crestor (rosuvastatine) Hypolipidémie 1932 %
Cialis (tadalafil) Impotence 1526 $
Levitra (vardénafil) Impotence 1420%
Zelnorm (tégaserod) Syndrome de l'intestin irritable 1220%
Total — 5 premiers 835,8 $

(Source : Arnold, 2005)

Sur les quatre autres médicaments du tableau ik, drd fait I'objet d'alertes de
sécurité sanitaire, et I'un d'eux, Zelnorm (tégadea été retiré du marché américain
en mars 2007 en raison de risques accrus dinfardiw myocarde, d'angor et
d'accident vasculaire cérébral (US FDA, 2007). Desnées de pharmacovigilance
montrent que le risque de rhabdomyolyse, un syndrafétruisant les fibres
musculaires, est plus élevé avec Crestor (rosuvastau'avec d'autres médicaments
de la méme classe (Public Citizen, 2003). Ciatiddtafil) et Levitra (vardénafil) sont
semblables au Viagra (sildénafil) et tous ces nadents peuvent causer des troubles
visuels (US FDA, 2005).
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Le choix d'une publicité intensive pour une spééadst une décision de marketing,
basée sur le probable retour sur investissememnmo(@r 2005). Ce n'est pas une
décision de santé publiqgue. Dans ces exempleqréseriptions stimulées par une

publicité intensive peuvent ne pas étre la meidegponse pour un patient donné, soit
parce qu'une alternative plus économique ou plus sfliste, soit parce qu'une

solution non-médicamenteuse pourrait étre une euedl option, en particulier pour

de Iégers problemes.

Des données suggerent que les personnes qui sanitdge exposees a la publicité
de médicaments et présentant des troubles liésykude vie sont moins enclines a
pratiquer des activités saines. lizuka et Zhe 200%) ont comparé les résultats d'une
enquéte nationale menée aux Etats-Unis sur lesndépepublicitaires pour des
médicaments traitant le diabéete, I'hypercholeséén@, I'obésité et I'hypertension. lls
ont constaté que quand la publicité pour ces madioss augmentait, la probabilité
gue les gens disent faire régulierement et modérene I'exercice diminuait. Ceci
est cohérent avec une analyse du contenu de licip@itélévisuelle aux Etats-Unis,
qui a mis en évidence qu'aucune des publicitésrégeptait les mesures hygiéno-
diététiques comme une alternative a la prise dawyptoet que 18 % d'entre elles
transmettaient le message que le changement @edgwie était insuffisant (Frosch,
2007).

Encadré 1 : publicité du médicament antiarthritique Vioxx (rofécoxib)

Entre 1999 et 2004, Vioxx (rofécoxib), un traitement de l'arthrite, était I'un des
médicaments faisant I'objet d’'une forte publicité. Merck, le fabricant du
meédicament, a dépensé plus de 550 millions USD en publicité pour ce produit
a destination du grand public américain (Topol, 2004). En 2000, les dépenses
publicitaires pour Vioxx (rofécoxib) étaient supérieures a celles pour Pepsi-
Cola (Findlay, 2001). Plus de 80 millions de personnes ont pris ce
meédicament dans le monde entier. Il a été retiré du marché en 2004 quand on
a découvert gu'il augmentait le risque d’infarctus du myocarde et d'accidents
vasculaires cérébraux.

Sur la base des résultats des essais cliniques et des modéles d'utilisation de
la population, David Graham, haut fonctionnaire de I'US Food and Drug
Administration (FDA), a estimé qu'entre 88 000 et 140 000 infarctus
supplémentaires aux Etats-Unis étaient dus a l'usage de Vioxx (rofécoxib)
(Graham, 2005). La publicité intensive de Merck pour ce médicament est
controversée, non seulement a cause des preuves de graves dommages liés
a son utilisation, mais aussi parce que la premiere étude majeure qui a
montré un risque accru de crises cardiaques, I'essai VIGOR, a été publiée fin
2000, quatre ans avant I'arrét de la publicité (Bombardier, 2000).

Bien que Vioxx (rofécoxib) est le médicament qui a été le plus mis en avant
par la PODC parmi ceux retirés du marché pour des motifs de sécurité, il ne
fut ni le premier ni le dernier. Il existe d'autres exemples comme
'hypocholestérolémiant Baycol (cérivastatine), [I'antidiabétique Rezulin
(troglitazone) et le médicament traitant le syndrome de l'intestin irritable chez
la femme Zelnorm (tégaserod).
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Figure 4. Publicité pour Vioxx
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(rofecoxib)

Ask your doctor
or other healthcare professional.

Available only by prescription.

For more information on VIOXX
from Merck, call 1-888-VIOXX-11.
vioxx.com

VIOXX I8 8 registored trademark o Marck & Co., Inc.
» MERCK
© 2008 Merck & Co.. (nc. Al rights reserved. 2020472701-VI0-CON

(Publicité provenant de :  http://todaysseniorsnetwork.com/excessive_ads.htm , consulté le 18 décembre 2012)

Voici une publicité pour le rofécoxib (Vioxx) parue en 2002 dans des magazines américains.
La femme représentée sur la photo est Dorothy Hamill, médaille d'or aux Jeux Olympiques de
1976.
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L'intensité des campagnes publicitaires est halbdéorent maximale pendant les

premieres années du cycle de vie d'un médicamefd.d@rrespond aussi a la période
ou I'on connait le moins les effets rares ou a lkemge d'un traitement. Une analyse
de tous les médicaments autorisés aux Etats-Utie 875 et 1999 a montré que la
moitié des retraits de médicaments pour cause adeigEsurvenait pendant les deux
premieres années de la commercialisation (Las88f)2Au total, un médicament sur

cing devait apposer une mise en garde de sécuamit® uh encadré noir ou était retiré
pour cause de risques Sérieux.

Il'y a de bonnes raisons d'étre prudent lors dardéscription ou de l'utilisation d'un
nouveau meédicament quand un traitement acceptabliég disponible. Le message
implicite de la publicité est toutefois tres diffét. L'analyse de contenu réalisée par
Frosch et ses collégues (2007) sur la publicitéviglielle aux Etats-Unis a constaté
gue plus de la moitié — 58 % — des annonces piEsahie médicament comme une
découverte capitale.

Dans quelle mesure la publicité peut-elle bien rimier le grand public sur les
bénéfices et les risques des médicaments et lenlmation a la thérapie ? En 2000,
des chercheurs américains ont publié une analysdudede 300 publicités parues
dans des magazines sur une période de dix ananpstir la présence ou l'absence de
l'information essentielle requise pour participer ua choix thérapeutique en
connaissance de cause (Bell, 2000). lls ont canspae le nom et l'indication (usage
autorisé) du médicament étaient presque toujoudiqués, mais que d'autres
informations nécessaires manquaient souvent :

* 90% des publicitts omettaient d'indiquer la prdiiéb de succes
thérapeutique ;

* 80 % ne faisaient aucune mention d'autres mestites,.Lcomme un régime
ou l'exercice physique ;

* 70 % ne mentionnaient pas les causes ou facteursglee pour le trouble
traité ;

* 70 % omettaient de mentionner les autres traitesn@rdsibles ;

* 60 % omettaient toute information sur le mode déactiu médicament.

Les auteurs n'ont pas examiné l'exactitude, I'esthai®é ou la pertinence de
I'information fournie, mais seulement sa présenceam absence.
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Figure 5. Publicité pour un somnifere
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(Publicité provenant du magazine Good Housekeeping, avril 2007.)

Ceci est une publicité pour le somnifere Ambien CR (zolpidem), qui offre un essai gratuit de
ce médicament alors qu'il s’agit d'un produit entrainant une dépendance. Lorsque l'on
considére les mérites pédagogiques de cette publicité, on devrait se demander ce qu'elle
indique sur la probabilité de succés thérapeutique (proportion de personnes aidées et/ou
combien de sommeil en plus elles obtiennent) ; les autres activités utiles ; les causes ou
facteurs de risque de linsomnie; les autres traitements possibles; ou comment le
médicament agit.
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Une autre étude menée pendant une année sur désit@sibparues dans dix
magazines americains a montré que presque 9 pablisur 10 «lécrivaient les
bénéfices d'un médicament en termes vagues etajiiah et omettaient de fournir
des données corroborant les allégations (WolosBid)1l). Presque un quart
proposaient des incitations financiéres a utilisemédicament, comme des offres
d'essai gratuit. Dans une enquéte portant sur 268risains d'un age avancé de I'Etat
du Kansas, dont beaucoup avaient de faibles reyg@nés de la moitié ont dit qu'ils
appelleraient un numeéro indiqgué dans une publigitén bon de réduction ou un
échantillon gratuit était offert (Marinac, 2004)nversement, en l'absence de
réduction, a peine 1 personne sur 9 envisageaildphoner. Le£ritéres éthiques
applicables a la promotion des médicamedés I'OMS font des recommandations
contre ['utilisation d'incitations financieres pounfluencer les décisions de
prescription (OMS, 1988).

En 2000, plus de 95 % des dépenses publicitainesecnaient 50 médicaments. Prés
d'un tiers des colts totaux de vente au détail fEsimédicaments sur ordonnance
aux Etats-Unis concernaient ces 50 marques, soimdliards USD. Ces mémes
médicaments étaient responsables de plus de |&#rdeif'augmentation des dépenses
de vente au détail entre 1999 et 2000 (Findlay 1200

Figure 6 : effets sur les colts des médicaments vendus dans les pharmacies
américaines

Augmentation des codts totaux : 1999-2000
20,8 milliards USD

45 %
d'augmentation dus a

50 produits annonces . _
dans la publicité 52 % d'augmentation

dus & 10 000 autres
produits

US National Institutes of Health Care Management
(Institut national américain de gestion des soins)
www.nihcm.org

(Source : Findlay, 2001)
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Dans deux enquétes nationales de I'US FDA portanles attitudes du public et ses
réponses a la publicité, plus d'un quart des consigurs pensaient que seuls les
médicaments les plus sdrs pouvaient faire I'objenhel publicité auprés du grand
publict® (Aikin, 2004). Dans une enquéte menée en Caliéorai personnes sur 10
pensaient que les publicités télévisuelles ne peav@résenter que des médicaments
absolument sdrs (Bell, 1999). Aucune de ces opmigatait vraie : aux USA, tout
médicament ayant recu une autorisation de miskesuarché peut faire I'objet d’'une
publicité au grand public. Les résultats de cetiguéte suggerent qu'un pourcentage
minoritaire, mais considérable, de personnes péngetort qu'elles sont mieux
protégées par la réglementation qu'elles ne lesaitablement.

Que cela se produise dans un environnement ou bacp@ de médicaments sur
ordonnance est Iégale ou sous la forme de mesgagemtionnels sans nom de
marque quand la publicité sous nom de marque légalk, certains messages — et
certaines omissions — dans la publicité pharmageetsont prévisibles. Le message
est généralement qu'une personne a un problemant& assez sérieux, mais qu'un
nouveau meédicament peut le résoudre. Les imagsesab@s du traitement suggerent
habituellement que le médicament est efficace 10u%emps. L'efficacité est ainsi
trop mise en avant. Inversement, les risques coanugonnus et les dommages liés
aux soins sont généralement omis ou minimisés.

Quand les personnes voient quotidiennement descpébl pharmaceutiques a la
télévision, elles entendent de facon répétée lesages. « demandez a votre
médecin » le nouveau meédicament qui peut vous .ail#es recoivent aussi

régulierement le message selon lequel un médicaperit étre la solution a leurs
problemes. Méme si une personne ne pense pas emmsent qu'il y a « une pilule

pour tous les maux », le fait de voir un messageidignnement peut faire évoluer sa
perception des médicaments.

Parfois, les messages publicitaires ne correspéondasa aux préconisations de
traitement du médecin a son patient. Comme l'edplign médecin néo-zélandais,
cela peut créer un désaccokd Je trouve gu'elle [la publicité] peut étre nocisieelle
fait naitre des doutes dans l'esprit des patients |'efficacité du traitement qu'ils
prennent déja. ¥Toop, 2003).

Un autre médecin néo-zélandais répondant a la negmeéte, croit que parfois la
publicité peut entrainer des frustrations et qagtdes fois, elle peut conduire a une
discussion utile :

« Méme si je résiste toujours aux demandes gén@adda PODC visant a initier le
traitement par un nouveau meédicament ou a changemédicament, ces patients
vont tout simplement voir un autre praticien (dunmeécabinet médical !), qui leur
donne tout ce qu'ils demandent. Je passe beauceugerdps a expliquer l'option
basée sur des preuves, les autres options non-amditteuses et les options qui
donneront de meilleurs résultats a des doses piilées. Je ne sais pas pourquoi je
perds ainsi mon temps !...Trés rarement, les corsutg générées par la publicité
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orientée vers les consommateurs pour passer dealateur marron a l'inhalateur
rose puis rouge m'ont alerté sur la mauvaise olm®e existante ou la technique
insatisfaisante de l'inhalateur. Et encore plus elment, le patient a intégré les
messages sur I'amélioration de la technique et'@asérvance. Anon., in Toop,
2003).

Dans une enquéte menée en Californie, on a demamdéatients comment ils
réagiraient si leur médecin refusait de leur piesam médicament PODC qu'ils lui
demandaient (Bell, 1999). Presque la moitié ontqditls seraient décus, un quart
essaierait de faire changer leur médecin d'avishefuart irait voir un autre médecin
pour une prescription.

Si un patient est persuadé qu'un médicament anraregla publicité peut l'aider, en

particulier pour un probleme qui a été difficiletraiter, il peut étre tentant de

simplement « faire un essai». C'est le chemin gedidre résistance : le patient a ce
gu'il veut, le professionnel de santé a écoutésenablé apporter une aide.

Il est important de se rappeler que les médicamguitsie sont délivrables que sur
ordonnance le sont parce qu'ils présentent desuesscsupérieurs aux autres
médicaments. Rédiger une prescription est l'unecteses les plus potentiellement
dangereuses que font les médecins. La demandetidgumtpgeut étre basée sur une
information incompléte et trompeuse et une mauvensepréhension de l'efficacité et
de la seécurité probables du médicament ou de sadtats par rapport aux
alternatives. Si vous prescrivez un médicaments \&ias Iégalement responsable de
la décision de prescription.

Un médecin néo-zélandais commente Les patients ont l'impression que leur
médicament est inférieur a celui qu'ils voient aTi¥. Les patients asthmatiques
veulent maintenant tous du Symbicort® méme sifwagoniste a longue durée
d'action n'est pas indiqué pour eux(hoop, 2003). Peu de temps apres, une revue
systématique de la littérature portant surflesyonistes a longue durée d'action a mis
en évidence une augmentation de la mortalité pause d'asthme (Salpeter, 2006).
Dans certains cas, faire ce que veulent les patfit signifier leur fournir des soins
de qualité inférieure — un traitement inutilemersgqué. Il se peut que vous ne
disposiez pas toujours de l'information vous petamétde savoir si un médicament
serait ou non utile pour un patient spécifiqgue. ¥qmouvez prendre le temps de
rechercher des informations complémentaires avaptehdre une décision.

Quand les publicités rendent floue la ligne en&revie normale et un probléme de
santé nécessitant un traitement, on parle de ni&ditan ou defaconnage de

maladies (Moynihan, 2002). Certains patients peuvent derand médicament

annoncé dans la publicité alors qu'ils n‘ont paspdleme de santé justifiant le
traitement.

Ramener la conversation au patient et au problémieagest une bonne technique
pour répondre aux patients qui demandent des nmadita ayant fait I'objet d’une
publicité. Il est important de discuter de l'arsetf@rapeutique disponible et de
comment ce médicament passe le test de la comparaid'autres médicaments et a
'absence de traitement.
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Une autre stratégie est de souligner la motivatieri’entreprise pharmaceutique a
l'origine de la publicité. Une personne qui demandanédicament annonceé dans la
publicité peut étre bien plus sceptique a I'égasialitres formes de publicité orientée
vers le consommateur. Dans certains cas, ils pélwargir été convaincus par une
publicité indirecte ou déguisée. Quand elles spanhibles, dirigez les patients vers
des sources d'information fiables (voir le chapi®e pour des informations
complémentaires).

Encadré 2 : répondre aux demandes des patients qui demandent des
meédicaments ayant fait I'objet d’'une publicité

Suggestions sur la facon de répondre aux demandes :

¢ déplacez la discussion du médicament vers le patient et ses
symptomes ;

« déterminez le diagnostic, et le cas échéant si un médicament est
nécessaire ;

« expliquez [I'éventaill de traitements meédicamenteux et non
médicamenteux, ainsi que I'évolution probable sans traitement ;

* si un traitement est requis, expliquez votre choix ; s'il n‘est pas requis,
expliquez pourquoi ;

« explorez les croyances qui ont mené a la demande ;
« discutez le réle des publicitaires en matiere de médicaments ;

« référez-vous a des sources d'information fiables.

La publicité de médicaments directement orienté@s ies consommateurs frappe au
cceur des interactions entre patients et professisrite santé. Dans le pire des cas,
elle transforme la relation patient-médecin ou grdatpharmacien en interaction
« consommateur de santé-prestataire », en moybtedip une marque désirée. Ceci
peut détourner I'attention a la fois des patientdes professionnels, et donner lieu a
des frictions inutiles. Dans de nombreux pays,al yne forte pression des industries
pharmaceutiques et publicitaires, et des médiasir @utoriser la PODC des
médicaments sur ordonnance. La motivation estectalia publicité est tres efficace
pour stimuler les ventes et augmenter les profitdiggeant la consultation dans une
direction particuliere. Cependant, dans une petsjgeale santé publique, une
publicité émotionnelle, avec sa promesse d'unetisnldacile et magique sous la
forme d'une marque étincelante, ne trouve guéjedtiéications.

Une personne confrontée a un probleme de santgxieuse au sujet d'un membre de
sa famille a besoin de savoir quelles sont lesooptithérapeutiques disponibles, les
pour et les contre de chacune, y compris les cde taitement n'est pas nécessaire.
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Ce type d'information ne peut pas étre fourni pgoublicité, dont I'objectif principal
est de vendre un produit.

En Europe, la lutte pour la légalisation de la mitél des médicaments sur
ordonnance a l'attention du grand public s'estitefenen défaite retentissante pour
l'industrie en 2002. Cela a été suivi par une seemague de tentatives d'introduction
en 2006 et 2007 (Brown, 2007). Cette fois, le mptllicité » n’est pas mentionné,
et a la place la discussion porte sur « l'infororatk fournie par les entreprises
pharmaceutiques sur leurs produits, incluant lestepariats public-privé. Le
probleme avec ce scénario est essentiellement alsiéone de promotion déguisée.
Une information plus indépendante, comparative |swanté des consommateurs est
clairement requise. L'industrie pharmaceutiquedesméme clairement incapable de
la fournir tout en remplissant son devoir primaii®a-vis des actionnaires.

Les professionnels de santé peuvent se trouverhésugar la publicité des

médicaments non seulement au niveau professione®limteractions avec leurs
patients, mais aussi comme citoyens. La PODC descaréents sur ordonnance est
tres rentable, et il est probable que des luttegiruoeront a opposer les aspects
commerciaux et la santé publique autour de sondntition. De plus en plus, méme
guand cette publicité est illégale, les formes @erwtion du produit qui contournent

les limites de la loi — et au-dela — deviennentlégant de plus en plus courantes.
Ceci inclut des messages commerciaux qui peuveagesgr les risques liés a la
maladie (Moynihan, 2002). Préserver une comprébansiutuelle des cas ou un
traitement est ou n'est pas nécessaire peut étréefinde méme que choisir le

médicament le plus approprié dans la gamme detertrants disponibles. Des

discussions franches avec les patients et l'acadslicpa des évaluations

indépendantes des données scientifiques portant'efficacité et la sécurité des

médicaments, font partie de la solution. L'autrertipade la solution est

vraisemblablement politique et réglementaire.
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1. Jeu de r6le sur le théme de l'interaction patien  t-médecin ou un patient
demande un médicament

C'est une consultation au cours de laquelle unemiend'environ vingt-cing arfs
présente une nouvelle pilule amaigrissante et ddenén insistant) que vous la

majeure », et elle a également vu a la télévisiea discussions le concern
Apparemment, il est disponible dans ce pays depguslques mois a peine

prend un contraceptif oral et fume dix cigarettas jour. Sa pression artérielle est
135/85 et elle a des antécédents familiaux d'hgpsion.

Le médicament demandé, comme beaucoup de pilulagyassantes, est connu pdgur
élever la pression artérielle et le rythme cardéaghez certaines personnes, et g été
associé a des accidents vasculaires cérébrauxpa deux déces inexpliqués et a fles
symptémes psychiatriques inhabituels. Bien quiil sor le marché depuis moins He
trois ans, il a été prescrit a plusieurs centadesmilliers de patients dans le morjde
entier et les fabricants affirment qu'il est sGesBtudes d'efficacité menées a céurt
terme sur des patients obéses montrent une ani&iom@modeste de quelques kilbs
par rapport a un régime et a l'exercice seuls sapltesieurs mois de traitement. Il
a aucune étude de sécurité a long terme publiée.

Faites un compte rendu de groupe sur les problégusés par cette consultatign.
Quelles stratégies le groupe peut-il suggérer ciement pour gérer c
problemes ?

2. Evaluation critique d'une publicité et comparais on avec une
information indépendante

Regardez I'image, les titres et le texte dangyladé 7.
» Faites la liste des principaux messages de lagitli

* Qu'est-ce que la publicité sous-entend, concetnaarffets bénéfiques et
indésirables ? Le recours aux soins ? Le rélealtement médicamenteux dans
maladie d'Alzheimer ?

a

« Faites la liste des aspects positifs et négatifisidsisage publicitaire.
+  Comment pensez-vous que cela pourrait affecteiddion médecin-patient ?
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Figure 7. Une publicité américaine pour le médicament Aricept (donépeézil)
contre la maladie d'Alzheimer.

[ love my life way too much
to just hand it over to Alzheimer’s.

When my memory started failing,
I knew I had to see my doctor. He put
e on ARICEPT Now I'm doing bener”

It a person forgets names; places or facts -
and has trouble with everyday things like
reading or shopping = it may not be normal
aging. It could he Alzheimer's disease, So it's
maportant to see a cotior 85 500N &5 you can.

Tiwzre ig e cure for Zldwiners, Bul
prescription drug called ARICEPT has baen
used by millions of people to help their
SYmpioms:

In-studies, ARICEPT has been proven 1o
work tor mild 1o moderate Alzheimer's. It has
heiped peogle improve their memony aver
time. It has also helped them to keep doing
everyday things on their own, longer,

Ask your doctor if ARICEPT is nght for you
or your loved one. [t s the #1 prescnbed dinug
for Alzheimer’s in the world, The sconer you
know it's Alzheimer’s, the soonar ARICEPT
can help,

ONCE-A-DAY

CEPT
|donepezil HCl)

F oG ARED - WG TARLETE

Strength in the face of Alzheimer's”

To learn more and to receive
a memory checklist,
call 800-760-6029 ext.92
or visit www.aricept.com

*Iniaitss) rasnensas 15 ARBCEPT® s e miflgtemt ~
weople min gl Betber, sty ihe same or ned get betear

(Publicité provenant du magazine Woman's Day, 17 juin 2003.)
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Comparez l'information contenue dans cette publiaitune évaluation indépendahte

du donépézil et des médicaments prescrits contreladie d'Alzheimer. Dans queflle

mesure le message publicitaire est-il comparable rasultats des essais clinigues
portant sur les effets du médicament ?

Revenez a votre liste d'aspects positifs et négdtifmessage publicitaire :

Apres avoir vu une évaluation des données scigqnés concernant les effets d
médicament, avez-vous des commentaires supplémenéafaire ?

Avec quelle exactitude cette publicité communiciedi¢ ces données ?
Quels sont les éléments présents ?

Quels sont les éléments manquants ?

3. Analyse des messages publicitaires sur un étatd e santé et le
traitement pharmaceutique

Quel est le message principal sur la dépressionila figure 8)
L'auto-diagnostic est-il encouragé ? Expliquez wienptive votre réponse.

La publicité permet-elle au lecteur de faire |didion entre la souffrance en
réaction a des probléemes de la vie et un diagndstaépression ?

Quel est le message implicite sur le taux de réudsi traitement ?
Pourquoi dit-on au lecteur d'essayer ce traiterpkendt qu'un autre ?
La publicité suggere-t-elle d'autres solutions lgugaitement pharmacologique

~

Figure 8. Une publicité pour Zoloft (sertraline) contre la dépression
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@ b1
{ | FELT LIKE | WA AN CCTAVE

LOWER BEFORE IOLOFT.

| Was DEPREGSED.
| HAD TO DO SOMETHNG.

S

has helped millions
with depression. =

This is Denise’s story.

£F R PIATIE W

92 | ASKED MY DSCTOR
ABOUT TOLOFT, WE TOLD ME

‘UT BEFORE | Saw' MY DOCTCR,
| D0 SOME HOMEWORK...

BEFORE LONG, | REALIZED =]
THAT IOLOFT was HELPING
NE AT WORK AND AT WOME.
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\NW.MWRWHM?

#

wt Firazesssa

lenise lagk comlost in the lect tho! 20L0FT hos helped  depression and snxicty thae 20y brand of its kind. Se

mony people fer o many vears. ZOLOFT is sale ond  she csiced her doctor about ZOLOFT.
dective. It hag treated more pecple with moce types of ZOLOFT. #1 for aallions of reasons. ZOI'O&

sanialne HOT)

wwrw.z0lef.com

(Source : http://lwww.futureofthebook.org/itinplace/wp-content/archives/zoloft.jpg , consulté le 18
décembre 2012)
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1. Impact de la publicité orientée directement vers le consommateur sur
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3. Questions réglementaires pratiques

Les lettres d'avertissement et «sans titre » @npar la FDA américaine sur les violations
promotionnelles sont disponibles sur la page stévahttp://www.fda.gov/cder/warn/, et sont classée
par année.

Deux lettres sur les publicités télévisuelles dgfrant les réglementations sont listées ci-dessous,
comme exemples des types de probléemes pratiquesnteés dans la réglementation de la PODC :

Lettre sur la publicité sur le Viagra (sildenafthpot télé, novembre 2004
Lettre sur le Seasonale (Iévonorgestrel/éthinykdail), décembre 2004

Consultables sur le site de la FDA :
http://www.fda.gov/Drugs/GuidanceComplianceReguldtdformation/EnforcementActivitiesbyFDA/
WarningLettersandNoticeofViolationLetterstoPharmamalCompanies/ucm053261.htm
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Chapitre 6

Arthur Schafer et Nancy Olivieri

Afin d'apporter une réponse réfléchie a une sibmgprésentant un défi éthique, il faut
commencer par percevoir ce que la situation aalétant. Ce point semble évident.
Malheureusement, dans le monde réel des médeesgpdrmaciens et des délégués
meédicaux des entreprises pharmaceutiques, de nosdwresituations éthiquement
douteuses sont méconnues ou considérées comme lesrn@e probleme -
l'incapacité a reconnaitre ne serait-ce que lexe& d'un voyant éthique rouge — se
pose aux étudiants en médecine et pharmacie bant gu'ils ne soient des praticiens
qualifiés.

Ce chapitre a pour objectif d’alerter sur le proidedes cadeaux faits par l'industrie
pharmaceutique aux étudiants et aux professiomigetsante. Des données empiriques
sont fournies ; elles mettent en lumiéere la foncttde la relation donneur-receveur
creée par le cadeau. Deux sujets connexes somnégyal discutés : (a) le paiement
d'honoraires aux professionnels de santé «leadegnion » dont ['évaluation
positive d'un produit peut stimuler la prescripteifies ventes, et (b) la question sous-
jacente du conflit d'intéréts entre les devoirs @uofessionnel envers ses patients et
les relations avec des entreprises pharmaceutiques.

A la fin de la session basée sur ce chapitre, deugez pouvoir :

» identifier les principaux défis éthiques liés adhtion entre les professionnels
de santé et I'industrie pharmaceutique ;

« définir une situation de conflit d'intéréts et décpourquoi ces situations sont
particulierement troublantes dans la pratique nadelic
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Bellin et ses collegues (2004) ont constaté queékesliants en médecine sont
largement exposés au marketing de l'industrie pheentique pendant leur formation
et que ces expositions augmentent considérablemerfur et a mesure que les
étudiants passent du cadre préclinique a la cllmiduente-trois pour cent (33 %) des
étudiants en formation préclinique ont rapportésptie 20 expositions. Ce chiffre
passe a prés de 72 % pour les étudiants qui sostutacadre clinique.

Qu'entend-on par « expositions » ? La plupart dupte il s’agit d'événements
financés par des entreprises pharmaceutiques, deaws de repas gratuits et
d'échantillons de médicaments. En bref, la plupad étudiants en médecine (et
certains étudiants en pharmacie) bénéficient dersies manieres de la générosité de
l'industrie. Des pizzas, et la biere qui va avers tes soirées d'étudiants en médecine
ou pharmacie, sont souvent aimablement fourniesdpardélégués meédicaux. Les
dons de colteux manuels et de manuels de poctenhpas inhabituels (Bellin et al.,
2004). En tout, les cadeaux faits aux étudiantsriaaigs en sciences de la santé
s'échelonnaient entre la valeur nominale de stglrsonnalisés par exemple, et des
subventions de 800 USD pour des voyages, avec aleervmédiane estimée a 20
USD (Hodges, 1995). Méme petits, les cadeaux soavent tres appréciés des
étudiants.

Un rapport récent (Sierles et al., 2005) a montraux Etats-Unis les étudiants en
meédecine recoivent un cadeau ou assistent a uivteafinancée par une entreprise
avec une étonnante régularité : une fois par seamainmoyenne. Quand on leur a
demandé si ces cadeaux influenceraient leurs schdmarescription, pres de 70 %
d'entre eux ont répondu «non». De méme, Hodg@&95fla constaté que
paradoxalement, plus les étudiants, internes eeonésl résidents des établissements
psychiatriques de Toronto acceptaient de cadeauxnsmils estimaient que leur
jugement serait influencé. (Pour en savoir plus l'stitisation de cadeaux dans la
promotion pharmaceutique, voir le chapitre 2.)

Les données existantes indiquent clairement qued&tion au marketing de

I'industrie pharmaceutique a une influence sigatfi@ sur la pratigue des médecins
et leurs schémas de prescription (Lexchin, 1993)irefnent dit, les cadeaux

influencent réellement les comportements, malgoirllon répandue chez les
étudiants et professionnels de santé qu'ils sorsopeellement invulnérables a ces
marques d'attention (Madhaven et al., 1997 ; Batlas., 1992).

Bien qu'il y ait une certaine variabilité parce quoertains pays et certains

établissements imposent des restrictions aux cadgeae les entreprises peuvent
offrir, la pratique des cadeaux aux professionaelssanté est répandue. Il importe
avant tout de garder a l'esprit que la généreusteildition de tasses de café et de
déjeuners gratuits, stylos optiques, sacs a de#hasicopes et manuels de poche
apprend aux jeunes médecins et pharmaciens qutacals cadeaux de l'industrie

pharmaceutique fait normalement partie de leurprigfessionnelle. La faculté de

médecine ou de pharmacie est I'endroit ou la Higion de cadeaux commence, mais
rarement celui ou elle finit. La «culture des Gade» que ce soit dans

I'environnement de I'établissement de santé ouathinet médical, sur un terrain de

golf ou au restaurant, permet au délégué médicajadmer du « temps en face a
face » avec les professionnels de santé et tisseligles entre le délégué et le

professionnel.
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Les médecins citent souvent les échantillons geat@mme la principale raison pour
laquelle ils recoivent des délégués médicaux. Qieslype de cadeau spécial car |l
permet aux médecins de le donner a leur tour atienis. Comme discuté au chapitre
4, les échantillons gratuits sont une forme d'emsm@ment du marché, généralement
pour des médicaments nouveaux et colteux qui ndesg@ius souvent pas meilleurs
gue des traitements plus anciens et moins cherssi,Ales échantillons gratuits
conduisent inexorablement a une augmentation dégs cpour les patients et
l'assurance santé a long terme.

La culture de la distribution de cadeaux par lesepnises et de leur acceptation par
les médecins et les pharmaciens, les établissendentanté et les universités est
considérée par la plupart des professionnels ddé saaomme inoffensive et
parfaitement |égitime. Un médecin et éditeur daueea commenté ce sujet avec a-
propos :« Je ne reproche pas aux départements marketingedsomporter comme
tels. lls font en sorte que les gens croient gqstst dans leur droit — ainsi il ne s'agit
pas de se laisser corrompre, mais de recevoir dbn@h arrive finalement a des
situations ou, lors d'uimportant congrés médical, méme pour parcourir cgufe
metres,le bus d'une société pharmaceutique assure le pamsdes médecins. »
(Rennie, 2003).

Les enseignants ou praticiens-maitres de stagerdmiasouvent aux étudiants en
sciences de la santé d'assister a des déjeuness dms visites financés par une
entreprise pharmaceutique. Les entreprises phattiqees dépensent des sommes
importantes en cadeaux pour les meédecins en egeromis elles dépensent
également des millions supplémentaires en parraieadgourniture de repas gratuits
pour des « événements de formation » ciblant lesrdumédecins et pharmaciens
(Bellin et al., 2004).

Des déjeuners de travail dans les locaux de liésvhent de santé et tres souvent de
généreux diners au restaurant, sont régulierenaréisppar le délégué médical. Les
médecins expérimentés de réputation nationale teuniationale tirent des avantages
financiers encore plus substantiels : par exemyple/oyage de luxe aux Caraibes en
hiver ou dans une prestigieuse station de ski (An@e04). Les honoraires de
consultant et de conférencier, ainsi que les posigsinérés au sein de conseils
consultatifs, complétent souvent de facon signifieales revenus du médecin (IMS
Health, 2005). Les codes de conduite de I'industaigent d'un pays a l'autre et ce qui
est interdit ici peut étre autorisé ailleurs. Dnpratique, quand ces codes interdisent
certains types de cadeaux, par exemple des repatuzg linterdiction est
compromise par des expédients comme les « subwentlomitées » des entreprises
aux prestataires de formations médicales qui efitinsuite l'argent pour financer
génereusement des repas (Angell, 2004).

La nourriture gratuite a deux fonctions principaless de ces événements
« educatifs » : attirer une audience, bien slrsmaassi créer une ambiance amicale,
dont bénéficieront le promoteur et le médicameisiafat I'objet de la promotion — ne
serait-ce qu'inconsciemment.
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« On ne peut pas m'acheter avec »...

Afin de justifier (ou d'excuser) leur acceptatioesccadeaux et repas offerts par les
entreprises pharmaceutiques, les étudiants fonvesbuvaloir qu'il est permis
d'accepter ces avantages parce que, en tant qaigidn médecine ou en pharmacie,
ils sont endettés et que leurs revenus sont tibkeda Du fait qu'une formation en
médecine ou en pharmacie est colteuse et stresisaphgpart des étudiants semblent
penser que ces avantages sont une bonne chosmivérna redire, c'est étre un rabat-
joie...

« On ne peut pas m'acheter avec »... (au choix apgzatuite, ordinateur portable,
honoraire de conseil, billets gratuits pour un @hou un événement sportif, voyage
vers une destination exotique). En employant lesme® mots ou des mots
semblables, médecins, internes, étudiants en nm&epharmaciens, étudiants en
pharmacie, chercheurs, tous affirment avec indignagju'il n'y a aucun mal — et
assurément aucune atteinte a leur intégrité — apéec cadeaux et financements
d’entreprises pharmaceutiques.

Seul un médecin ou un pharmacien trés corrompucrrgis consciemment et
délibérément a ses patients un médicament connu @€ sous-optimal.
Pratiguement tous les professionnels de sant@ggbrbfessionnels en formation) se
sentent a l'abri d'une corruption de ce type. Makasement, un grand nombre de
données issues de la recherche en sciences saBatestrent que méme quand des
individus essaient d'étre objectifs, leurs jugermestnt soumis a un biais intéressé,

inconscient et involontaire. ¥Dana et Lowenstein, 2003).

Les entreprises dépensent une part significativéedes budgets de marketing en
déjeuners, cadeaux et divertissements pour leggmioinnels de santé parce qu'elles
savent que ces dépenses générent des ventes sepilies. |l y a plus de deux
décennies, Rawlins (1984) attirait déja I'attensan cette situation :

«...peu de médecins reconnaissent qu'on ait pu leompre. La plupart des

médecins pensent qu'ils sont a l'abri des moyenséthkiction des spécialistes
marketing de l'industrie pharmaceutique ; qu'ils sent pas influencés par la
propagande promotionnelle recue ; qu'ils peuverntfipgr de la générosité d'une
entreprise sous la forme de cadeaux et d'hébergeseams prescrire ses produits. Le
degré auquel la profession, composée principalendenpersonnes honorables et
convenables, peut se cacher la face est extraor@inaAucune entreprise

pharmaceutique ne dépense largent de ses actim®aipar geéneérosité

désintéressée. »

Les directeurs de département et chercheurs vedstiet quelquefois cités par
l'industrie pharmaceutique comme des leaders d@pide premier plan et ils sont
tres sollicités. Dans un article paru daPbarmaceutical ExecutiyeDorfman et
Maynor (2006) décrivent pourquoi cette techniquendeketing est utilisée :

« Les médecins ne sont pas réceptifs aux campaglassiques de vente et de
marketing. Mais ils sont réceptifs aux opinionslelers confreres. En fait, certains
médecins ont un immense pouvoir de persuasionesus lpairs. Ces médecins ont
gagné le respect et l'attention des autres presenis et ont été reconnus pour leur
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expertise et connaissance des thérapies innovaitésergentes. Mais surtout, ils
sont a méme d'essayer, d'adopter et de précongsena@uveaux produits... D'un point
de vue marketing, ces médecins sont au sommettdérkachie médicale — ils sont
les leaders d'opinion de premier plan par exceléenc

Des documents internes a des entreprises concelagmmomotion illégale de la
gabapentine (Neurontin) pour des utilisations natorgsées ont été révelés lors d'un
procés aux Etats-Unis. lls confirment l'importande marketing de médecin a
médecin comme stratégie promotionnelle. Parke-Davisdentifié 40 «leaders
d'opinion » potentiels dans une région américgihes de la moitié d'entre eux étant
des directeurs de département universitaire actueluturs, des vice-présidents ou
des directeurs de programmes cliniques universgaifrente-cinq de ces 40 « leaders
d'opinion » ont participé a des activités financgas Parke-Davis, et 14 d'entre eux
ont recu des honoraires, des bourses de recheuctiesosubventions d'enseignement
(d'un montant de 10 000 a 158 250 USD par « led@ginion ») (Steinman et al.,
2006). Ce n'est pas la seule entreprise a rétriaugement des « leaders d'opinion ».
L'Etat américain du Minnesota, par ex., qui demamgeentreprises pharmaceutiques
de divulguer les versements faits a chaque médacapporté des sommes s'élevant a
76 350 USD pour l'adhésion a un comité consul&ttitt 334 180 USD pour des
activités de conseil (Ross et al., 2007).

Il peut étre flatteur et lucratif d'étre reconnungoe un expert local, national ou
international ou une « étoile montante » de sotesecet d'étre invité a entrer dans
des comités consultatifs et des bureaux de cordi&mn Les cliniciens se justifient en
prétendant que ce travail reflete leur expertiskewts propres opinions. Néanmoins,
ils font partie d'un plan marketing dont l'efficgcidépend pour une part non
négligeable de la délivrance du message par urrteslpeéque apparemment neutre.

Les entreprises versent aussi des sommes sublésntmour subventionner la

formation médicale continue (FMC), (Lexchin, 1993)es conférences

professionnelles et les revues professionnellest(S2003). Comme le note Relman
(2003), puisque de nombreuses circonscriptions dtmatives demandent que les
médecins suivent une formation continue obligatgdeir pouvoir continuer a

exercer, la participation réguliere a des rencentiee FMC fait partie intégrante de la
vie des médecins. Plus de 60 % du codt de la FMCEsats-Unis sont financés par
l'industrie pharmaceutique et celle des disposititsdicaux. En 2006, ces industries
ont dépensé 1,45 milliard USD en FMC certifiée (el€pb2008). On peut se demander
si le grand public ne serait pas choqué d'appreqdesla formation continue des
médecins n'est pas payée par les médecins eux-mémmisspar des entreprises
pharmaceutiques ou, souvent, par des sociétés dubdtif mandatées par les
entreprises pharmaceutiques.

Les professionnels de santé recoivent aussi unndemaent des entreprises
pharmaceutiques pour effectuer des recherchesie@®ons peuvent faire naitre des
préoccupations d'ordre éthique, en particulierespiomoteur est impliqué dans la
conception et l'analyse des essais cliniques etitlgée des rapports d’analyse des
résultats.
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L'une des études les plus influentes sur la fagamt tlobjectivité des chercheurs
pourrait étre compromise par le financement dellstrie pharmaceutique est parue
dans leNew England Journal of Mediciren janvier 1998. Stelfox et collegues (1998)
ont entrepris d'analyser des articles publiésageturité des antagonistes des canaux
calciques. lls avaient pour objectif de répondda guestion suivante : dans quelle
mesure y a-t-il une association entre I'aide ammoppar l'industrie a la recherche
médicale et les résultats de la recherche fourarsigs investigateurs ? Stelfox a
divisé les auteurs en fonction de leurs relatiorecdes entreprises pharmaceutiques
et parallélement il a classé leurs résultats deemebe sur la sécurité du médicament
comme « favorable », « critique » ou « neutre »cdmclusion a laquelle Stelfox et al.
sont parvenus devrait sérieusement préoccupernltisans des partenariats industrie-
université : «Nos résultats démontrent une forte association eetdls positions
publiées par les auteurs sur la sécurité des amages des canaux calciques et leurs
relations financiéres avec les fabricants de prieglpharmaceutiques.

Il peut étre utile d'indiquer clairement a quelmde financement par des entreprises
pharmaceutiques semble avoir été influent Quatre-vingt-seize pour cent des
auteurs favorables avaient des relations finangéravec des fabricants

d'antagonistes des canaux calciques, ce chiffriev@lét a 60 pour cent pour les

auteurs neutres et a 37 pour cent pour les autertisjues.»

Encadré 1 : le « cas Olivieri » : un récit édifiant sur la recherche financée par
un promoteur

« La question n'est pas de savoir si leurs résultats génants étaient corrects.
C'est un cas de conscience individuelle en conflit avec l'avidité d'une
entreprise. Il s'agit du droit élémentaire des médecins a exprimer des opinions
médicales non achetées et de leur devoir de renseigner les patients sur le
risque qu'ils considérent inhérent aux traitements qu'ils prescrivent. »

— John Le Carré, The Constant Gardener, 2001

Le cas Olivieri souléve des questions sur linfluence des industries
pharmaceutiques qui organisent ou subventionnent la recherche sur les
obligations éthiques des investigateurs de divulguer les risques aux
participants a des essais cliniques, et sur la capacité des chercheurs a publier
des résultats contraires aux intéréts financiers des promoteurs. Cela a des
implications non seulement pour la liberté académique, mais aussi pour
l'intégrité de la littérature scientifigue sur la seécurité et l'efficacité des
médicaments.

En 1995, Nancy Olivieri était investigateur principal d'une étude portant sur un
nouveau médicament contre la thalassémie, une forme héréditaire d'anémie.
La défériprone était le premier traitement oral de la thalassémie et
représentait une avancée potentielle importante par rapport aux perfusions
sous-cutanées. L'essai a été mené dans un hépital universitaire de Toronto,
ou le Dr Olivieri travaillait. Le promoteur était une entreprise pharmaceutique
canadienne, Apotex.

Pendant l'essai, le Dr Olivieri et un collegue se sont inquiétés des risques
induits par l'accumulation de fer dans le foie de certains patients sous




112 | Comprendre la promotion pharmaceutique et y répondre - Un manuel pratique

défériprone. lls ont voulu augmenter la surveillance des patients et les
prévenir de ce risque potentiel. Les dirigeants d'Apotex ont exprimé leur
désaccord quant aux inquiétudes des médecins, les ont menacés d'action en
justice, ont mis fin a l'essai et ont retiré le Dr Olivieri d'un second essai de
sécurité mené sur la défériprone en Europe.

Lors de la polémique acerbe qui a suivi, ni I'université ni I'hdpital n'ont soutenu
le Dr Olivieri contre Apotex. Elle a d'abord perdu son poste a I'hépital, qu’elle
a retrouvé aprés qu'une enquéte indépendante n'a trouvé aucune preuve
d'erreur de sa part. En 2002, le Dr Olivieri et ses collegues ont obtenu par
meédiation un accord avec I'hopital et l'université, qui leur a octroyé une
réparation substantielle pour plainte pour traitement injuste. Une décision de
justice contre Apotex fait encore I'objet d'un litige, plus de dix ans apres.

Pour une discussion approfondie de ce cas et d'un cas lié, voir :

Schafer A (2004). Biomedical conflicts of interest: a defence of the
sequestration thesis—Ilearning from the cases of Nancy Olivieri and David
Healy. Journal of Medical Ethics;30:8—24. doi: 10.1136/jme.2003.005702.

Baylis J (2004). The Olivieri debacle: where were the heroes of bioethics? Journal of Medical
Ethics 2004; 30: 40-49.

College of Physicians and Surgeons of Ontario. CPSO Complaints Committee Decision and
Reasons (2001). Complaint by Dr. L. Becker against Dr. N. Olivieri. Issued December 19, p.
17 (http://www.caut.ca/uploads/Olivieri_ CPSO.pdf, consulté le 10 janvier 2013).

Frumkin H (1998). Right, wrong, and occupational health: lessons learned. International
Journal of Occupational and Environmental Health;4:33-35.

Healy D Review: Shuchman M (2005). The drug trial. Nancy Olivieri and the science scandal
that rocked the Hospital for Sick Children, Random House, Canada in Monash Bioethics
Review Vol. 24 No. 4.

Le Carré J (2001) The Constant Gardener, Penguin/Viking, p506.

Nathan D, Weatherall D (2002). Academic freedom in clinical research. New England Journal
of Medicine;347:1368-70.

Olivieri NF, Brittenham GM, McLaren CE et al. (1998). Long-term safety and effectiveness of
iron-chelation therapy with deferiprone for thalassemia major. New England Journal of
Medicine;339:417-23.

Schafer A (2004). Biomedical conflicts of interest: a defence of the sequestration thesis—
learning from the cases of Nancy Olivieri and David Healy. Journal of Medical Ethics; 30:8-24.

Thompson J, Baird P, Downie J (2001). The Olivieri report: The complete text of the report of
the independent inquiry commissioned by the Canadian Association of University Teachers.
Toronto: Lorimer, (http://www.caut.ca/uploads/OlivierilnquiryOverview.pdf, consulté le 18
décembre 2012).

Washburn J (2005). University inc.: The corporate corruption of higher education. New York:
Basic Books.
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Il est a noter cependant, que I'étude de Stelamcsmpagne d'une mise en garde : ils
n'ont pas pu établir de chronologie. Les auteursil®neu d'abord une relation
financiére avec l'entreprise et ont-ils ensuite igédl'article positif, ou ont-ils
initialement rédigé un article positif et développ®suite la relation financiére ? Bien
sOr aucune des deux hypotheses n'est acceptalidegdunpoint de vue de l'intégrité de
la recherche, la premiére est probablement pirdayseconde.

Plus récemment, Bero et collegues (2007) ont exariinfluence des sources de

financement sur les méthodes d'étude et les résulta 192 études comparant les
statines (médicaments hypocholestérolémiants) atre& statines ou d’autres

thérapies. Les études financées par le fabricaninédicament étudié avaient une
probabilité 20 fois supérieure de rapporter desltd@s favorables au médicament
etudié que les études financées par le fabricamétlicament de référence (intervalle
de confiance a 95 %, 4-93). Pour les études ayamtmise en aveugle adéquate, la
probabilité de rapporter des résultats favorabteg plus faible que pour celles qui

n'étaient pas en aveugle ou dont la mise en avét@gjleinadéquate.

Lexchin et collegues (2003) ont effectué une métyse étudiant la relation entre le
financement par l'industrie et les résultats deetherche. Pour les études financées
par l'industrie, la probabilité de rapporter desuftats favorables a l'industrie était
guatre fois supérieure que pour la recherche saasdement industriel. Ce biais
reflete un certain nombre de facteurs. Sismond@g§p@nontre que l'un d'eux est la
relation entre les chercheurs et le promoteurLe «inancement par la société
promotrice génére alors des influences subtiles lpaformation de relations qui
meénent les chercheurs a voir les entreprises pheentzgues avec lesquelles ils
interagissent, et leurs produits, sous un jour pfasgorable qu'ils ne le feraient
autrement»

Un probléme lié est celui de l'auteur « fantdme desl'auteur « invité » de rapports
d'essais clinigues. Un auteur « fantdme » est quaicqui a rédigé le rapport mais ne
figure pas dans la liste des auteurs ; il s'agivent d'un employé de I'entreprise ou
d'un rédacteur médical sous-traitant. Un auteumnvikd » figure dans la liste des
auteurs, sans avoir contribué au rapport ; il s'agibituellement d'un praticien
hospitalier universitaire dont le nom peut servitcdner du poids et de la crédibilité
aux essais financés par le promoteur. Ces deus typeaelations sont contraires aux
principes de l'imputabilité et de la responsabilités auteurs de rapports d'essais
publiés.

Plusieurs procés aux Etats-Unis ont révélé desrdents internes a des entreprises
contenant la liste de rapports d'essais dont lemueisont « a déterminer » (Ross et
al., 2007). Une société sous-traitante de rédactisédicale, Current Medical
Directions, était responsable de la gestion derB&es sur 'antidépresseur de Pfizer,
la sertraline (Zoloft), 55 d'entre eux ayant délt@usur des rapports publiés (Healy
and Cattell, 2003). Il n'est pas surprenant, élanhée la source de financement, que
l'intégralité des essais cliniques et des analgsesomiques inclus étaient favorables
a Pfizer.

Le méme biais, parfois conscient mais la pluparttetaps inconscient, touche les
investigateurs dont la recherche est financée'ipauttrie pharmaceutique ainsi que
les médecins, pharmaciens, étudiants en médecipbagmacie qui acceptent des
cadeaux de lindustrie. Un biais inconscient eshipnésent et tend fortement a
compromettre lI'engagement d'un médecin a faireepass premier les intéréts des
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patients. Pour cette raison, le respect de I'éthiguofessionnelle impose aux
praticiens de ne pas se mettre dans des situatéeoosnflit d'intéréts.

Les professionnels de santé sont bien sar concpard®volution de leur carriére. En

parallele, ils sont également désireux d'accrdéreien-étre de leurs familles, ce qui
dépend considérablement de leurs revenus. Cesatiotig sont Iégitimes. Mais étre

un professionnel de santé signifie par essencevquse vous engagez a mettre au
premier plan la vie et la santé de vos patien@ngioute autre considération.

Quand des patients consultent un professionnelad& sils doivent pouvoir avoir

confiance en l'indépendance et en l'objectivit§udyement de ce professionnel. La
relation médecin-patient dépend fortement de ldi@ooe qu'a le patient en l'intégrité
et l'altruisme du médecin (Wynia et al., 1999)etl est de méme pour la relation
pharmacien-patient.

Quand des médecins ou des pharmaciens ou encoétudiésnts en médecine ou en
pharmacie acceptent de la part de l'industrie pheemtique des cadeaux ou des
avantages, ils se mettent dans une situation détabimtéréts :

« Une personne est dans une situation de conitit&léts, si elle a avec une autre
personne une relation qui I'oblige moralement aregeson jugement au service de
cette personne et, gu’en méme temps, elle a uréirgéi tend a interférer avec le
bon exercice de son jugement dans cette relatigDawis, 1982).

Les cadeaux créent un sentiment d'obligation, stuireonscient, de « rendre la
pareille » (voir le chapitre 2 sur les techniquésfidience). Puisque le médecin peut
egalement espérer recevoir ultérieurement des aadpaut-étre tres substantiels (de
cette entreprise pharmaceutique ou d'autres) $érétrpersonnel renforce le principe
de réciprocité, et ces deux concepts conspirentipaiser le jugement du médecin et
déformer sa pratique clinique. Si les médecins gemgient ceci clairement, ils ne

laisseraient jamais compromettre lintégrité der lgugement. Si les patients

comprenaient ceci clairement, ils toléreraient higmins une pratique qui rend leur
meédecin ou leur pharmacien redevable envers I'tndysharmaceutique.

L'encadré 2 liste quatre principes essentiels déthique sous-jacents aux relations
professionnel de santé-patient. Une tension exastee I'adhésion a ces principes
éthiques et les liens financiers reliant professed® de santé et industrie
pharmaceutique. Des tensions similaires existens da lien entre l'industrie, les
établissements de santé et d'enseignement, etlarohe.

Codes de bonne conduite

Les restrictions sur les cadeaux sont généralenventvertes par les codes

d'autorégulation de lindustrie (PhRMA, 2002) (vter chapitre 7). Toutefois, ces

codes ont une énorme faille a savoir des dérogatpmur des activités soi-disant

éducatives ou de recherche. De plus, ils autoriseavent de petits cadeaux ou des
cadeaux liés aux soins aux patients. La plupateohps, ce sont les entreprises elles-
mémes qui décident de ce qui doit étre considémimmm de I'enseignement ou de la
recherche.
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Comme il a été décrit, la plupart des professicmie santé pensent sincerement
gu'ils ne sont pas affectés par les cadeaux. Maightreprises sont plus au fait des
réalités. Quand elles investissent tant de miliiatd dollars a acheter des cadeaux et
d’autres avantages pour des médecins et des phansaleur objectif est clairement
d'augmenter les ventes de leurs produits a mamggfibiaire élevée. Et cette stratégie
marche. Un certain nombre d'études publiées onbd& que les cadeaux gratuits
induisent les médecins a considérer les déléguédice& comme une source
d'information « objective » (Brennan et al., 200@uand les médecins se fient aux
délégués des entreprises pharmaceutiques pour igtoemés des nouveaux
médicaments, ils sont plus susceptibles de presces nouveaux meédicaments a
leurs patients (Wazana, 2000). La prescription @lé&veaux médicaments brevetés et
chers, quand il y a des médicaments génériquesamqiiaussi bons ou meilleurs, non
seulement alourdit considérablement le fardeawnéiea des patients (et du systeme
de santé en général) mais produit souvent dedaésghnitaires sous-optimaux.

Encadré 2 : principes clés de bioéthique

1. Respect de l'autonomie

Le respect de l'autonomie requiert que les patients soient encouragés et
aidés, autant que possible, a prendre des décisions éclairées et volontaires
sur leurs soins. C'est la base du consentement éclairé dans les interactions
entre professionnels de santé et patients.

2. Non-malfaisance

C'est le principe consistant a ne pas nuire. Les médecins devraient chercher a
ne pas causer inutilement des dommages ou blessures au patient, que ce soit
a cause du traitement fourni ou en manquant a leur obligation de fournir les
soins requis.

3. Bienfaisance

Les fournisseurs de soins ont le devoir de fournir a leurs patients les soins les
plus bénéfiques possibles étant données les circonstances. Cet objectif
s'applique a la fois aux patients individuellement et a la société en général,
par exemple, dans les efforts pour prévenir la résistance aux antibiotiques.

4. Justice

Pour les soins, la justice est habituellement définie comme étant I'équité dans
la distribution : fournir a chacun selon ses besoins, quelle que soit sa capacité
a payer. Elle soutient le partage des ressources pour fournir a tous des soins.

(Adapté de : http://depts.washington.edu/bioethx/tools/princpl.html, consulté le
18 décembre 2012)
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Vioxx : des conflits d'intéréts ont-ils affecté I'é valuation du rapport
bénéfices-risques ?

Vioxx (rofécoxib) est devenu un blockbuster apeepublication d'une étude clinique,
connue sous le nom d'essai VIGOR, dandNé&v England Journal of Medicine
(Bombardier et al., 2000). Cet essai a démontrdegipatients ayant pris Vioxx pour
des douleurs arthritiques avaient dans une certaiegure moins de saignements
gastrigues que des patients ayant recu le génénigpuroxene. Armée de cette étude,
la force de vente de Merck s'est déployée en Amérau Nord et en Europe pour
« informer » les médecins des avantages de ce haantrénflammatoire « miracle ».
Vioxx a fait I'objet d'une promotion importante astination des médecins et des
consommateurs (par une publicité orientée direatémers le consommateur,
autorisée aux Etats-Unis, mais pas dans la plaesrautres pays ; voir le chapitre 5).
Ce médicament, appartenant a une classe de méditsaappelés inhibiteurs COX-2,
est rapidement devenu un grand succes financier ptarck, avec des ventes
annuelles de l'ordre de 2,5 milliards USD danseqgadirtie du monde.

Cependant, l'essai VIGOR — sur la base duquel Viexgété propulsé dans la
stratosphere commerciale — révélait aussi que désrms prenant Vioxx souffraient
cing fois plus de crises cardiaques et d'accideadsulaires cérébraux que ceux a qui
le naproxene avait été attribué aléatoirement. ©@arrpit penser que cet effet
indésirable menacant le pronostic vital aurait caldiment empéché les médecins de
prescrire Vioxx a leurs patients, ou les aurait @éng& le prescrire seulement & un petit
groupe de patients a risque extrémement élevéigreesaents gastriques et a risque
extrémement faible d’infarctus et d'AVC. Malheurenent, ce ne fut absolument pas
le cas. Les médecins ont prescrit Vioxx des millioe fois. Le mastodonte
commercial ne s'arréta que quand Merck retira Viduxxmarché. Cela ne s’est produit
gu’'apres qu'un essai destiné a tester Vioxx conmaiement préventif du cancer de
I'intestin ait confirmé, a la place du résultaeattu, que Vioxx était responsable d’un
taux significatif de maladies cardiovasculaires.

Nous savons maintenant que — malgré les preuvesge® du risque élevé d’effets
indésirables graves — Merck avait donné des insbns a ses délégués medicaux
pour qu'ils induisent les médecins en erreur sgétarité de Vioxx. lls avaient donné
a leurs campagnes « éducatives » les noms de cddfense » (Délit) et

« XXceleration » (XXcélération) (FxClub.com, 2008)es délégués médicaux de
'entreprise ont distribué des brochures qui ne tinanaient pas les résultats
cardiovasculaires parus dans l'essai VIGORNdw England Journal of Medicine
(Curfman et al.,, 2005, 2006); au lieu de cela, gigsentaient diverses études
inférieures sur un plan scientifiqgue (ayant des Im@® de sujets inadéquats et/ou une
conception médiocre) qui prétendaient montrer @seutilisateurs de Vioxx avaient
un risqueinférieur de crises cardiaques au lieu du risque plan élevéqui était, lui,
bien réel. Si les médecins avaient été correctemémmeés des preuves, ils auraient
limité leur prescription de Vioxx. Il a ultérieuremt été révélé que I'étude VIGOR en
tant que telle avait sous-estimé les données coaktes risques cardiovasculaires
associés a Vioxx (Curfman et al., 2005).

Ces preuves de manipulation délibérée de médecias yme entreprise
pharmaceutique — sous le signe de «l'information n'ont vu le jour (dans des
documents soumis au Congres americain) qu'apre¥ique ait été retiré du marche
(Brownlee et Lenzer, 2005). Le 30 septembre 20pEsaque plus de 80 millions de
patients aient pris ce médicament et que les vemteselles aient culminé a 2,5
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milliards USD, l'entreprise a retiré ce médicamemt raison d'un risque accru

d'infarctus du myocarde et d’AVC (Topol, 2004). &time que malheureusement, au
moment ou le produit a été retiré, des dizainesndiéers de décés par infarctus et

AVC causeés par Vioxx auraient pu étre évités (Grakaal., 2005).

Dans ce contexte, il peut étre utile de citer usspge caractéristique du témoignage
irréfutable du Dr David Graham de I'US Food and dAdministration (FDA) lors
d'une audience au Congrés américain :

« Commencons par décrire ce que nous avons condtaté notre étude, ce que
d'autres ont constaté, et ce que cela signifie pesirAméricains. Avant l'autorisation

de mise sur le marché de Vioxx, une étude a étksééapar Merck, nommée

090. Cette étude a constaté une multiplication prés de sept du risque d’infarctus
avec Vioxx faiblement dosé. L'étiquetage lors datdrisation ne disait rien des

risques de crise cardiaque. En novembre 2000, ureaessai clinique de Merck,

nommeé VIGOR, a constaté une multiplication par ctleg ce risque avec Vioxx

fortement dosé. L'entreprise a déclaré que le nadent était slr et que le

médicament de référence, le naproxéne, avait wt e#rdio-protecteur. En 2002,

une grande étude épidémiologique a rapporté un Eoobnt du risque de crise

cardiaque avec Vioxx fortement dosé, et une autrdeéa rapporté que le naproxene
ne modifiait pas le risque d'infarctus. Pres de d®is aprés la publication des

résultats de VIGOR, la FDA a fait un changementigli®tage concernant le risque
de crise cardiaque avec Vioxx fortement dos€, sais mentionner ce risque dans la
section « Mises en garde ». De méme, elle n'a p@asdit la formulation fortement

dosée et son utilisation. Je pense que cette iicterd aurait di étre mise en ceuvre. »
(Graham, 2004).

L'expérience avec Vioxx souléve des guestionsesuptatiques de commercialisation
de l'industrie pharmaceutique, mais aussi surdefopnances nettement insuffisantes
des autorités sanitaires. Ces questions ont épéeamant discutées dans les médias
meédicaux et généralistes. Des millions de patientsecu ce médicament avant son
retrait du marché malgré la prééminence de preundguant que le rapport
bénéfices-risques de ce médicament était clairendéfdvorable. Bien que les
preuves que les dommages liés au traitement saipasdes bénéfices aient été
disponibles dés le début dans la littérature mésliales ont largement été ignorées
par les médecins, a I'honorable exception d'unkexile minorité de cliniciens
indépendants, qui ont émis les mises en garde pp@es bien avant que le produit ne
soit finalement retiré du marché en 2004 (Wrigh02).

Le réle des professionnels de santé a été moinguévd.es cadeaux, échantillons
gratuits, honoraires d'intervenants et autres ioglat financieres entre les
professionnels de santé et le fabricant ont-il€ jon role stimulant les prescriptions
de ce médicament ? Personne n'oserait suggéredegienédecins ont sciemment
prescrit un produit inutilement dangereux a lewa8gmts en raison d'un diner gratuit
ou d'une partie de golf. Cependant, comme le margrehapitre, lI'acceptation de
cadeaux de l'industrie pharmaceutique peut corrertgpratique professionnelle de
diverses facons, inconscientes la plupart du tefpdin de compte, c'est le patient
qui en souffre. Comme lindiquent Dana et Loewens{2003), « les entreprises
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pharmaceutiques savent que les cadeaux influehegmédecins, c'est pourquoi bon
nombre d'entre elles interdisent a leurs propregleyés d'accepter des cadeaux,
méme peu importants.De plus, quand les patients découvrent I'amplesr likns
existant entre les médecins et l'industrie pharoiapee du fait de I'acceptation de
cadeaux, la relation de confiance entre médecpagént est & son tour gravement
compromise.

En résumé, les médecins et autres soignants dewegipliquer le vieux dicton, « Un
repas gratuit, ca n'existe pas ». Accepter desacxd®u autres avantages des
entreprises pharmaceutiques et de leurs déléguésang a un prix éthique élevé,
qui est le sacrifice de son intégrité professiolendUn professionnel de santé en
formation et soucieux de I'éthique devrait direor » a tous les cadeaux et avantages
des entreprises pharmaceutiques, et il devraiiraost a dire « non » quand il devient
un professionnel qualifié. En méme temps, il conivae reconnaitre que dire « non »
alors que d'autres étudiants disent « oui » corapes risques. Non seulement on se
sent mal a l'aise parce que I'on renonce aux ayesitaatériels dont profitent ceux
qui disent «oui », mais on risque d'étre considéséme une menace par ses
colléegues. Ceux qui rejettent publiqguement ces tagms illégitimes risquent d'étre
considérés comme des rabat-joie. Ceux qui ont gmitesritique par rapport au
marketing des entreprises pharmaceutiques peuventrés a I'écart de personnes
avec lesquelles ils essaient de former des lieastidiide et d'esprit de corps. Ainsi,
lorsque I'on envisage de prendre une position deipe, il est recommandé de se
demander s'il est possible de mener une actioeatmle. L'auto-instruction, suivie
d'un débat et d'un dialogue avec des collegues,pener a une réponse de groupe.
Au bout du compte, on doit agir selon sa consciemais si I'on est capable d'agir
collectivement avec des personnes qui pensent camonng I'impact de I'action aura
probablement une amplification exponentielle.
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1. Débat sur les conflits éthiques chez les profess  ionnels de santé

Divisez les étudiants en équipes de débat de geaisdnnes. Le premier débat portera
sur la question suivante :

Equipe 1 1l n'y a aucun conflit éthique si des médecinsest pharmaciens acceptent
de l'argent d’entreprises pharmaceutiques.

Equipe 2:Il est inacceptable d'un point de vue éthique qes dhédecins ¢t
pharmaciens acceptent de 'argent d’entreprisesipla@eutiques.

Les étudiants doivent essayer de défendre cespimittons indépendamment de l¢ur
opinion initiale. lls peuvent se réunir en équiaipdiscuter de la facon d'aborded le
débat et répartir le contenu a traiter entre lembres de I'équipe. Par exemple, fun
d’eux peut avoir envie de traiter les petits cadeaw les déjeuners gratuits, un adtre
souhaitera traiter l'appartenance au comité caatffull'une entreprise, etc., aldrs
gu'un autre choisira la recherche financée par vomgteur ou le souti
institutionnel.

Le débat sur ce théme doit inclure la citation deslgues cas tres médiatigées
d'interactions de l'industrie avec des chercheursont fait naitre des doutes sur ¢es
pratiques.

Lecture de référence :

Schafer A (2004). Biomedical conflicts of interestdefence of the sequestration thesis-learninm fro
the cases of Nancy Olivieri and David Healy. JouafdMedical Ethics, 30(1):8-24.

Rennie D (1997). Thyroid storm. Journal of the Aizeen Medical Association, 277(15):1238-43.

Moynihan R (2003). Who pays for the pizza? Rede{inihe relationship between doctors and drug
companies. Part 2: Disentanglement. British Medicairnal, 326:1189-1192.

Topol EJ (2004). Failing the public health-rofedpxMerck, and the FDA. New England Journal of
Medicine, 351(17):1707-9.

Katz D, Caplan A, Merz J (2003). All gifts largedasmall: toward an understanding of the ethic§ of
pharmaceutical industry gift-giving. American Joalrof Bioethics, 3(3):39-46.

Dana J, Loewenstein G (2003). A social sciencepgets/e on gifts to physicians from indusfy
Journal of the American Medical Association, 29({32-5.
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2. Questions sur le cas Olivieri :

« Mon devoir éthique en tant qu’investigateur éttimformer les patients et le comjté
éthique de I'essai sur les risques percus. En gaet médecin responsable des s@ins
d'un grand nombre de ces patients, javais égaléngedevoir de « ne pas nuire
Quand j'ai indigué mon intention d'informer de npéoccupations les patients fet
leurs parents, les organismes de réglementatida ebommunauté scientifique, alars
'entreprise a contesté a la fois le risque assoai¢ médicament, et le besdin
d'informer les patients. »

— Nancy Olivieri, communication privée

* Si un clinicien_suspectgu'un médicament va nuire aux patients penda
essai clinique, doit-il informer les patients méemel'absence de certitude ?

t un

* Quelles mesures les organismes de régulationtdbtissements universitairgs
et les revues peuvent-elles prendre pour s'asgueetous les résultats d'iin
essai clinique financé par un promoteur — bénéfiquais aussi indésirable
soient rapportés dans les articles publiés ?

« Si les entreprises pharmaceutiques promotriceseatrées études quand Ies
premiers soupcons concernant des effets indéssraloi@mmencent
apparaitre, comment cela affecte-t-il la littératuscientifique dans
globalité ? Qu'est-ce que cela signifie pour linfation accessible a
meédecins et aux pharmaciens sur les effets bém&fign indésirables dés
médicaments ?

3. Cette situation s'est produite pour une cherchaleseremier plan dans sén
domaine, dans un riche pays industrialisé. Selars vgu'est-ce qui aurait été différgnt
si elle avait été en début de carriere ? Que aatskepassé si elle avait occupé des
fonctions dans un pays en voie de développement ?

4. Dans la couverture médiatique du « cas Olivietindpital public et I'universit
impliqués ont été plus critiqués qu'Apotex. Etesssa'accord ? Exposez les molifs
(pour, contre) de votre réponse.

5. Connaissez-vous un cas similaire impliquant degctieeirs de votre pays Qu
région ?

6. Discussion des politiques relatives aux conflits d'intéréts

Dans cet exercice, les étudiants se répartissenégeiipes qui interrogeront dps
responsables de faculté de médecine ou pharmarclesspolitiques institutionnell
relatives aux conflits d'intéréts.

lls peuvent soit utiliser le tableau de bord PhaewFdéveloppé par I'Americdn
Medical Students Association (AMSA), soit utilisee tableau de bord comrpe
modeéle pour développer un tableau aedbplus approprié aux conditions local
Pour obtenir des informations sur le systeme dsselaent de I'AMSA, voirf
http://amsascorecard.org/methodology, consult&ldécembre 2012
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lls doivent faire un compte rendu sur les résult@ses entretiens, la note obtefiue
par leur faculté et proposer des recommandationsfage évoluer cette politique.

Lecture de référence :

Brennan, TA, Rothman DJ, Blank L et al. (2006). Heandustry practices that create conflictsjof
interest. (Les pratiques de l'industrie de la sgoiéréent des conflits d'intéréts.) A policy pospl for
academic medical centers. (Une proposition de igoét pour les centres médicaux universitairs.)
Journal of the American Medical Associatj@95:429-433.
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Angell M (2004). The truth about the drug compankesv they deceive us and what to do about it.
New York, Random House.

Banks JW et al. (1992). Attitudes of medical scHaollty towards gifts from pharmaceutical industry
Academic Medicine, 67:610-12.

Bellin M, McCarthy S, Dreviow L et al. (2004). Medil students’ exposure to pharmaceutical industry
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Bero L, Oostvogel F, Bacchetti P et al. (2007).t6ecassociated with findings of published tridis o
drug—drug comparisons: why some statins appear gfficacious than others. PLoS Med,
4(6):€184d0i:10.1371/journal.pmed.0040184.

Bombardier C, Laine L, Reicin A et al. (2000). Caripon of upper gastrointestinal toxicity of
rofecoxib and naproxen in patients with rheumasaitiritis. New England Journal of Medicine, 2000,
343(21):1520-8.

Brennan TA, Rothman DJ, Blank L et al. (2006). ieaidustry practices that create conflicts of
interest. A policy proposal for academic medicaitees. Journal of the American Medical Association,
295:429-433.

Brownlee S, Lenzer J (2005). Spin doctored. Hovwgdrempanies keep tabs on physicians. Slate
Magazine.

(http://'www.slate.com/articles/health_and_scienesfizal _examiner/2005/05/spin_doctored.html,
accessed 2 April 2013).

Curfman GD, Morrissey S, Drazen JM (2005). Expiassif concern: Bombardier et al. Comparison
of upper gastrointestinal toxicity of rofecoxib amajproxen in patients with rheumatoid arthritiswNe
England Journal of Medicine, 353(26):2813-4. AlGorfman GD, Morrissey S, Drazen JM (2006).
Expression of concern reaffirmed. New England JaluofiMedicine, 354(11):1193.

Dana J, Loewenstein G (2003). A social sciencepgeets/e on gifts to physicians from industry.
Journal of the American Medical Association, 29(32-255.

Davis M (1982). Conflict of interest. Business &oRassional Ethics Journal, 1:17-27.
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Chapitre 7

Lilia Ziganshina et Joel Lexchin

Dans les années 1940, un cestrogene de synthé&béthigstilbestrol (DES), a fait I'objet de
publicités dans le monde entier pour « empécherfdesses couches » et dans le cas des
grossesses normales, « pour rendre les bébépisisfLe médicament était inefficace et les
femmes qui I'ont pris ont développé un risque adereancer du sein et leurs filles, exposées
in utero, ont développé des anomalies du systemedecteur et, dans certains cas, une
forme rare de cancer du vagin (Giusti et al., 19B&)ns les années 1970, des publicités dans
des revues médicales au Canada délivraient auxaméde message selon lequel les enfants
« petits mangeurs » ou « perturbateurs » avaiespifed'Atarax, un médicament calmant
(Canadian Family Physician, 1973). En 1990, le MadiLobby for Appropriate Marketing
(MaLAM, désormais nommé Healthy Skepticism) a doenté la promotion d'E. Merck
concernant Ilvico S pour prévenir les rhumes ajrlppe chez les enfants de moins de cinq
ans. llvico S combine de facon irrationnelle unitastaminique, un décongestif, de la
vitamine C, de la phénazone et du salicylate déusodMaLAM, 1990). Dans les années
1990, les délégués meédicaux de Parke-Davis orgallbénent assuré la promotion de la
gabapentine (Neurontin) pour un grand nombre datadins non autorisées (Harris, 2004).
En méme temps aux Etats-Unis, la gabapentine sgalement autorisée comme traitement
additionnel de I'épilepsie pour les patients danttrhitement primaire ne permettait pas
d'obtenir un contréle adéquat de la maladie.

Toutes ces situations sont survenues a causerdgleenentation insuffisante de la promotion

pharmaceutique. Les professionnels de santé sposég a de nombreux types de promotion
dans leur travail quotidien. A des degrés varighies réglementations existent pour réguler
ces activités afin de garantir une prescriptiorrexie et de protéger la santé publique. Ce
chapitre utilise des exemples concrets de l'intgige entre la promotion pharmaceutique et
les soins aux patients pour examiner dans quelirad’'environnement réglementaire actuel
répond correctement a ces objectifs.
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Ce chapitre décrit les réglementations et codeguh existants relatifs a la promotion
pharmaceutique et fournit une vue d'ensemble deséds disponibles concernant I'efficacité
de la régulation. A la fin de la session basée&suwhapitre, vous devriez pouvoir :

« décrire comment la régulation de la promotion plexeotique fonctionne en pratique
selon deux modeles essentiels : la réglementagomvernementale directe et
l'autorégulation de l'industrie ;

« comparer les régulations nationales avec @Gx#éres éthiques applicables a la
promotion des médicamentds I'Organisation Mondiale de la Santé (OMS) ;

« faire une évaluation critique des divers codesemommandations et identifier leurs
forces et leurs faiblesses ;

« décrire les systemes de surveillance et de misgplication dans votre pays ;

« analyser l'activité promotionnelle spécifique aulelie vous étes confronté, de facon a
savoir si elle enfreint ou non la législation natte, les Criteres éthiques de 'OMS ou
les codes professionnels.

L'industrie pharmaceutique fournit une contributiprécieuse et légitime a la société. En
méme temps, lindustrie pharmaceutique opére utie@itdccommerciale et ses profits
dépendent fortement du marketing. Le retour suestissement est d'autant plus important
que le volume de médicaments vendus est grand.rdaqgtion est un facteur clé pour
I'évolution du volume des ventes. Comme le montlemtexemples de l'introduction, quand
les ventes deviennent plus importantes que la gartkque, la promotion peut entrainer une
prescription excessive, ainsi qu'une prescriptidn ua usage de faible qualité des
médicaments. Ceci entraine un risque accru d'efifelSsirables et une augmentation des
colts de soins de santé. Les prescripteurs seembwouvent pieéges entre les besoins des
patients et les priorités de santé publique d'warg pt les influences promotionnelles d'autre
part. Les doubles dépendances et les conflitseddts peuvent obscurcir le jugement et causer
des distorsions a la fois dans la fourniture dasset la conduite de la recherche médicale.

Les médecins, pharmaciens, chercheurs, enseigng@gipnnaires et administrateurs ont
besoin de conseils pratiqgues sur la facon de cordpeeet gérer leurs interactions avec
I'industrie. Parallelement, l'industrie pharmacguei a besoin de conseils sur la fagcon de
mettre en ceuvre ses pratiques marketing afin diameélles résultats pour la santé. La base
éthique essentielle de tout conseil est de compeenae les valeurs attachées aux soins, au
bien-étre de la société et a la science devrai@wigoir sur les impératifs commerciaux et les
questions financieres (World Medical Associatiod02).
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Les dispositions Iégales régissant la promotiorrmphaeutique incluent généralement deux
criteres clés concernant I'information fournie dingublicité :

« elle doit étre cohérente avec l'information appgsusur le produit ; et
« elle ne doit pas étre trompeuse ou inexacte.

Quand un produit pharmaceutique recoit l'autoasatide commercialisation, il est
accompagné d'une information approuvée sur le jiroHlle précise la ou les utilisations
pour lesquelles le médicament a obtenu l'autoasatie mise sur le marché (indication), la
posologie et le mode d'administration, les préoastid’emploi et les mises en garde ainsi que
I'information sur les contre-indications, les eff@idésirables et les interactions avec d'autres
médicaments.

Pour que la publicité des fabricants soit confoami@nformation approuvée sur le produit,
elle doit coller aux indications et aux conditiafigtilisation autorisées. Par exemple, si un
médicament est autorisé seulement pour I'épilepsiefabricant ne peut pas en faire la
publicité pour les troubles bipolaires ou la dépi@s. Les médecins, d'un autre c6té, peuvent
prescrire légalement un médicament pour toutesatibn qu'ils jugent bonne, dans le cadre
des restrictions qui peuvent leur étre imposéedequas employeurs et les institutidhsLa
prescription pour une utilisation non autoriséeaggielée « prescription hors AMM» (AMM

= Autorisation de Mise sur le Marché). Elle est\wnt |égitime. Par exemple, pour de
nombreuses maladies, aucun médicament n'est &ufmrig une utilisation pédiatrique. Un
fabricant peut demander une autorisation pour umdication additionnelle pour son
médicament. Cependant, jusqu'a l'autorisation die agilisation, I'entreprise ne peut pas
légalement promouvoir le médicament pour cette cattbn. Un médicament peut étre
autorisé pour des usages différents dans divers payqui provoque également des variantes
dans les allégations promotionnelles qui peuvartlégales ou pas selon les pays.

Dans les faits, quand les organismes de contr@eleld si une publicité est trompeuse ou
exacte, ils basent souvent principalement leursitéitisur la conformité de la publicité a
I'information approuvée sur le produit. Quelquefoiles problemes essentiels de santé
publique ne sont pas abordés. Par exemple, lagitéigtiour de nouveaux antibiotiques a large
spectre pour des problemes de la vie quotidienné ganduire a une prescription inutile et
contribuer au développement inutile d'une résigtaux antibiotiques. Ces publicités peuvent
étre techniquement cohérentes avec I'étiquetageprdduit, tout en étant tout a fait
inadéquates d'un point de vue de santé publique.

Au-dela de linterdiction de la publicité « non fmme » et trompeuse, les lois nationales
peuvent également interdire des activités spéaqromme la publicité orientée directement
vers le consommateur (PODC) des médicaments supnoaicd®. Les activités
promotionnelles comme les cadeaux aux médecins hetrnm@aciens en échange de
prescriptions ou de réalisation de volumes spé@fgde ventes de produits pharmaceutiques

 Note pour la version francaise : en France, le Code de la santé publique fixe les conditions dans lesquelles la prescription
« hors AMM » doit étre envisagée. Une spécialité pharmaceutique peut faire I'objet d'une prescription non conforme a son AMM
en l'absence d'alternative médicamenteuse appropriée disposant d'une AMM ou d'une autorisation temporaire d'utilisation, sous
réserve : :
- que l'indication ou les conditions d'utilisation considérées aient fait I'objet d'une recommandation temporaire d'utilisation établie
par I'Agence nationale de sécurité du médicament et des produits de santé, cette recommandation ne pouvant excéder 3 ans ;

- ou que le prescripteur juge indispensable, au regard des données acquises de la science, le recours a cette spécialité pour
améliorer ou stabiliser I'état clinique du patient.

Il appartient en outre au prescripteur de porter la mention « hors AMM » sur I'ordonnance, et de motiver sa prescription dans le
dossier médical du patient afin d'améliorer I'information sur les prescriptions « hors AMM » et a terme de lutter contre les
prescriptions « hors AMM » injustifiées.

Par ailleurs le Code de la santé publique précise que le prescripteur est tenu d’'informer le patient de la prescription d’'une
spécialité pharmaceutique en dehors des indications pour lesquelles elle est autorisée.



Chapitre 7 : Pourquoi la régulation de la promotion pharmaceutique est-elle importante ? | 127

peuvent étre couvertes par dautres lois qui net g@s spécifigues au marketing
pharmaceutique, comme les lois interdisant les g@tgn et les lois anti-corruption.

Les normes réglementaires peuvent eégalement alleleld de la présence ou de l'absence
d'information. Par exemple aux Etats-Unis, un « bénuilibre » est requis quant a
I'information sur les bénéfices et les risques. Dlas faits, cela signifie que l'information sur
les effets indésirables d'un médicament doit étésgnte dans toute forme de publicité. Dans
les pays ou cette disposition n'est pas en vigueupublicité ne contient pas toujours
d'informations sur les risques d'un médicament.

L'une des différences dans la réglementation derdanotion pharmaceutique d'un pays a
l'autre résulte de leurs différentes capacitésgéeméenter les médicaments. En 2004, une
enquéte menée par 'OMS sur les gouvernementsnaatioa constaté que moins d'un pays
sur six avait un systeme bien développé de régleatien pharmaceutique et un sur trois
rapportait avoir une capacité réglementaire failleulle (World Health Organization, 2004).
Un peu moins de la moitié des pays (89) ont déclarglementer la promotion
pharmaceutique d'une quelconque facon. Pour adéatgmps ou les efforts consacrés a ce
travail peuvent différer considérablement.

Dans de nombreux pays, la régulation la plus a@steeffectuée par des codes volontaires et
des recommandations. Bien que les gouvernemenisagesndustrialisés soient autorisés par
la loi & contréler la promotion, la plupart d'enénéx ont cédé presque tout le contréle au jour
le jour, de certains ou tous les aspects de la @iiom pharmaceutique, a des associations
nationales d'industries agissant selon le prindperolontariat. Cette approche est appelée
autorégulation.

Dans le cadre de l'autorégulation, les activitégeadpilation sont habituellement déléguées
aux associations pharmaceutiques ou de l'indudtrida publicité ou a des organisations

incluant la représentation de difféerents sectewrscernés (« groupes multipartites »). Ces
associations développent leurs propres codes dmesoret peuvent pré-approuver les

publicités. Elles ont habituellement mis en plaes grocédures formelles pour répondre aux
plaintes sur les activités publicitaires ou promtielles. Bon nombre de ces réclamations
émanent d’entreprises en situation de concurresicgrobléme clé est de savoir si enfreindre
le code volontaire de l'industrie équivaut a emfdeg la loi. Ici, le probleme est que les

formulations different souvent et que les codestdf@gulation ne font techniquement pas
partie de la loi. Bien que les gouvernements puatssgervenir en cas de violation grave, cela
n'arrive presque jamais.

On peut trouver au Royaume-Uni un exemple de miseagplication d'un systéme
d'autorégulation. Le British Medicines Act incluta |Irégulation de la promotion
pharmaceutique et le ministre de la Santé est nsgibe de son application. Cependant, cette
responsabilité a été deléguée a I'Association @fBttish Pharmaceutical Industry (ABPI).
On a justifié cette délégation de pouvoir par lextise et la bonne volonté de l'industrie, ainsi
que par les économies de temps et d'argent pooinistére de la Santé.

Dans un petit nombre de pays, dont la Fréheeles Etats-Unis, le gouvernement réglemente
directement la promotion pharmaceutique. Aux Etatss, la Division marketing des produits

'® Note pour la version frangaise : un document décrivant la réglementation de la promotion des produits de santé en France est
disponible sur www.has-sante.fr
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pharmaceutiques, publicité et communication de D& KFood and Drug Administration’s
Division of Drug Marketing, Advertising and Commauation ; FDA DDMAC) emploie
environ 40 personnes. De par la loi, elle ne peag pnposer une pré-autorisation de la
publicité, mais les entreprises doivent lui souredtturs publicités quand elles commencent
une campagne. En 2005, le personnel de la DDMAQammé pres de 53 000 documents
promotionnels (Committee on the Assessment of 8eDiug Safety System, Baciu, Stratton
et Burke, 2006). Si la DDMAC trouve qu'une pubBcénfreint la législation américaine, elle
envoie une « lettre sans titre » a I'entreprisé,demandant d'arréter immédiatement toute
activité  promotionnelle et expliquant pourquoi laibpicité est déclarée illégale. Les
infractions les plus graves méritent une « lettewvattissement » de second niveau, qui peut
nécessiter de codteuses campagnes pour rectifier inflormation erronée, comme la
publication d'une publicité correctrice ou l'envitous les médecins d'une lettre de type
« Cher professionnel de santé ». Les lettres stmeset les lettres d'avertissement de la
DDMAC paraissent sur le site Web de la FDA (voir
http://www.fda.gov/iceci/enforcementactions/warnettgrs/default.ntm).  Cependant, en
2002, I'US General Accounting Office (le serviceherche du Congrés américain) a rapporté
que des procédures administratives internes récemteconduit a une réponse réglementaire
beaucoup plus lente. Ceci était particulieremeablématique pour la PODC a la télévision.
« Sans action plus rapide... les publicités orientéas les consommateurs que la DDMAC
(la division pertinente de la FDA) a identifieesnume étant trompeuses sont diffusées trop
longtemps» (United States General Accounting Office, 2002).

Que la régulation de la promotion pharmaceutiqué stfectuée directement par le
gouvernement ou autorégulée par l'industrie, ikcing composantes clés :

« les législations nationales et les autres modegegldation ;
« l'application de la loi par l'intermédiaire de cedst autres normes ;

* la surveillance de la promotion pharmaceutique pgamantir la conformité a la
|égislation et aux autres normes ;

* I'application de la loi par des sanctions adéquptes prévenir les violations ; et
* I'évaluation de I'efficacité du systeme de régolati

Méme les pays ayant des ressources suffisantes ypmrsupervision réglementaire se

distinguent énormément selon la facon dont ilsiséat tout ou partie de ces étapes. Il peut y
avoir une loi et un code national, mais une fadgbplication et aucune sanction en cas de
violation. Dans d'autres cas, un systeme de régnlapérationnel est en place, mais son
efficacité n'est pas évaluée, par exemple, pousswar que les revendications

promotionnelles supportent un usage rationnel dédicaments et les objectifs de santé
publique. ldéalement, des évaluations régulieres continues, devraient amener des
changements de normes et du processus de régulatioces changements devraient a leur
tour étre évalués. Dans la pratique, c'est raretaaras.

Une régulation loin d'étre parfaite

La section suivante décrit quatre situations hygigaes de promotion d'un médicament que
VOUS pourriez rencontrer en tant que médecin ompdcEien en exercice. Les deux premiéres
concernent des formes de promotion qui « passdrd &% mailles du filet » et ne sont pas
couvertes par les codes de conduite internatiormuxa réglementation nationale, bien
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gu'elles impliquent des pratiques courantes. Lex decondes sont liées a l'efficacité de la
surveillance et a son application. Toutes ces tiitiug pourraient avoir des effets négatifs sur
les soins aux patients. Dans chaque cas, les dmwate régulation existantes ne fournissent
pas une protection suffisante. Chaque exemplerésepté avec une information contextuelle
sur le code de régulation correspondant.

Situation 1 : non couverte par les standards internationaux de | 'industrie

Vous travaillez dans un pays en voie de développemépourvu de code de régulation
propre. Dans ce cas, la supervision de la promoposgsumée non-éthique s'effectue
uniqguement au moyen du code développé par la Réatératernationale de I'Industrie du

Médicament (FIIM), si l'entreprise concernée en @sembre. Un jour dans votre

établissement de santé, vous remarquez qu'un @lég@dical travaillant pour une grande
entreprise multinationale accompagne les médeans teurs visites cliniques et les instruit
sur la facon de traiter les patients. Vous portainfe aupres de la FIIM mais votre plainte est
rejetée parce que la version du Code de la FIIMiigneur® ne comporte aucune clause
traitant de l'activité des délégués médicaux (IFRKI206).

Contexte : historique et évolution du Code de la FIIM

Initialement, les entreprises pharmaceutiquesrdmduit volontairement des régles éthiques
pour répondre aux préoccupations naissantes efsartes du grand public quant aux effets
préjudiciables pour la santé publique d'une proomogiharmaceutique non-éthique. En 1981,
des pays ont ratifié le Code international de concrakisation des substituts du lait maternel.
La méme année, un réseau d'organisations de corsteoms intervenant dans le champ de la
santé, Action Internationale pour la Santé (HAlIdJeamandé un code de commercialisation
des produits pharmaceutiques, en soulevant encpléeti des préoccupations a propos
d'exemples de marketing non-éthique dans des paysie de développement. Le code
volontaire de la FIIM a été introduit peu de terapses, la méme année. HAI a décrit le Code
de la FIIM comme une tentative pour empécher 'OMSles organismes de régulation
pharmaceutique nationaux de prendre des mesurssfgties pour controler la promotion
pharmaceutique (Health Action International, 198¥Al a beaucoup critiqué le contenu de
ce code en raison de la faiblesse des exigencda aetanque de procédures d'application
effectives. (Health Action International, 1988).

Les entreprises membres de la FIIM comprennenesolgs principales multinationales ainsi
que les grandes entreprises nationales, et ellg®sentent en valeur pres de 80 % du
commerce mondial des produits pharmaceutiques. Enpays sans systeme national de
régulation pharmaceutique, les entreprises qui smiscrit au Code de la FIIM le
reconnaissent comme le premier standard régissargramotion pharmaceutique. Une
proportion substantielle des 70 entreprises etcesuns membres de la FIIM ont leurs
propres codes volontaires nationaux ou régionawnslre cas, les standards nationaux ou
régionaux prévalent sur le Code de la FIIM, que eggences soient plus fortes ou plus
faibles.

® Note pour la version francaise : la version du Code de la FIIM dont il s'agit est celle en vigueur au 1° janvier 2007
(http://www.ifpma.org/fileadmin/content/Publication/IFPMA_Code_de_|__IFPMA_sur_les_bonnes_pratiques_de_promotion_des
_medicaments_2006_Revision.pdf, consulté le 10 janvier 2013)

Ce Code a été révisé depuis. La version 2012 est accessible via :
http://www.ifpma.org/fileadmin/content/Publication/IFPMA_Code_of_Practice_2012.pdf
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Situation 2 : couverte par des standards internationaux qui ne so nt pas
appliqués

En regardant la TV, vous voyez une publicité ponrnouveau meédicament. Bien que la
publicité ne nomme pas le médicament, elle nomnmdkadie pour laquelle il est indiqué et
la publicité fait un jeu de mots sur le nom du pibct montre I'emballage. Aprés avoir
regardeé la publicité, vous étes sdr que vos patisatiront identifier le nouveau médicament
et vous étes préoccupé a l'idée qu'ils vont vousateer de le leur prescrire. Vous pensez
que le nouveau médicament n'est pas meilleur quee @estants et avez la nette impression
gu'il serait préférable de consacrer du temps atients pour d'autres sujets de conversation
que ce nouveau médicament.

Vous décidez de porter plainte formellement augessautorités de votre pays qui régulent la
publicité télévisuelle et basez votre plainte sue disposition des Critéres éthiques de I'OMS
qui stipule : «€En général, elles [les publicités portant sur desdimaments sur ordonnance et
s'adressant au grand public] ne devraient pas é&torisées pour les médicaments sur
ordonnance ni pour promouvoir des médicaments iuigdans certaines maladies graves
qui ne peuvent étre traitées que par des praticidassanté qualifiés: (World Health
Organization, 1988). Le gouvernement de votre paygemment déclaré étre favorable a ces
criteres lors d'une Assemblée mondiale de la Sab&pendant, votre plainte est jugée
infondée. On vous répond que ces recommandatiorsapeliquent qu'aux pays a faible
revenu et que la publicité est leégale parce guslenentionnait pas le nom du médicament.

Contexte : Criteres éthiques de 'OMS

En 1986, cing ans aprées le développement du prebude de la FIIM, un second standard
international a été développé pour la promotionrplageutique : le<Criteres éthiques
applicables a la promotion des médicametes' OMS (publiés sous leur forme définitive en
1988). Les Critéres éthiques ont été développds aua Conférence d'experts de I'OMS sur
l'usage rationnel des médicaments, qui s'est tanNairobi en novembre 1985 et faisaient
partie de la stratégie révisée de 'OMS concerlganinédicaments. Cette conférence a mis en
évidence le besoin non seulement de s'assureregumédicaments sont disponibles pour
ceux qui en ont besoin, mais que des recommandasiont disponibles pour garantir leur
usage approprié.

Les Criteres éthiques de I'OMS définissent la priionocomme <outes les activités
informationnelles et persuasives des fabricantdigtibuteurs, ayant pour objectif d'induire

la prescription, I'approvisionnement, I'achat etkutilisation de médicaments. Ces critéres
ont été développés suite a un consensus implidesuprrofessionnels de santé, les organismes
de régulation pharmaceutique, les consommatedisdistrie. lls représentent ainsi un point
de vue plus large sur les pratiques appropriéesatemercialisation que les codes de
I'industrie ou les codes professionnels.

L'objectif principal des Critéres éthiques est detenir et d'encourager I'amélioration des
soins par l'usage rationnel des médicaments. Liggr€y éthiques n'ont pas d'autorité légale,
mais ils sont congcus pour étre utilisés comme dawxipes généraux a adapter par les
gouvernements élaborant des Iégislations et commm&tandard pour I'élaboration de codes
volontaires. lls fournissent aussi un standardyéninternational auguel on peut comparer les
procédures de régulation et les activités promagtias.
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Certaines dispositions essentielles des Critetgguets de I'OMS incluent le principe que la
promotion ne doit pas étre déguisée en activit&atite ou scientifiqgue, qu'il ne faut pas
profiter indlment des préoccupations des persoreiatves a leur santé et qu'en général, la
PODC des médicaments sur ordonnance ne doit gaawdtrisée.

Les sujets abordés par les Critéres éthiques d49'Sont :
« la publicité dirigée vers les médecins et les aytrefessionnels de santé ;
* la publicité, sous toutes ses formes, a destinatiogrand public ;
* les délégués médicaux des laboratoires pharmaacestiq
* les échantillons gratuits ;
* les colloques et autres rencontres scientifiques ;

* les études scientifigues post-marketing, la suemie et la propagation de
l'information ;

* le conditionnement et I'étiquetage ;
* linformation destinée aux patients : notices, @déws$ et brochures ; et

* la promotion de médicaments exportés.

Ces Critéres fournissent aussi la liste des inftiona qui doivent figurer dans toute publicité

et promotion, par exemple, la marque et la dénatimim@ommune du médicament, le nom du
fabricant et les indications autorisées. L'objeesit de s'assurer que la publicité fournit une
base minimale d'information sur le produit.

Les Critéeres éthiques de I'OMS fournissent un vastemble de principes qui pourraient
s'appliquer a de nombreuses formes de promotios ldarpays a haut revenu comme a faible
revenu. Bien que des Assemblées mondiales de l& Sancessives, incluant tous les Etats
membres de I'ONU, aient voté des résolutions exantrfeur soutien aux Critéres éthiques de
I'OMS, ce standard international reste sous-utéisiargement méconnu dans de nombreuses
parties du globe, en particulier dans les paysstralisés.

Certains aspects de la promotion pharmaceutiquetarigé radicalement depuis 1988, date
de I'élaboration des Criteres éthiques de I'OM$.eRample, Internet n'était pas couramment
utilisé a cette époque, et I'on utilisait moins égperts cliniques comme « leaders d'opinion
de premier plan » dans le cadre d'un plan marke@ggpendant, les principes des Critéres
éthiques — par exemple, il ne doit pas y avoir aemption déguisée ou toutes les publicités
doivent contenir une information de base, commeédaomination commune et les effets
indésirables — sont aussi applicables aujourd’ansdous les médias, dont Internet, qu'ils
I'étaient en 1988.

Situation 3 : pas de moyens d'application

Votre association médicale locale va organiser session de formation médicale continue
(FMC) et a cherché l'assistance d'une entreprisgnmceutique pour la préparation du
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matériel pédagogique qui sera distribué. L’'entsapd proposeé de fournir des diapositives aux
intervenants et vous craignez que ces diapositnfieent tendancieusement sur le contenu du
cours. Vous consultez le code que votre associgtiofessionnelle a rédigé concernant les
interactions avec les entreprises pharmaceutiguesis y voyez une disposition selon
laquelle I'« assistance technique » de l'induskaies la préparation de supports pédagogiques
est acceptable tant que I'entreprisa'a pas d'influence sur le contenu méme du support
(American Medical Association, 1996). Vous vous igiez aupres de l'association
professionnelle, qui est du méme avis que vouss éaiénement suit son cours comme prévu
avec l'implication de l'industrie, car I'associatiprofessionnelle n‘a aucun moyen de faire
appliquer ce code.

Contexte : codes volontaires d'associations professionnelles

De nombreuses associations nationales de profestsorde santé ont développé des
recommandations éthiques qui guident les intenastide leurs membres avec l'industrie
pharmaceutique et leur participation aux activitgeomotionnelles. Les codes des
organisations professionnelles tendent a couvrire uplus large plage d'activités
promotionnelles que les codes de conduite de I§trdey mais ils sont généralement
volontaires et dépourvus de tout moyen de misepglication. La capacité des associations
professionnelles a limiter l'influence financiére dindustrie sur les activités de leurs
membres peut également étre entravée parce quas$exiations professionnelles elles—
mémes ne sont pas a l'abri des influences de $iriduUn exemple de ce type de relation a
été la forte présence de l'industrie lors des metnes annuelles de I'American Psychiatric
Association (APA) ou les entreprises pharmaceutique payé a I'APA pres de 50 000 USD
par session pour contrbler le programme sciengfifprateurs et articles) et contribuer a la
mise en forme des présentations (Vedantam, 2002)hédreusement, tant de médecins
universitaires dépendent de l'industrie pharmageatpour le financement de leur recherche
qu'ils sont réticents lorsqu'il s'agit de parlanthement des abus promotionnels (Shapiro,
1997). De méme, les associations d'étudiants enecimé et pharmacie recoivent
frequemment des subventions des entreprises phamtigues pour soutenir leurs activités.

Des normes ambigués peuvent également constituerbarriere a une mise en oceuvre
efficace. Par exemple, la disposition du Code wjath médical de I'American Medical
Association selon laquelle la faculté organisantFMC peut accepter une « assistance
technique » de l'industrie dans la préparationupgarts pédagogiques tant que I'entreprise
«n'a pas dinfluence sur le contenu méme du suppoend la stricte mise en ceuvre de la
regle de «l'absence de participation » presqueossiple. Méme les diapositives des
intervenants pourraient étre considérées comme«uwssistance technique ». L'étendue du
probleme concernant l'influence de l'industrie BuFMC ne doit pas étre sous-estimée ;
Arnold S. Relman, ancien rédacteur dew England Journal of Medicire décrit les FMC
existantes comme un prolongement des activités de marketing pharotapee ». (Relman,
2001).

Les recommandations sur la distribution de cadgsuvent étre tout aussi ambigués. En
1986, le College royal des médecins (Royal Collefy@hysicians) de Londres a publié le
rapport La relation entre les médecins et l'industrie phaceutique (Royal College of
Physicians, 1986). Ce rapport approuve tacitemeagctdptation de petits cadeaux, mais
souligne que les colts des cadeaux quels qu’ingoy compris les aides a l'enseignement,
sont transférés au public. L'une des phrases sobuitées est que les médecins devraient
éviter d'accepter toute incitation financiere outéré&lle qui pourrait compromettre, ou étre
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considérée par d'autres comme susceptible de camgitee, I'exercice indépendant de leur
jugement professionnel et de leur pratigue protesstlle.» Cette recommandation est
difficile & appliquer car les médecins ont des pptions tres différentes de ce gubeurrait
compromettre, ou étre considéré par d'autres corsusreptible de compromettre... leur
jugement professionnel et leur pratique professatien» (Bennett and Collins, 2002).

Les recommandations éthiques des organismes pimfasts représentent en principe un pas
positif vers le contréle de la promotion pharmaitpig et de ses conséquences préjudiciables
pour le public. Mais sans moyen d'application ousdeveillance de leur application, ces
codes volontaires ont des effets limités et peuenrt faussement rassurants. De plus, si les
associations professionnelles sont elles-mémesdées par 'industrie pharmaceutique et
sont incapables de garantir I'indépendance finamci@activités comme la FMC, elles peuvent
étre tout aussi incapables de superviser l'indéperedde leurs membres. Il y a une grande
marge d'amélioration, non seulement dans les stas@ les types d'activités couverts par les
codes professionnels, mais aussi dans leur applcat

Situation 4 : des amendes insuffisamment dissuasives

Une entreprise pharmaceutique de votre pays prooreatédicament avec des publicités qui
clament de facon exagérée son efficacité et ontdtieformation sur des effets secondaires
graves et peut-étre mortels. Vous vous inquiétez autype de publicité puisse causer aux
patients de graves dommages liés aux soins etplaignez aupres de l'association nationale
de l'industrie pharmaceutique. L'association estjme I'entreprise enfreint effectivement le
code volontaire de l'industrie, lui demande d'amét publication des annonces publicitaires
et de faire paraitre un rectificatif dans le prochauméro mensuel de la revue médicale
nationale. L’entreprise publie une annonce d'unrtqde page au verso d'un numeéro de la
revue. Cependant, la publicité est parue dansaultsirevues pendant quelques mois et il est
tres improbable que le rectificatif atteigne touesspersonnes initialement exposeées.

Contexte : codes de conduite nationaux

Plus de 30 associations nationales d'industrieslemicodes d'autorégulation qui régissent les
pratiques promotionnelles des entreprises memliitatz€ist, 2009). Ces codes varient en

termes d’exigences et d'approches, et de typesmmicons en cas de violation des régles,

guelques associations d'industries faisant payeadendes et parfois, comme dans lI'exemple
cité, imposant des actions correctrices. C'estegample le cas des associations nationales
d'industries au Royaume-Uni (RU), en AustraliereMalaisie (Putzeist, 2009).

La plus longue histoire d'autorégulation de l'indasvient du RU et elle fournit le meilleur
exemple de son évolution. La fagon dont la pronmost contr6lée au RU est importante
parce qu'elle est considérée comme une référermracylierement dans les pays ou les
systémes de régulation sont plus faibles.

Le code de I'Association britannique de l'induspt@rmaceutique (ABPI) a fait I'objet d’une
analyse critique dans une publication de 1990 qigraontré des défaillances systématiques
(Herxheimer and Collier, 1990). Une seule sanctiontre une entreprise a été imposée sur
une période de 30 ans et il n'y a pratiquementueurge contre-publicité en cas d’infractions.
Les auteurs ont estimé qude«systeme actuel est inacceptable méme pour wkEsgigns ne
relevant pas du Medicines Aet.
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En réponse a cette analyse, le ler janvier 198BPI a mis en place I'Autorité chargée du
code de pratique relatif aux médicaments sur oraooa (Prescription Medicines Code of
Practice Authority, PMCPA) dans le but d'instituexe application « indépendante » du code.
Cette Autorité comprend quelgues membres extériedrs l'industrie  (voir
http://www.pmcpa.org.uk, consulté le 18 décembr&220Depuis lors, le Code ABPI a été
révisé plusieurs fois. En 2006, I'ABPI a introddiés modifications supplémentaires aux
procédures d'application, dont des sanctions mued et la publication d'annonces dans la
presse médicale et généraliste qui décrivent laditons graves (Prescription Medicines
Code of Practice Authority, 2006). L'encadré lumcles extraits d'un reportage décrivant une
violation du Code britanniqgue de 2006, ou des médeétaient invités par des délégués
médicaux a des événements sportifs et & un clalase-contact (« lapdancé’)

Encadré 1. Exemple d'une violation du Code britannique de 2006

Entreprise pharmaceutique blamée pour avoir offert des prestations de
lapdance

Sarah Boseley, rédactrice santé, The Guardian (RU), mardi 14 février 2006
[Extraits]

L'une des plus grandes entreprises pharmaceutiques au monde a été sanctionnée
par I'organisme de surveillance de l'industrie du RU aprés avoir admis que son
personnel divertissait les médecins en les invitant a des courses de lévriers, en leur
offrant des séances de lap dance ou des billets pour le court central de Wimbledon.

L'Association of the British Pharmaceutical Authority (ABPI) a déclaré que le niveau
de I'hospitalité envers des médecins qui pourraient étre influencés pour prescrire des
médicaments d'Abbott Laboratories, enfreignait son code de bonnes pratiques. Elle a
suspendu I'entreprise, qui a réalisé 3,4 milliards $ (2 milliards £) de bénéfice I'année
précédente pour un chiffre d'affaires mondial de 22,3 milliards $, pendant six mois de
son comité directeur.

Un délateur anonyme a déclenché l'investigation de I'ABPI en se plaignant que des
délégués médicaux avaient amené 27 médecins au cynodrome de Manchester en
janvier 2004 et 36 autres en septembre. Le délateur s'est également plaint que deux
employés d'Abbott aient amené un médecin-chef a un club de lap dance, ou l'un
d'eux, un manager de la firme, a emprunté 1 000 £ pour la soirée a l'autre, un
délégué médical.

... La société [Abbott] déclara que les sorties au cynodrome n'avaient pas été
approuvées par le siege parce que le colt n'avait pas dépassé 40 £ par personne,
soit 2 000 £ en tout...

Abbott déclara... avoir une « politique de tolérance zéro » pour les infractions et que
les accusations concernaient a « un petit nombre d'employés » qui avaient
démissionné ou avaient été licenciés.

(Boseley, 2006)

¥ Note pour la version francaise : le lap dance , habituellement traduit par « danse-contact », est une forme particuliére de
danse érotique offerte dans certains strip clubs (ou boites de nuit) dans lesquels le client est assis et la danseuse est en contact
avec lui ou a proximité. (http://fr.wikipedia.org/wiki/Lap_dance, consulté le 18 décembre 2012)
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Actuellement, de nombreux pays n'ont pas de régulasuffisante de la promotion
pharmaceutique parce qu'ils ne disposent pas dssues nécessaires pour la régulation
pharmaceutique en général. D'autres pays ont dggnsgs de régulation médicale évolués,
mais ils ne considerent pas la régulation de lanptidn pharmaceutique comme une priorité.
De nombreuses actions sont déléguées aux indugtn@snaceutique et publicitaire pour
autorégulation. Cela pose probleme pour deux raistenmanque de relation directe entre les
codes de regulation et la loi elle-méme ; et Iefldadiintéréts inhérent a l'autorégulation. Le
lien entre les effets des activités promotionneHesimulation de l'usage des médicaments —
et la santé publique est particulierement préoauigdans de nombreux cas, les lois et les
codes de régulation ne font aucune référence aitRr€y éthiqgues de I'OMS et/ou a des
objectifs visant a promouvoir un usage plus rat@mes medicaments.

Méme dans les pays ayant une réglementation goewemtale directe de la promotion
pharmaceutique, les normes juridiques existantesame pas appliqguées. La plupart des
associations de professionnels de santé (médauasmaciens et autres) ayant des codes
volontaires de bonnes pratiques ne les appliquestp facon active.

Deux standards réglementaires internationaux existe Code sur les bonnes pratiques de
promotion des médicaments de la FIIM et les Crgegehiques applicables a la promotion
des médicaments de 'OMIS premier est limité aux fabricants de prodphsrmaceutiques
membres de la FIIM ; le second est un code intenmalt plus étendu et complet orienté vers
la santé publigue. Malheureusement, sa mise eneomsirloin d'étre suffisante. On peut
comprendre que ceci est en partie une questioldate politique, car les Critéres éthiques
de I'OMS sont un ensemble général de principesl'qnepeut utiliser pour élaborer une
législation ou des standards de régulation, saois am statut Iégal pour autant.

Que peut-on faire ?

Les professionnels de santé peuvent jouer un ahiedans leurs associations meédicales afin
de garantir des standards éthiques élevés pouactestés de l'association et celles de ses
membres. Un individu peut également définir deseegthiques pour sa pratique personnelle
et rapporter les activités de marketing illégalesmtdil a connaissance a l'organisme de
régulation compétent.

Dans l'annexe 1 de ce chapitre, vous trouverezcongparaison des Critéres éthiques de
I'OMS et du Code de la FIIM. Vous souhaiterez paEug-comparer les procédures et codes de
régulation de votre propre pays avec ces standards.

L'annexe 2 décrit les organisations de consommmtetirde professionnels de santé qui
ceuvrent activement pour améliorer la qualité deréanotion pharmaceutique, les standards
éthiques régissant les interactions entre professis de santé et patients et le role des
gouvernements nationaux dans la régulation dedm@tion pharmaceutique. La plupart sont
des organisations internationales qui réservertrambon accueil a la collaboration. Si cela
vous intéresse de travailler pour améliorer la latgan de la promotion pharmaceutique, vous
aurez peut-étre envie de contacter I'une ou pluse ces organisations.

L'annexe 3 présente un débat pour et contre |égtdation de la promotion pharmaceutique
par l'industrie. Vous pouvez consulter les argusigmesentés et expliquer quelle serait a
votre avis la meilleure régulation possible.

Dans leur participation aux activités promotioneglét aux interactions avec les fabricants de
produits pharmaceutiques, les professionnels de samt liés a leurs patients par des codes
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volontaires, des régles professionnelles et dgwnsabilités fiduciaires. En coulisses, les lois
régissant la promotion des médicaments détermimsrtypes de messages et d'activités qui
sont considérés comme acceptables. La portée doont'ont pas) ces lois qui régissent les
activités quotidiennes peut paraitre surprenamteyagticulier quand de maigres ressources
sont disponibles pour leur application ou affeci&e®tte tache. Ce chapitre a fourni une vue
d'ensemble de la relation entre les lois nationatdes activités promotionnelles visant les
professionnels de santé. Comme praticien, vousqmparfois étre directement confronté a
des activités promotionnelles. Connaitre le cadriligue et réglementaire de ces activités
peut vous aider a imaginer des réponses, queroplague de se plaindre aupres de l'autorité
de régulation, d'éviter les activités qui vous skembnon conformes a l'intérét supérieur de
vos patients ou de soutenir des pratiques promuites plus éthiques.
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1. Consultez des codes de régulation

Dans l'annexe 1 de ce chapitre, vous trouverezcongparaison des Critéres éthiques de
I'OMS et du Code de la FIIM. Comparez les procésletecodes de régulation de votre pays
avec ces standards. Avez-vous l'impression queolagtion pharmaceutique est réglemerjtée
de facgon suffisante pour garantir que les messpigeBotionnels favorisent une prescription
appropriée et que les activités promotionnelles saradéquation avec les exigences élejées
de la pratique professionnelle ? Exposez-les rai§oour, contre) de votre réponse.

2. Débattez le pour et le contre de I'autorégulation.

3. Les violations des codes dans votre pays sord-gledues publiques ? Si oui, pensez-\Jous
que le niveau de diffusion est suffisant ? Si rurgst-ce qui pourrait améliorer la situatiory ?

4. Trouvez quelques exemples de violations d'un citisé dans votre pays et regardezjles
pénalités imposées. Pensez-vous que ces pénaditéstéuffisantes ?

5. Décrivez les cing composantes de la régulatiola ggomotion pharmaceutique dans vdtre
pays : 1) la loi; 2) les codes de régulation ;l8)surveillance de la promotion ; §#)
I'application ; et 5) I'évaluation. Discutez lelasunes, forces et faiblesses.

—

6. Rédigez un avant-projet de code de bonne conduites'appliquerait a lI'organisme pu

I'établissement ou vous prévoyez de travailler apos études.

7. Elaborez un plan de surveillance de la conformitéc ces recommandations et de feur
application.
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Comparaison des dispositions essentielles dans les

'OMS et le Code de la FIIM

Criteres éthiques de

Critéres de Criteres éthiques de 'OMS, 1988 Code de la FIIM, 20 07
comparaison

Qui a rédigé ce Développé sur la base d'un consensus entre | Rédigé par un groupe de travail
document ? les professionnels de santé, des organismes | sélectionné par l'industrie.

de régulation pharmaceutique, des
consommateurs et l'industrie.

Définition de la
« promotion »

« Toute activité d'information et d'incitation
menée par les fabricants et les distributeurs
pour faire prescrire, acheter et/ou utiliser des
médicaments. »

« Toute activité réalisée, organisée ou
parrainée par une entreprise adhérente
et dirigée vers les professionnels de
santé dans le but de promouvoir la
prescription, le conseil, la délivrance,
I'administration ou la consommation de
ses produits pharmaceutiques par tous
moyens de communication, y compris
Internet. »

Publicités
s'adressant au
grand public

« En général, elles ne devraient pas étre
autorisées pour les médicaments délivrés sur
ordonnance, ni pour promouvoir des
médicaments indiqués dans certaines
maladies graves qui ne peuvent étre traitées
gue par des praticiens de santé qualifiés... la
publicité pharmaceutique ne devrait pas
s'adresser aux enfants »

Non réglementé dans le Code.

Standards de
promotion et
exigences de
preuves
scientifiques des
allégations

«... étre fiables, exactes, véridiques,
instructives, équilibrées, a jour, justifiables et
de bon godt. Les allégations ne devraient
contenir ni affirmations trompeuses ou
invérifiables, ni omissions pouvant entrainer
la consommation médicalement injustifiée
d'un médicament ou faire courir des risques
indus aux malades. »

« L'information promotionnelle doit étre
claire, lisible, précise, équilibrée, loyale,
objective et suffisamment compléte pour
permettre a son destinataire de se faire
sa propre opinion sur la valeur
thérapeutique du produit
pharmaceutique concerné. »

Communication
vers le grand public

Absente des Criteres éthiques de I'OMS ;
n'est pas considérée comme étant
appropriée par 'OMS.

Non réglementée dans le Code.

Délégués médicaux

« ... ne devraient pas offrir d'avantages en
nature ou en especes aux prescripteurs et
aux dispensateurs. Les prescripteurs et les
dispensateurs ne devraient pas solliciter de
tels avantages. Pour éviter I'exces de
promotion, I'essentiel de la rémunération des
délégués médicaux ne doit pas étre
directement liée au volume de ventes qu'ils
génerent. »

Non réglementé dans le Code.

Formation médicale
continue, hospitalité
et articles
promotionnels

Pas d'exigence pour les programmes de
formation médicale continue (FMC).

Les délégués médicaux: «... ne devraient pas
offrir d'avantages en nature ou en especes
aux prescripteurs et aux dispensateurs. »

Non réglementée dans le Code.

« Tous les Evénements organisés
devront se tenir dans un endroit en
rapport avec les objectifs scientifiques
ou pédagogiques et avec la finalité de
'Evénement ou de la réunion. Les
entreprises devront éviter de choisir des
endroits réputés ou onéreux. »

« Aucun divertissement autonome,
aucun loisir, aucune activité sociale ne
devra étre offert ou payé par les
entreprises adhérentes. Au cours des
Evénements, des divertissements de
nature modeste, accompagnant les
rafraichissements ou les repas, sont
autorisés. »
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Les consommateurs et les professionnels promeuvent un « scepticisme
sain»

Cette section fournit des informations sur le psdinbre d'organisations a but non lucratif qui
ceuvrent pour améliorer la régulation de la pronmofibarmaceutique.

BEUC — Bureau Européen des Unions de Consommateurs

Les organisations de consommateurs ont joué unimgertant en attirant I'attention sur la
promotion pharmaceutique problématique, en cordnbw@ stimuler la prise de conscience
par le grand public des activites non éthiques eflaite pression sur les institutions
gouvernementales pour la mise en ceuvre de stratdgieégulation suffisantes. Par exemple,
le Bureau Européen des Unions de Consommateurs @BEir : http://www.beuc.org) a
Bruxelles défend le maintien de l'interdiction ddtnion européenne d'une publicité des
meédicaments sur ordonnance qui cible directememtaied public.

Action Internationale pour la Santé (HAI)

Action Internationale pour la Santé (HAI) est use@&u informel de pres de 200 unions de
consommateurs, organismes de santé, d'aide auodpeetent, et autres groupes d'intérét
publics et individus qui s'occupent de questiomstaases et pharmaceutiques dans pres de 70
pays du monde entier (voir : http://www.haiweb.otgpl promeut activement un usage plus
rationnel des médicaments par la recherche, ladtiom les campagnes d'aide, le plaidoyer
et le dialogue. HAI a été tres active en attiratténtion du public sur les graves insuffisances
de l'autorégulation de la promotion pharmaceutjogrel'industrie, en critiquant le Code de la
FIIM et ses révisions. Comme le BEUC, HAI a mené sampagne active pour le maintien
des interdictions gouvernementales sur la publaiigntée directement vers le consommateur
(PODC). Ce manuel est une initiative de HAI, meageollaboration avec le Department of
Medicines Policy and Standards (Département degiquas et standards médicaux) de
I'OMS, pour faire face a la promotion non éthiges thédicaments.

No Free Lunch

NoFreeLunch est une organisation indépendante sanisicratif basée a New York en tant
que Corporation for Non-Promotion-Based Medicineg@disation professionnelle pour une
médecine non basée sur la promotion). Ses memiomts des médecins, pharmaciens,
dentistes, infirmiers praticiens, auxiliaires medlig, éthiciens de la médecine et autres. Le
financement provient des cotisations des membregjahations et des ventes de produits
NoFreeLunch. Aucun autre financement extérieurtnfegsu. La mission de ce groupe
volontaire de soignants est d'encourager les mésiécpratiquer la médicine sur la base de
preuves scientifiques plutdt que sur la base dardanotion pharmaceutique. NoFreeLunch
dissuade les soignants, les stagiaires et lesadiisdil'accepter tout cadeau de l'industrie dans
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le but d'améliorer les soins aux patients (voirttp:Awww.nofreelunch.org). Des groupes
NoFreeLunch existent maintenant en France, erejtali Royaume-Uni et en Russie, tout
comme aux Etats-Unis.

Healthy Skepticism

Healthy Skepticism, une autre organisation indépetal et non gouvernementale dont les
effectifs internationaux sont principalement congsde professionnels de sante, est basée en
Australie (voir : www.healthyskepticism.org). Soringipal objectif est d'améliorer la santé
en réduisant les dommages induits par une promgti@mmaceutique trompeuse. La source
essentielle de financement d'Healthy Skepticisnviprit de cotisations, de facon a garantir
qu'elle reste sous le contrble des professionnelsaité et des membres du grand public
intéressés par I'amélioration de la santé.

PharmFree

La campagne nationale PharmFree de I'American Meditudent Association (AMSA)
(voir : http://www.amsa.org/AMSA/Homepage/TakeActiBharmFree.aspx, consulté le 18
décembre 2012) vise a éduquer les étudiants, ledecimés et le grand public sur les
conséquences professionnelles, éthiques et pratipiéa relation existant actuellement entre
la médicine et l'industrie. LAMSA ceuvre pour d@pger des outils pédagogiques qui font
ressortir comment les entreprises pharmaceutiquéddurs campagnes marketing. De plus,
elle encourage les écoles de médecine, les progearpour médecins résidents et les centres
médicaux universitaires a créer des politiques atrphfree » qui définissent et limitent les
relations existant entre les étudiants en médedase médecins résidents et les délégués
meédicaux, partant du principe que dans les centrds savoir meédical est créé et diffusé, une
information biaisée distribuée par des déléguégpasmsa place. L'AMSA a développé un
« tableau de bord » pour noter les politiques ikedataux conflits d'intéréts mises en place par
les facultés de médecine, et travaille ainsi atttea facons pour fournir & ses membres des
outils permettant d'amener les changements népessdans les écoles de médecine, les
programmes pour médecins résidents et les hopitaux.
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Débat sur l'autorégulation de la promotion

Les arguments en faveur de 'autorégulation par l'industrie pharmaceutique
Fédération Internationale de I'lndustrie du Médicament (FIIM)

L'industrie pharmaceutique s'engage a souteniralesse des patients en soutenant l'usage
approprié des médicaments sur ordonnance. L'autiatémn, réalisée au moyen de codes de
conduite internationaux et nationaux, contribuengeanent a garantir de bonnes pratiques
dans la promotion des médicaments.

L'industrie a l'obligation et la responsabilité tmurnir une information exacte sur ses
médicaments et elle a légitimement le droit deplesnouvoir. Le site Web de la Fédération
Internationale de l'Industrie du Médicament (FIIfNww.ifpma.org) fournit des liens vers
divers codes de pratique, dont son propre Coddesubonnes pratiques de promotion des
médicaments qui expose les grandes lignes desastEnchinimums dans le monde entier. Ce
code a récemment été substantiellement révisésetelfes nationales doivent refléter ses
exigences. De nombreux codes nationaux sont ptisatéds que celui de la FIIM.

Les exigences clés sont que la promotion doit &texte, équilibrée, équitable, objective et
basée sur des preuves actualisées et pertinergescddes imposent aussi des restrictions
concernant les réunions, les cadeaux (aides prommtliles), I'hospitalité et plusieurs autres
domaines. Les codes ont presque invariablementpartée plus étendue que la Iégislation
nationale. De nombreuses entreprises ont leursgsa@odes de bonne conduite contenant des
restrictions supplémentaires.

Tout professionnel de santé concerné par une qugleo activité promotionnelle devrait
contacter I'association commerciale nationale ruiiera sa plainte ou fournira des conseils
concernant les options disponibles.

L'expérience acquise au Royaume-Uni (RU) et darmudmup d'autres pays montre que
l'autorégulation est extrémement efficace. Lesepnises doivent s'y conformer et quand des
plaintes sont déposées, elles sont traitées da fdgoitable et efficace. Il est trés important
que le matériel promotionnel enfreignant un codi sapidement retiré du circuit. Les
procédures relatives aux codes prennent généraleqnefgues semaines a peine. L'une des
sanctions les plus efficaces est la publicationd#ssions. Le RU rend publics des rapports
tres détaillés sur l'issue de chaque cas.

Les Codes de bonnes pratiques fonctionnent p&erbirédiaire d'organes juridictionnels qui
incluent souvent des professionnels de santé imdioes. Les principes des codes sont
appligués et des jugements sont rendus en foncl®rce qui est juste, raisonnable et
approprié. Au RU, la contribution des associatipnsfessionnelles est importante car elle
garantit que des mises a jour régulieres du codietast toujours le comportement
actuellement reconnu comme étant le bon.

Le réle des professionnels de santé est importantégislation européenne considére que
c'est un délit a la fois d'offrir, et pour les ms$ionnels de santé de demander ou de recevaoir,
des cadeaux ou une hospitalité inappropriés. Legeses applicables aux professionnels de
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santé sont couvertes dans leurs propres codesgpimieels et ceux-ci devraient supporter les
principes du Code de la FIIM.

Les codes d'autorégulation, comparés a la légslatbnt une portée plus étendue, leur
application est souvent plus rapide et ils tienrdstantage compte des bonnes pratiques
actuelles. Ces codes ont cependant besoin d'undatéan qui les renforce. Les codes
associés a la FIIM s'appliguent aux entreprisestinaionales mais certains fabricants
locaux, en particulier dans les pays en voie deld@pement, ne sont pas concernés par des
codes et une législation est donc nécessaire.

Un grand changement est en cours avec la consohddée codes d'autorégulation dans le
monde entier. Cela vaut la peine d'essayer lesaauvsystemes pour voir s'ils résolvent les
problemes de facon satisfaisante.

Les arguments contre l'autorégulation par l'industrie
Joel Lexchin

Les gouvernements de presque tous les pays déeslepen voie de développement ont cédé
le contrdle de la promotion a des codes volontajegsés par 'industrie pharmaceutique. Pour
Lexchin et Kawachi (1996), le probleme avec la t&gjon volontaire est que les associations
professionnelles n'ont pas fait d'efforts systémads pour controler les activités
promotionnelles de leurs membres ou pour imposer tmnformité. Loin d'étre anti-
concurrentielles, de nombreuses tactiques pubtiegatrompeuses sont bonnes pour les
affaires.

Une commission parlementaire britannique enquétamt l'industrie pharmaceutique a
entendu des témoignages qui I'ont amenée a déckri suit « Les exemples d'infractions
aux réglementations sur la publicité, d'étouffematiinformation négative sur les

médicaments et de diffusion aux prescripteurs dinfermation trompeuse qui nous ont été
présentés suggerent que l'autoréglementation netitome pas de facon satisfaisante »
(House of Commons Health Committee, 2005).

Quand les associations de lindustrie rédigentslaaades de bonnes pratiques, elles les
rendent délibérément vagues ou ne traitent pagicest caractéristiques de la promotion pour
permettre aux entreprises d'avoir une grande n@d@geanceuvre et les sanctions concernant
les infractions sont soit inexistantes soit faibdésnefficaces. Ces problémes sont visibles
dans les codes de la Fédération Internationale'ldg@ustrie du Médicament (FIIM), de
Pharmaceutical Research and Manufacturers of Ame(RhRMA) et de l'association
canadienne Research-Based Pharmaceutical ComgBRi&D).

Le Code de PhRMA ne mentionne aucune sanction. Rawersion de 2007 du Code de la
FIIM*®, la seule « sanction » qui est maintenue est tdigité contradictoiré®. Bien que le

Code de Rx&D prévoie des amendes, le montant mawrirapres trois infractions est de
50 000 CAD, ce qui est un montant insignifiant pades entreprises qui dépensent
annuellement des dizaines de millions ou plus p@yoromotion de leurs produits. De plus,

'8 Note pour la version frangaise : la révision 2006 du code de la FIIM sur les bonnes pratiques de promotion des médicaments
prévoit la publication des décisions. Lorsqu’une plainte est confirmée et qu’une infraction au Code de la FIIM est avérée ou
n'‘est pas contestée par l'entreprise, des informations précisant l'identité de I'entreprise (et du produit, le cas échéant)
concernée, le pays dans lequel s’est déroulé l'incident, l'identité du plaignant et comportant également un résumé des
principaux éléments du dossier, seront immédiatement rendus publics par 'intermédiaire du site Internet de la FIIM. De méme,
ces informations pourront étre rendues publiques au cas ou I'entreprise ne répondrait pas dans les délais prévus.
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les décisions de la FIIM et de Rx&D sur le faitsdvoir si les codes ont été ou non enfreints
sont prises soit entierement par le personnelraiubtrie, soit avec une représentation externe
a l'industrie qui est seulement symbolique.

La version de 2007 du Code de la FIIM offre unetgmtion aux entreprises qui souhaitent
présenter des avantages exagérés ou minimiserrédéemes de sécurité. La clause 4.1
stipule :« Il est entendu que les lois et réglementatiori®nales imposent habituellement le
format et le contenu de l'information sur un pradaommuniquée sur I'étiquetage, le
conditionnement, les dépliants, les fiches techesqet tout le matériel promotionnel. La
promotion doit étre conforme avec l'information deEment approuvée sur le produit. »
(International Federation of Pharmaceutical Manuwifiggs & Associations, 2006). Dans les
faits, ceci pourrait signifier que si des systénues régulation nationaux complaisants
autorisent des revendications basées sur une sc@ijette a caution ou n'exigent pas des
informations de sécurité détaillées, alors lesegmises n‘ont aucune obligation, du point de
vue du code de la FIIM, de fournir ces détailsn'lt a rien dans le Code de Rx&D qui
demande explicitement aux délégués meédicaux deepeises de fournir aux médecins
canadiens des informations sur la sécurité du ragwat. Le Code de PhRMA au RU leur
permet d'offrir aux médecins des repas « modestedans un lieu et d'une maniere propices
a la communication dinformations et a la qualitéientifique ou pédagogique »
(Pharmaceutical Research and Manufacturers of Ame?002). Le Code ne fournit aucune
définition pour un repas « modeste » et « une maipkopice ».

Le lien entre un contréle insuffisant de la promotet une prescription insatisfaisante a été
montré dans de nombreuses études. Alors que Emutiation volontaire fait faire aux
gouvernements I'économie des codts directs de aemisplace d'un systeme réglementaire,
dans une perspective de santé publique, les audite¢ts sont substantiels.
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Chapitre 8

Andy Gray, Bob Goodman, José M. Teran et Barbara Mi  ntzes

Les chapitres précédents examinent diverses tastmigromotionnelles et comment
eviter que la promotion des meédicaments influe et sur la pratique
professionnelle. Une stratégie essentielle conséterendre les décisions de
prescription et de délivrance des médicaments diaseuniquement a des sources
d'information indépendantes et impartiales. Enstulitenporte de savoir évaluer la
solidité d'une preuve et son applicabilité : la aaption d'une étude est-elle assez
solide pour supporter un effet revendiqué ? Egtartinent pour vos patients ? Une
information adéquate est-elle fournie sur les sffatiésirables comme sur les effets
bénéfiques ?

Ce chapitre présente les principes de base ddulaian critique d'essais cliniques et
conclut par une liste de sources d'information peihélantes et de critéres utilisables
pour choisir les fournisseurs d'information. Enttgne professionnel de santé, vous
étes trés occupé et n'avez pas toujours le tempisedes études originales afin de
décider de I'utilité d'un médicament pour vos pasiell est également important de
bien connaitre les sources impartiales et de bojumité offrant des revues
synthétiques des preuves disponibles.

Apres avoir lu ce chapitre, vous devriez connaitre

* les cing étapes de la médecine basée sur des préu\evidence-based
medicine ») ;

* les principes d'analyse critique des études quiluémt les traitements
médicamenteux ;

* les criteres essentiels pour juger de la qualii@elétude ;

* les sources d'information fiables et impartialasies médicaments.
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La médecine basée sur des preuves vise a fondedélgsions diagnostiques et
thérapeutiques sur l'intégralité du corpus de desrsgientifiques existantes. Sackett
et collegues (1996) la définissent ainsi.:.I'utilisation consciencieuse, explicite et
judicieuse des meilleures données actuelles pouengpe des décisions

thérapeutiques pour chaque patientlls insistent sur le besoin de compléter
I'expertise clinique individuelle par les meillesredonnées cliniques externes
disponibles. La pratigue de la médecine baséeesupituves comprend cing étapes :

1. Convertir le besoin d'information (sur la préventite diagnostic, le pronostic, le
traitement ou la causalité) en une question clardgrposée et a laguelle on peut
répondre.

2. Trouver les meilleurs éléments de preuve permettamépondre a cette question.

Faire une évaluation critique des données quamug Jalidité (véracité), leur
impact (taille de l'effet), et leur applicabilitét{ité dans la pratique clinique du
praticien).

4. Intégrer I'analyse critique a l'expertise cliniggieau cas particulier que représente
chaque patient (biologie, valeurs, circonstances).

5. Evaluer l'efficacité et I'efficience des quatre migres étapes et les améliorer
continuellement.

L'une des bases de la médecine basée sur des pesivarevue systématiquequi
vise a colliger tout le savoir scientifique disdaei sur les effets d'une intervention
médicale ou d'une thérapie médicamenteuse spéeijfigfin de répondre a une
guestion de recherche définie avec précision. Suuuge revue systématique inclut
aussi uneméta-analyse technique statistique utilisée pour mettre en room les
résultats de la recherche provenant des essaissjnafin d'obtenir une estimation
guantitative des effets d'un traitement qui refléteégralité des données disponibles.
Parfois, une méta-analyse est impossible parcelaguessais different trop par les
méthodes, la population de patients ou les résulh@isurés. Quand une méta-analyse
est possible, elle fournit un outil puissant quirnpet d'estimer les effets d'un
traitement avec une précision supérieure a un éssi#, notamment les effets les
moins courants et les effets dans différents soospgs de patients. Comme avec
toute autre conception d'étude, il faut prendre@npte les conflits d'intéréts réels et
potentiels pouvant compromettre l'intégrité dedlgse.

Comme pour les essais cliniques, la qualité degessystématiques et des méta-
analyses varie. Par exemple, il peut arriver que éeides essentielles aient été
laissées de cbté. Ou que des essais d'une qualiédiocre que la validité des
résultats est improbable aient été néanmoins in€lagois, une revue systématique
n'inclut pas les effets indésirables des médicasnemitrainant ainsi une vue biaisée
des avantages du traitement. En outre, si lessegggatifs ne sont pas publiés et
restent inaccessibles aux lecteurs critiques, ais loie publication peut donner lieu a
des revues systématiques inexactes.

L'une des meilleures sources de revues systématajude méta-analyses, a jour et de
haute qualité, est la Bibliothéque Cochrane, pitedpar la Collaboration Cochrane,
un réseau mondial & but non lucratif de cherchgqur®valuent les interventions en
soins médicaux, incluant les traitements médicaewentLa Collaboration Cochrane
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a développé un ensemble standardisé de méthodesepaevues systématiques et la
formation des lecteurs critiques, ainsi que le atactif, la discussion et la révision
des méthodes au fur et a mesure de l'améliorat®nlad science des revues
systématiques.

Encadré 1 : matériel pédagogique sur la médecine basée sur des preuves

Un certain nombre de sites Web fournissent des outils et tutoriels sur la
meédecine basée sur des preuves, dont :

* The Centre for Evidence-Based Medicine (Oxford)
http://www.cebm.net/index.aspx?0=1011

* The Centre for Evidence-Based Medicine (Toronto)
http://www.cebm.utoronto.ca/

* The Evidence-Based Medicine Toolkit
http://www.ebm.med.ualberta.ca/

Limites relatives aux données disponibles

« La médecine basée sur des preuves présente un intérét dans la mesure ou
la base de données est compléete et impartiale. La publication sélective
d'essais clinigues — et des résultats de ces essais — peut conduire a des
estimations erronées de l'efficacité des médicaments et modifier le rapport
bénéfices-risques apparent. »

(Turner E et al, 2008)

Les revues systématiques bien menées sont unetanpoisource d'information car
elles colligent toutes les informations disponildes les essais cliniques répondant a
une guestion particuliére. Mais parfois, le typgpdeuves requis n'est pas disponible.

Il est souvent difficile d'établir un lien entredduation d'un patient donné et le corpus
de données disponibles. Par exemple, il se peuleguétudes aient été menées sur
une peériode trop courte. Une revue systématique eksais portant sur les
médicaments stimulants pour le traitement des tesulbéficitaires de I'attention chez
I'enfant a rapporté une durée moyenne de traitedetrbis semaines (Shachter et al.,
2001). L'efficacité a long terme reste largemenbimue. Une étude menée pendant
14 mois n'a pas pu montrer un avantage pour kemnant medicamenteux par rapport
a la thérapie comportementale ou les soins habjtselr la base d'observations de
salle de classe menées en aveugle (MTA, 1999). latmit, ces médicaments sont
prescrits a de nombreux enfants depuis plusieuréean

Parfois, les participants aux essais cliniques swas différents — ils sont
habituellement plus jeunes et en meilleure santgue les patients a qui un
médicament est prescrit couramment. Il se peut lgupatient en face de vous
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ressemble plus aux personnes systématiguementesxdls essais cliniques sur les
effets d'un médicament, qu'aux participants a dlesBar exemple, souvent les
personnes agées et celles ayant de graves probtEnsmté sont systématiquement
exclues des études. Il peut arriver que les essaent uniguement controlés par
placebo, sans comparaison avec d'autres traitenaetifs disponibles ; ce qui fait
gu'il est impossible de savoir si un nouveau médesa est meilleur — ou pire — qu'un
traitement standard. Si le médicament a été congpaléutres traitements, il se peut
gue des doses non-équivalentes aient été utilisées.

Enfin, les études publiées disponibles peuventésmmter seulement un sous-
ensemble des données de la science sur les effietsnédicament particulier. Par
exemple, Turner et collegues (2008) ont constatélays que presque toutes les
études publiées (94 %) rapportaient que les amedépurs étaient plus efficaces que
les placebos dans le traitement de la dépressiommbleau était trés différent si l'on
examinait tous les essais, publiés et non publésis ce cas, seulement 51 % des
études — a peine plus de la moitié — ont trouvélgsienédicaments étaient meilleurs
gue le placebo. Cette différence reflete a la timisérieubiais de publication et un
biais de présentation Les essais ou les médicaments semblaient piragerdav
tendance a ne pas étre publiés. Si un essai éfaligples résultats étaient souvent
publiés de facon a paraitre plus positifs qu'il$étaient en réalité.

Une seconde analyse a porté sur toutes les étadgsacant les statines (médicaments
utilisés pour abaisser le taux de cholestérol) eemlies ou a d'autres thérapies

hypocholestérolémiantes (Bero et al., 2007). Dansallre des 95 essais financés par
l'industrie qui ont été identifiés, la connaissaded'identité de la société promotrice

de I'essai était un puissant facteur de prédiatioproduit jugé supérieur.

En résumé, bien que l'objectif de la médecine bagéées preuves soit de baser les
décisions thérapeutiques sur des données sciemisfidgl y a de nombreux problémes
au niveau des preuves scientifiques, de l'acces @lannées par le grand public et de
leur applicabilité a la situation a laquelle lesigrats individuels sont confrontés.

Il est important de vérifier si un corpus de preuest fort ou faible, s'il y a des
lacunes importantes et si les études disponiblespastinentes pour votre patient. Un
biais constant dans les données publiées des edisaigies est qu’il y a souvent
moins de données disponibles sur les effets inaldss que sur les effets bénéfiques
des médicaments (Papanikolaou, PN, loannidis JB)2Ceci est en partie d0 au fait
gue le nombre de personnes admises dans les ebBrajses est insuffisant pour
tester si un effet indésirable, rare et grave sdyit plus souvent avec le médicament
gu'avec le placebo ou des traitements compar&téss ce cas, « |I'absence de preuve
de dommage lié aux soins » n'a pas la méme sigtidit que la « preuve d'absence
de dommage lié aux soins ».

Les supports promotionnels ne se limitent pas alntigités payantes dans les revues
ou a la documentation de luxe fournie par les d@&égmédicaux. Richard Smith
(2005), ancien rédacteur deritish Medical Journal est allé jusqu'a dire que les
revues medicales faisaient partie de l'appareil keteng utilisé par lindustrie
pharmaceutique. Il critique le role des revues dangublication et la diffusion de
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rapports d'essais biaisés qui contribuent a stimiele ventes. Il suggere que les
« revues devraient critiquer les essais, au liedagepublier » L'encadre 2 liste les
méthodes utilisées par les entreprises pour obdesirésultats d'essais favorables qui
sont ensuite rapportés dans les revues médicales.

Encadré 2. Comment obtenir avec un essai clinique les résultats souhaités

« Comparez votre médicament a un traitement inférieur ;

hY

 Comparez votre médicament a une dose trop faible d'un produit
concurrent (pour qu'il ait une efficacité supérieure) ;

« Comparez votre médicament a une dose trop forte d'un produit concurrent
(pour qu'il ait moins d'effets secondaires) ;

» Utilisez un échantillon trop petit pour faire ressortir des différences ;

» Utilisez plusieurs criteres d'évaluation et ne publiez que les plus
favorables ;

» [Faites des essais multicentriques et publiez uniquement les résultats des
centres obtenant les meilleurs résultats ;

* Menez des analyses de sous-groupes et ne publiez que celles qui sont
favorables ;

* Présentez les résultats les plus frappants — par exemple, une réduction
du risque relatif plutét que du risque absolu.

(Adapté de Smith R, 2005)

Lors du lancement sur le marché d'inhibiteurs CoXe2rofécoxib (Vioxx) et le
célécoxib (Celebrex), il y avait de grands espque ces médicaments s'averent plus
slrs que d'autres médicaments antiarthritiquesaiorr d'un risque plus faible de
saignement gastro-intestinal grave. Les premiesaigs$estant cette hypothese ont été
publiés aprés que les deux médicaments aient coo@meeratteindre des ventes de
« blockbuster », basées, pour une grande partlJaspromesse d'une plus grande
securité.

Que s'est-il passé quand les résultats de I'étnderouvé qu'il en était autrement ?
Les rapports publiés des essais cliniques reveamigtides avantages en termes de
sécurité, a la fois pour l'essai VIGOR sur linnbEwastro-intestinale de Vioxx
(Vioxx Gastrointestinal Outcomes Research, VIGOBR)nbardier et al., 2000), et
'étude CLASS a long terme sur le célécoxib pourtrlEtement de I'arthrose
(Celecoxib Long-Term Arthritis Study, CLASS) (Sitegein et al., 2000). Dans les
deux cas, ceci reposait sur des rapports d’étumteriplets.

L'essai VIGOR visait a évaluer les taux de saigmeng@stro-intestinal grave et a

constaté un taux plus faible avec le rofécoxib \@cale naproxene. Cependant,
davantage de patients traités par rofécoxib ontegmt& de graves événements
cardiovasculaires. Les auteurs ont indiqué quee cdifférence était due a l'effet

cardio-protecteur du naproxene, et le rapport détpublié a principalement discuté
du saignement gastro-intestinal bien que davandageatients aient été affectés par
un risque cardiovasculaire accru.



Chapitre 8 : Utiliser une information de prescription indépendante| 151

Fin 2004, le rofécoxib a été retiré du marché danmonde entier en raison des
risques accrus d’infarctus et d'accident vasculeénebral. Peu de temps apres, les
rédacteurs de la revue ont publié une « expresiqréoccupation » (Curfman et al.,
2005) parce que trois crises cardiaques subiesdesr utilisateurs du rofécoxib
n'étaient pas incluses dans le rapport VIGOR ou nesuscrits qu'ils avaient
examinés. Les auteurs universitaires de I'étudeacgiumenté dans une réfutation
gu'ils avaient agi conformément au protocole détdeéfini a priori. Curfman et
collegues ont un point de vue plus global Parce que ces données n'étaient pas
incluses dans l'article publié, les conclusions @anant la sécurité du rofécoxib
étaient trompeuses.(€urfman et al., 2006).

Dans un cas similaire, les données publiées sudééCLASS (Silverstein et al.,
2000) différaient des données présentées a I'U8 &od Drug Administration (FDA)
(Hrachovec and Mora, 2001 ; Wright et al., 2001¢s Lrésultats de l'essai étaient
rapportés a six mois et ne faisaient pas référantze durée totale de I'étude, plus
longue. Les six premiers mois semblaient plus fables au célécoxib. Cependant,
lors de I'examen de l'intégralité des donnéeseadsdi sur 12 mois, la plupart des
complications ulcéreuses s'étaient produites larssdcond semestre de l'essai,
signifiant I'absence d'avantage significatif poairsEcurité (Jini, 2002). Les auteurs
défendirent & nouveau leur travail, mais ils reecmant « nous aurions pu éviter la
confusion en expliqguant aux rédacteurs de JAMA quairnous avions choisi de les
informer seulement des analyses a 6 mois, et nerdes données a long terme dont
nous disposions quand nous leur avons soumis leusaah » (Silverstein et al.,
2001).

Dans I'encadré 2, Smith mentionne l'utilisationdiférences de risque relatif plutot
gu'absolu comme une présentation des données twem@e courante. Quand on ne
rapporte que des risques relatifs, on peut fairaifsa cliniquement significative une
petite différence concernant un événement rarexelple suivant illustre cette
pratiqgue et également la facon dont on peut calauie autre valeur, lsombre de
sujets a traiter (NST).

Le tableau 1 compare les résultats de deux esraginaires (« Essai 1 » et « Essai
2 ») concernant les effets d'une insulinothérapitenisive et standard sur la
néphropathie diabétique. Il montre la differencaspéct des réductions du risque
relatif et du risque absolu.

Voici les résultats de lI'essai 1 :

e 28 patients surl 000 sous insulinothérapie intensive ont développé une
néphropathie diabétique ;

* 96 patients surl 000 sous insulinothérapie standard ont développé une
néphropathie diabétique.

La réduction du risque absoluest calculée en soustrayant le taux d'événements
survenus dans le groupe expérimental au taux céévents survenus dans le groupe
témoin. Comme le montre le tableau 1, dans I'ésdairéduction du risque absolu est
de 9,6 % - 2,8 % = 6,8 %. Dans une étude sur desxcela signifierait qu'environ 7
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patients de moins sur 100 patients traités paragi€rintensive auraient une
néphropathie sur une période de deux ans.

Imaginez que seulement un dixieme de ces pers@inddveloppé une néphropathie
diabétique sur une période de deux ans. C'estuatisin de I'essai 2, (colonne de
droite) :

e 28 patients surl0 000 sous insulinothérapie intensive ont développé une
néphropathie diabétique ;

¢ 96 patients surl0 000 sous insulinothérapie standard ont développé une
néphropathie diabétique.

La réduction du risque absolu est de 0,96 % - %,280,68 %. C'est beaucoup moins
impressionnant, et il est probable qu'un médecoomemande beaucoup moins le
traitement intensif. Sur 100 personnes traitéegatient de moins développerait une
néphropathie diabétique tous les deux ans.

Le nombre de sujets a traiter (NST) est une autre facon d'exprimer les mémes
résultats et d'utiliser le concept de risque absolccent est mis sur la probabilité
d'un avantage pour le patient individuel. Le N$@igue le nombre de patients
diabétiques qui doivent étre traités avec le schgosalogique intensif afin d'éviter 1
cas additionnel de néphropathie diabétique. llt€aben calculant la valeur inverse
de la réduction du risque absolu :

Pour I'essai 1 : NST =1 + 0,068, soit ~15.

Autrement dit, il faut traiter 15 patients pourXjpatient bénéficie du traitement. Pour
I'essai 2 : il faut traiter 147 patients pour quetient bénéficie du traitement.

Si on utilise plutdt laéduction du risque relatif, ces différences disparaissent et les
résultats paraissent bien plus impressionnants lesudeux essais. La réduction du
risque relatif mesure la différence entre les déaxx « par rapport » au taux du

traitement standard :

essai 1(9,6-2,8)+9,6 =71%
essai 2 (0,96-0,28) ~ 0,96 = 71 %

On devine aisément pourquoi cette mesure est sbutiieée pour faire la publicité
des avantages« reduisez le risque de néphropathie diabétiquer pos patients de
71 % » Ceci est exact — pour lI'essai 1 comme pour I'@samais sans mention des
différences absolues, ce peut étre aussi tres Bompe tableau 1 résume les mesures
pour la réduction du risque absolu, les nombresuijets a traiter, et la réduction du
risque relatif pour ces deux essais imaginaires.
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Tableau 1 : pourquoi rapporter des réductions du risque absolu ? Une

illustration
Essai 1 Essai 2

Comparaisons Insulinothérapie Insulinothérapie Insulinothérapie Insulinothérapie

intensive standard intensive standard
Résultats de I'essai
(n sur N) 28 sur 1 000 96 sur 1 000 28 sur 10 000 96 sur 10 000
n= nombre de patients (0,028) (0,096) (0,0028) (0,0096)
ayant une néphropathie
N = nombre total de
participants

Réduction du risque
absolu (RRA)

standard - intensive = RRA

0,096- 0,028 = 0,068

standard - intensive = RRA
0,0096-0,0028 = 0,0068

Exprimé en 9,6%-28% =6,8% 0,96 % - 0,28 % = 0,68 %
pourcentage

Nombre de sujets a 1/RRA = NST 1/RRA = NST
traiter (NST) 1/0,068 = ~15 1/0,0068 = 147

Réduction du risque
relatif (RRR)

(standard — intensive)/ standard =

RRR

(0,096 — 0,028)/0,096 = 0,708

(standard — intensive)/ standard =
RRR
(0,96 % — 0,28 %)/0,96 = 0,708

Exprimé en
pourcentage

71 %

71%

Pour un médecin ou un pharmacien prenant des deésighérapeutiques, il est
toujours important de connaitre non seulement I#érences relatives entre deux
approches thérapeutiques, mais également lesatiffés absolues et la probabilité
gu'un traitement soit bénéfique a un patient. Quaaitke probabilité est tres faible, la
probabilité que le traitement médical soit préjiaite peut étre identique ou quasi
identique. Allenso-Coello et collegues (2008) peartnpour exemple le médicament
hormonal raloxifene pour la prévention de I'ost&ope. Une publicité a revendiqué
une réduction du risque relatif de 75 % pour lestlires vertébrales (voir le chapitre
3). Dans le groupe de population ciblé, les taufraetures sont estimés a moins de
1 % par an. Allenso-Coello et al. calculent le noentle sujets a traiter comme étant
de 133 (intervalle de confiance a 95 %, 104 a péddant 3 ans pour empécher une
fracture. Le raloxifene entraine également une angation des événements
thromboemboliques (thrombose veineuse profondenbbke pulmonaire). Avec une
augmentation du risque absolu de 0,7 %, le nomérsugets traités par sujet |1ésé est
de 143 pendant 3 ans. Le nombre de sujets tra#tésiyet Iésé est le nombre de
patients qui devraient recevoir ce médicament gpuune personne additionnelle
développe l'effet indésirable en question. Un biullendépendant souligne que la
taille du bénéfice est similaire a I'ampleur du duage lié au traitement (Therapeutics
Initiative, 2000).

Si les bénéfices des médicaments sont rapportéensent en terme de réductions du
risque relatif et les effets indésirables seulenaenterme d’augmentations du risque
absolu, il est tres difficile de comparer les effelirectement, ou de détecter que
parfois — comme dans le cas ci-dessus — les pidbabd'un bénéfice et d'un
dommage sont trés similaires.
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Le terme « analyse critique » fait référence auxhodes utilisées pour évaluer la
solidité de la conception d'une étude, la facont dore étude a été meneée, et la
présentation des résultats, afin de juger de ldit@ldes données. Une régle de
l'analyse critique est de regarder tres attentivente section des méthodes d'un
rapport d'essai clinigue et de ne pas accordercbegud'attention au résumé de
I'étude, qui est souvent trompeur. Malheureusentnfait qu'ils sont tres occupés,
les cliniciens font souvent exactement le contradifanalyse critigue des résultats
d'un essai clinique, et de sa pertinence pour \aens, commence par quelques
éléments clés :

« Type d'études :la preuve du bénéfice doit étre basée sur desédsnde la
recherche les plus robustes possibles, généralahesrassais en double aveugle,
randomisés et controleés.

* La sélection a-t-elle été vraiment aléatoire ? Dethodes permettant de
sélectionner les participants pour différents gesughérapeutiques sont
parfois utilisées.

* Les patients ont-ils été triés lors d'une période«dodage » (par exemple,
ceux qui répondaient moins bien au traitement oeumiau placebo) ; ceci
crée un sous-ensemble biaisé de participantssail'es

« La «mise en aveugle » des patients, des cliniciensdes évaluateurs
concernant l'allocation du traitement a-t-elle é@méquate ? Les méthodes
doivent étre décrites en détail et idéalementpiivient de tester si la mise en
aveugle est adéquate en demandant aux patienis eligiciens de deviner le
traitement suivi.

 La taille de I'échantillon est-elle suffisante ? ktalcul de la taille de
I'échantillon devrait étre décrit dans I'essai.

* Type de participants: ils devraient étre similaires aux types de pasient
rencontrés lors des situations cliniques ordinaiPes exemple, si un medicament
est souvent utilisé par des personnes agées elegysersonnes agées ont été
exclues d'un essai, cela pose un probléme ; as $dtients inclus dans un essai
étaient en bien meilleure santé (par exemple, si patients ayant des
comorbidités étaient exclus sans nécessité) ou e malades qu’en clinique
courante.

* Types de comparaisons t'‘étude devrait comparer un nouveau medicamerd ave
un traitement standard du méme état de santé, euwav placebo seulement en
l'absence de traitement standard. Si un médicarappartient a une classe
thérapeutique existante ayant un meécanisme d'aspegifique, il devrait étre
comparé a d'autres médicaments de cette class#odeadevrait également étre
comparable.

« Comptabilisation de tous les patients de l'essailanalyse devrait étre en
« intention de traiter », et elle devrait inclumug les patients randomisés pour
chaque bras thérapeutique, méme ceux qui ont deérditement au début de
l'essai.
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« Critéres de jugement :I'accent principal devrait étre mis sur les effdisiques
importants pour la vie des patients. La morbiditdvg et la mortalité sont
prioritaires sur des effets physiologiques non-sygmmatiques.

« Source de financement et conflits d'intéréts si I'étude a été financée par une
entreprise pharmaceutique, a-t-on mis en plac@egdures pour empécher que
le promoteur s'implique dans la conception dedétlianalyse des données et la
rédaction du rapport d’étude ?

Encadré 3 : sites Web utiles concernant la médecine fondée sur les preuves
et les compétences en analyse critique

Centre for Evidence-Based Medicine (CEBM), Oxford, RU
http://www.cebm.net/index.aspx?0=1011, consulté le 18 décembre 2012

Outils du CEBM et feuilles de travail pour I'analyse critique
http://www.cebm.net/index.aspx?0=1157, consulté le 18 décembre 2012

The ‘evidence-based toolkit’ (« La boite a outils pour un travail basé sur des
preuves ») de I'Université de I'Alberta, Canada
http://www.ebm.med.ualberta.ca/, consulté le 18 décembre 2012

Ressources similaires de I'Université de Toronto
http://www.cebm.utoronto.ca/

Organisations effectuant des revues systématiques d e données
cliniques

National Institute for Health and Clinical Excellence (NICE) (Institut National
pour la Santé et I'Excellence Clinique), Royaume-Uni
http://www.nice.org.uk/, consulté le 18 décembre 2012

Scottish Intercollegiate Guidelines Network (Réseau écossais intercollégial
pour des lignes directrices)
http://www.sign.ac.uk/, consulté le 18 décembre 2012

US Agency for Healthcare Research and Quality (AHRQ) (Agence pour la
Recherche et la Qualité en Santé, Etats-Unis) http://www.ahrq.gov/

et le portail Web de 'AHRQ pour les recommandations cliniques
http://www.guideline.gov/, consultés le 18 décembre 2012

La Collaboration Cochrane — une organisation internationale qui effectue des
revues systématiques des interventions thérapeutiques (inclut une base de
données de revues systématiques) (Source : http://www.cochrane.org/,
consulté le 18 décembre 2012)

Il est utile de connaitre quelques ruses couragiessont parfois utilisées dans la
publicité et la promotion pour déformer une donrsegentifique. Une personne

regardant une publicité ou d'autres supports promoels ne les remarque pas
immédiatement, mais quand elle est informée ellerdpére facilement. L'encadré 4
présente un récapitulatif de quelques-unes desitpads les plus courantes, établi par
un comité pharmaceutique et thérapeutique régaun&U.
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Encadré 4 : le guide pratique de la littérature promotionnelle sur les
médicaments

1. La forme n’est pas tout — meéfiez-vous des illustrations attrayantes et élaborées,
qui servent a attirer votre attention et & vous détourner du contenu réel. Demandez-
vous si les photographies sont pertinentes : par exemple, les publicitaires ont
tendance a montrer de belles femmes bien habillées pour vendre des contraceptifs
oraux, et des meres surmenées pour vendre des antidépresseurs.

2. Ce qui est en jeu - regardez au-dela du décorum médiatique et posez-vous la
guestion suivante : que dit la publicité ? Contient-elle un message concret ? Ou
est-ce simplement une astuce pour faire valoir un nom de marque ? Le
meédicament est-il vraiment nouveau, ou simplement un « me too »?

3. Examinez les allégations —vérifiez les données originales sur lesquelles
'allégation est basée. Si possible, comparez les déclarations, citations et
conclusions avec l'article original. Il arrive que I'on utilise sciemment des citations
inexactes, ou hors de leur contexte, ou que l'on cite des études avec une
méthodologie inadéquate.

4. Les effets des graphiqgues — ce sont les outils favoris des publicitaires — points a
controler : (i) vérifiez que les axes commencent a zéro. La distorsion axiale peut
faire qu'une différence insignifiante « ait l'air significative » ; (ii) les lignes des
graphiques ne devraient pas étre prolongées au-dela des points, et il doit y avoir
une indication de variance (par ex. des barres d'erreur type) ; (iii) les histogrammes
« amputés » (effet similaire a (ii)) ; (iv) les graphiques logarithmiques par opposition
aux graphigues numerigues.

5. « Mensonges, gros mensonges et statistiques » — meéfiez-vous toujours des
statistigues. La plupart des lecteurs ont seulement des connaissances tres
basiques en statistiques. Faites attention aux GRANDS pourcentages issus de
petits échantillons. Les valeurs « p » n'ont de valeur que si les données ont été
collectées correctement et avec exactitude dans un essai bien congu et si le test
statistique correct est utilisé pour I'analyse.

6. Absence de suite logique - ceci consiste a positionner deux affirmations non
pertinentes de facon a impliquer une relation — habituellement, les données
pharmacocinétiques issues d'études a dose unique chez de jeunes volontaires en
bonne santé et limplication que ceci s'appliguera a des patients agés aux
pathologies multiples selon un schéma posologique de maladie chronique.

7. Références — lorsqu’il y en a — examinez attentivement la liste de références
bibliographiques. Soyez soupgonneux si les références sont anciennes ou
proviennent de revues étrangeres obscures ou peu connues (la seule raison d'étre
de certaines revues est la publication d'articles financés par des entreprises
pharmaceutiques). « Données internes », « Débats d'un colloque », « A paraitre »
ou « Communication personnelle » devraient aussi éveiller les soupcons.
Rappelez-vous qu'une citation isolée, hors contexte, peut modifier la véritable
conclusion de la référence.

Une image numérisée de la version originale publiée dans I'Essential Drugs Monitor n°

17, 1994, est disponible sur : http://www.healthyskepticism.org/files’WHOEDM/17/Page24.pdf,
consulté le 18 décembre 2012

(West Lothian Drug and Therapeutics Committee, 1994)
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Ce chapitre a fourni une breve introduction a ladlewne fondée sur des preuves,
incluant quelques difficultés rencontrées dandefprétation de rapports d'essais
cliniques et certaines techniques utilisables pigdormer les résultats ou au contraire
les représenter fidélement. Nous voudrions aussitej a cette conclusion des listes
de ressources et une approche alternative etyosiéis décisions thérapeutiques les
plus courantes que vous rencontrerez.

Développer une liste personnelle de médicaments

Personne n'a le temps de consulter toutes les dsraodcernant tous les traitements
disponibles chaque fois qu'un patient se préseote ges soins, ou de rechercher
dans la Bibliotheque Cochrane ou dans une autrecesallinformation les revues

systématiques les plus pertinentes. En réalitémiedecins voient jour apres jour de
nombreux patients ayant les mémes problémes dé. dBien que les patients soient
uniques par leur état de santé général et leur®rprices thérapeutiques, il est
possible de développer une liste de médicamentaatres traitements qui peuvent la
plupart du temps étre utiles pour une majorité deepts atteints d'une maladie
donnée. En soins primaires, quelques 50 a 100 amr@eicts peuvent répondre a
presque tous les besoins sanitaires des patidntsst Iparticulierement utile de

développer une liste personnelle de médicaments tpaiter les problémes de santé
les plus courants de la plupart des patients.

Encadré 5 : cinq étapes clé pour des décisions de prescription rationnelles

Définissez le probleme du patient.

2. Spécifiez votre objectif thérapeutique (c.-a-d. ce que vous essayez
d'obtenir, en combien de temps ?)

3. Faites un inventaire des traitements possibles. Ceci peut inclure les
options médicamenteuses et non médicamenteuses, l'information et le
conselil, I'attente vigilante et I'option de ne pas traiter.

4. Choisissez votre traitement P (traitement personnel) en fonction de
son efficacité, sa sécurité, son caractere approprié et son co(t.

5. Vérifiez que le « traitement P » est approprié pour ce patient.
(de Vries et al., 1994)
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Quelques sources d'information indépendantes sur le s médicaments

Vous trouverez ci-dessous quelques exemples dimafiton non promotionnelle sur
les médicaments, en anglais. Bien s0r, les sowaésront en fonction du lieu
d'exercice (les médicaments autorisés et les @gms de régulation varieront
également), aussi il ne s'agit pas ici de passaeenme et de comparer les sources
mondiales d'information pharmaceutique impartialegjs seulement de fournir un
tout petit échantillon. Notez bien qu‘aucune destesces ne fournit de repas gratuit.

International Society of Drug Bulletins

Fondée en 1986, ISDB est un réseau de bulletinsvaes pharmaceutiques dont les
membres soni financierement et intellectuellement indépendaas I'industrie
pharmaceutique. » ISDB a pour but d'aider & développer des bulletins
pharmaceutiques et de faciliter la coopérationkigetins dans difféerents pays. Pour

plus d'informations, visitez : http://www.isdbwelgpconsulté le 18 décembre 2012.

The Medical Letter

Publi¢é aux Etats-Unis depuis 1959, c'est I'un deietins les plus réputés de ce pays.
Indépendant de l'industrie pharmaceutique, il fautes recommandations pratiques
et concises, accompagnées d'une information swroéss, les effets indésirables et
des comparaisons avec dautres médicaments. Endplua version papier, il est
disponible en ligne et pour les assistants numésiquersonnels. Il est disponible par
abonnement, voir : http://medletter.com, consdt&8 décembre 2012

Prescrire International

C'est la version anglophone du bulletin pharmaqaetifrancaid.a revue Prescrire
Prescrire fournit des informations indépendantedesunouveaux médicaments et les
nouvelles indications, les effets indésirables, d@aparaisons de colts, ainsi que des
recommandations thérapeutiques. Il est disponible gbonnement et est membre
d'ISDB, voir : http://www.prescrire.org, consuleg18 décembre 2012

Drug and Therapeutics Bulletin

Cette publication mensuelle existe au Royaume-lémiuds 1963 ; elle fournit des
évaluations indépendantes et des conseils pratsreles traitements individuels et
la prise en charge des maladies. Elle est disppngar abonnement, voir :
http://www.dtb.org.uk, consulté le 18 décembre 2012

Prescriber’s Letter

Cette lettre d'information mensuelle et indépenelast publiée aux Etats-Unis. Elle
est disponible sous la forme d’'une lettre d'infdioraimprimée, par abonnement,
avec des versions en ligne et pour assistants myumedr personnels, voir
http://www.prescribersletter.com, consulté le 18aigbre 2012
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Therapeutics Letter

Cette publication a été créée en 1994 au Canada papartement de Pharmacologie
et Thérapeutique de I'Université de Colombie Britgne « pour fournir aux
meédecins et aux pharmaciens une information acéali basée sur des preuves et
pratique sur les traitements médicamenteux ratitsmne Elle est disponible
gratuitement. Cette publication est membre d'ISDBir : http://www.ti.ubc.ca/,
consulté le 18 décembre 2012

Martindale Complete Drug Reference

Publié pour la premiére fois en 1883, ce manueétirence couvre les médicaments,
les produits vétérinaires et de recherche, la phgtapie, ainsi que les substances
toxiques. Il est disponible en ligne et pour lesistants numériques personnels
(payant), voir : http://www.medicinescomplete.cora/mconsulté le 18 décembre
2012

Worst Pills Best Pills

Produit par le Groupe de recherche sur la santélifH®esearch Group) de Public
Citizen, c'est le seul bulletin des Etats-Unis spit membre d'ISDB. Il est surtout
destiné aux patients. La lettre d'information @spahible en ligne et sur papier, par
abonnement, voir : http://worstpills.org, consu#é 8 décembre 2012
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1. Analyse des publicités

Sélectionnez une publicité dans une revue médaialen magazine d'actualités, et
groupe, faites un examen critique de cette pubBlieit utilisant les éléments lis
dans « Le guide pratique de la littérature pronmotedle sur les médicaments » (Vv
I'encadré 5). En particulier :

a. Vérifiez si les statistiques sont citées ou repr&ses graphiquement. Cela a-
été fait de facon appropriée ?

b. Vérifiez si les résultats sont représentés soundate réduction du risque rel

if

ou de réduction du risque absolu — si une RRR résieptée, peut-on calculerjla

RRA etle NST ?

c. Vérifiez si vous pouvez vous procurer la rechercitiée dans votre bibliotheq
La recherche était-elle citée en tant que « donimdemes » ? Si oui, qu'est-
gue cela signifie ?

Présentez vos résultats au groupe et discutezfdeda dont cela change votre pc
de vue sur le médicament annoncé dans la publicité.

nt
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Chapitre 9

Dee Mangin

Ce chapitre décrit le contexte plus large de lamumtion : les effets sur la prescription
discriminatoire, sur la santé des patients indigidument et collectivement, et sur la relation
entre clinicien et patient.

Le patient est au cceur de ce manuel. Les patientsen droit d'étre bien soignés et cela
devrait étre 'objectif et la responsabilité destées praticiens. Cela commence par le dialogue
avec un clinicien lors d'une consultation — le gratiest souvent inquiet, parfois effrayé, mais
il fait presque toujours confiance au professiordeebkanté pour lui fournir des conseils basés
sur les meilleures informations disponibles. Surttes patients sont désireux d'étre protégés
des risques inutiles. Bien soigner signifie dorthes conseils reposant a la fois sur la science
et la sagesse, ce qui impligue de rechercher daseso scientifiques fiables sur les effets
indésirables comme sur les effets bénéfiques désrtrents disponibles.

Lors des décisions de prescription et de délivralesemeédicaments, il faut toujours mettre en
balance l'avantage potentiel et le dommage posdibst important que dans notre désir
d'aider des patients qui souffrent, nous n'alosrdiss pas leur fardeau en leur infligeant sans
nécessité des dommages liés aux meédicaments. fa@kt de confondre la pratique de la
médecine avec l'administration de médicaments. I@kgd, les bons soins nécessitent aussi
de prendre en compte l'effet de I'abstention thergue ou de l'usage de traitements non-
pharmacologiques. Parfois, l'administration d'urdicement n'est pas le choix le plus sage et
la meilleure solution consiste a utiliser d'autpsions thérapeutiques, ou a ne pas intervenir
du tout. Quand il n’y a pas de traitement efficdsponible, bien soigner implique de donner
aux patients des informations et le sentimental@mpétent pour affronter la maladie ou s'y
adapter, de sorte que la vie vaille encore et togjda peine d'étre vécue. Comprendre le
contexte, donner espoir et confiance, et rassumdr des composants fondamentaux de cette
interaction avec les patients. Alors que les p#didevraient avoir et ont effectivement un réle
actif dans leurs soins et dans la décision deesadr ou non a un professionnel, bien soigner
ne signifie pas toujours donner aux patients césgiemandent — en particulier si leur attente
a été suscitée par une publicité trompeuse.



Chapitre 9 : Promotion, pratique professionnelle et confiance des patients | 165

Donner un médicament est I'une des choses lesipiuges que vous ferez pour vos patients.
La promotion, directe ou indirecte, a pour but gfaanter l'usage de médicaments récents et
brevetés. Le fait d'étre I'un des premiers a adoggenouveaux médicaments ne sert pas
nécessairement au mieux les intéréts des patishtgn considere les avantages souvent
relativement faibles et le peu que I'on sait sardemmages inconnus, rares et a long terme de
médicaments dont la mise sur le marché est récEBnteninimisant le dommage potentiel,
I'adoption d'une approche de « prescription pruglerdst plus sdre.

Un autre concept essentiel est la prescriptiorridiseatoire. Le bon prescripteur est celui qui

fait preuve de discrimination — qui sait quand ®rggun médicament particulier, mais ce qui
est encore plus important, quand il ne faut pdaite. Philippe Pinel, psychiatre au 18e siecle
a Paris, I'un des premiers partisans d'une médémuee sur les preuves, comprenait bien le
concept de prescription discriminatoire : « Sawmnner le bon médicament pour traiter une
maladie est un art dont I'importance n'est pasigeable, mais c’est un art encore plus grand
gue de savoir quand l'arréter ou quand ne pasnieaio» (Pinel, 1809).

Ne pas prescrire est souvent la meilleure déciganexemple, quand I'histoire naturelle de la
maladie est plus acceptable que les risques pesseat un traitement ou quand I'effet d'un
médicament est si modeste qu'il est cliniquemestgmfiant. De fagon similaire, les
pharmaciens (et autres personnes habilitées aeléties médicaments) ont besoin de savoir
guand recommander ou ne pas recommander un traitggharmaceutique en réponse aux
demandes de conseil des patients, en particulias d@s environnements ou le statut
seulement sur ordonnance est faiblement appliqué.

Pourquoi le développement d'une stratégie de ré&pans promotion est-il important ? La
difficulté pour les médecins et les pharmaciensgastles sources de données indépendantes
qui devraient étre le fondement des soins dispgaissous le volume de documents
promotionnels. Au Royaume-Uni, par exemple, lindaspharmaceutique a un budget
marketing de 1,65 milliard £, ce qui est 300 fdigspélevé que ce que le Service national de
la santé (National Health Service) du Royaume-Uspethse en information indépendante
pour les professionnels de santé (Comité de la&sdnta Chambre des communes (House of
Commons Health Committee), 2005). L'usage ratiodiesl médicaments nécessite l'accés a
des sources de données indépendantes sur lesddfetaédicaments, la compréhension des
biais commerciaux survenant pendant la productemdbnnées et la capacité a reconnaitre et
prendre en compte les effets des activités et dentsypromotionnels qui induisent en erreur.

Les entreprises pharmaceutiques et les profesd@omee santé profitent directement des
« avantages » d'une prescription et d'une délieratec médicaments faites inconsidérément
suite a une promotion trompeuse, mais ce sontdgernts qui assument les risques. Parfois,
ces risques sont mortels. L'étude de cas de litehibCox-2 rofécoxib décrite dans ce manuel
en est un exemple récent et frappant — les risouiests par ce médicament étaient connus
pendant quatre des cing années qu'a duré sa parmoti
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Il y a de nombreux autres exemples. En 1997, uwvesumédicament, la troglitazone, a été
introduit pour le traitement du diabéte de typet 2 éait I'objet d'une promotion destinée au
grand public américain. Une relation avec des dogam&épatiques séveres a été rapidement
mise en évidence et fin 1997, le médicament ét&tan cause dans 6 déces et 135 cas de
toxicité hépatique sévére. Cela entraina au Roydumeon retrait du marché par I'Agence
de Contréle des Médicaments (Medicines Control Aggibritannique fin 1997, alors qu'il y
était disponible depuis six semaines a peine. Néarsnla publicité de ce médicament
orientée vers les consommateurs et les profesdorde santé au Etats-Unis continua.
Lorsqu'elle fut finalement retirée du marché anagnicla troglitazone était citée comme la
cause probable de 391 déceés, dont 63 dus a undamé&a hépatique. (Meek, 2001 ; Gale,
2001). Il n'avait pas été prouvé que la troglitazasauvait des vies ou réduisait les
complications du diabéete de type 2. Lors de l'asétion de mise sur le marché, le directeur
général de l'entreprise pharmaceutique aurait dides investisseurs qu'il voyait le
médicament comme un « blockbuster a un milliardaléars ». Cette estimation s'est réveélée
correcte. Rezulin (troglitazone) a généré des gedign montant de 2,1 milliards USD pour
I'entreprise lors de ses trois premieres annéqw@sence sur le marché américain (Willman,
2000). Depuis lors, deux nouvelles formes de médgrds contenant de la glitazone ont été
introduites — la rosiglitazone et la pioglitazomdalgré une diminution de I'hémoglobine
glyquée, il n'y a aucune preuve que ce groupe diicardents prolonge la vie ou réduit les
complications du diabéte de type 2. L'un des ppenax objectifs du traitement antidiabétique
est de prévenir un infarctus du myocarde (IM, comément appelé crise cardiaque). Or, des
preuves récentes indiquent que la rosiglitazonenauate le risque d'infarctus du myocarde
(RR 1,42 1C 95 % 1,06 a 1,91) et double le risquesdffisance cardiaque (RR 2,1 IC 95 %
1,5 a 2,9) (Singh et al., 2007). Il est estimé m@@06 il y avait 3,5 millions d'utilisateurs de
la rosiglitazone rien qu'aux Etats-Unis, ce qulpiseune estimation prudente, conduirait a
4 000 infarctus du myocarde supplémentaires et09&@nements d'insuffisance cardiaque
supplémentaires (Singh et al., 2007). A la date pdélication de ce texte, l'usage
thérapeutique de la rosiglitazone était encorermdt@ux Etats-Unts,

Les maladies chroniques comme le diabete reprédamtemarché a grand potentiel pour les
entreprises pharmaceutiques, et une expositiongaterme des patients a leurs médicaments.
La publicité orientée directement vers le consoneomatet la publicité orientée directement
vers le médecin qui lui est associée se concenmemtipalement sur un petit nombre de
médicaments pour les maladies chroniques (Generoukting Office, 2002). Ces
médicaments sont nouveaux et encore sous brevee(@e\ccounting Office, 2002). Lors de
la prescription et de la délivrance d'un médicandelning terme pour une maladie chronique,
il devrait y avoir une certitude raisonnable quangl'ensemble, il allégera le fardeau de la
maladie plutét que de l'alourdir. De méme, lorsidhangement de médicament, le bénéfice
clinigue pour le patient doit étre nettement avém,particulier si le médicament est plus

!9 Note pour la version francaise : en 2007 en Europe, '’Agence européenne du médicament (EMEA) a engagé une réévaluation
de I'ensemble des données disponibles sur les effets indésirables des spécialités a base de glitazones (rosiglitazone et
pioglitazone). L'EMEA a conclu que la balance bénéfices/risques de ces antidiabétiques oraux restait favorable dans les
indications autorisées. Elle a recommandé toutefois de renforcer les informations portant sur la sécurité cardiovasculaire de la
rosiglitazone.

Fin 2010, 'EMA a recommandé la suspension des AMM des médicaments & base de rosiglitazone. Cette suspension faisait
suite a leur réévaluation par le Comité Européen d’évaluation des médicaments a usage humain (CHMP) qui concluait que le
rapport bénéfices/risques était défavorable en raison de I'augmentation du risque cardiovasculaire, au vu des données les plus
récentes.
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récent et par conséquent plus cher bien qu’il ynaiins de données de sécurité a long terme
disponibles a son sujet. Ceci est particulierememportant pour la prescription et la
délivrance de médicaments pour les maladies chwesigLa pression promotionnelle est
souvent telle qu’elle incite a donner des médicamelus récents et plus chers lorsque les
brevets protégeant des médicaments qu'un patiemd pactuellement expirent. Il y a un
certain nombre d'exemples ou une promotion de pe & entrainé l'usage répandu de
médicaments plus colteux qui sont cliniquementtigeas au médicament parent dont ils
sont dérivés. Ceci est illustré dans I'étude de dmd'oméprazole et de I'ésoméprazole
(Nexium) au chapitre 2 de ce manuel. D'autres elesgnjincluent le citalopram et
I'escitalopram, la loratadine et la desloratadi@e. sont tous des énantioméres simples du
médicament racémique qu'ils ont remplacé. (Un iseraela méme formule chimique, mais
seulement une configuration spatiale spécifiqueenBRju'il peut arriver que de nouveaux
énantiomeres simples apportent des amélioratioass dle nombreux cas les effets sur
I'organisme sont identiques (Therapeutics Initiati2002).

La prise de décision clinigue s'accompagne d'usporesabilité supplémentaire lors de
l'introduction de traitements préventifs. Il y aeudifférence éthique entre la proposition de
traitements quand les patients demandent de ljame soulager leurs symptomes et la
recommandation de traitements pour prévenir unadmalfuture chez des personnes qui se
considérent actuellement en bonne santé. Lors peofaosition d'un traitement pour soulager
des symptémes, nous nous fions a la meilleure préisponible en connaissant ses lacunes,
biais et incertitudes, tout en étant égalementagumhr la réponse individuelle du patient a ce
traitement. Pour les traitements préventifs, il stessaire d'avoir une charge de la preuve
plus importante, selon laquelle le traitement a prababilité élevée de modifier I'histoire
naturelle de cette maladie et que toute amélioradi® la santé et du bien-étre futurs de la
personne qui consulte est interprétable en fonal®rces traitements. Ici, il importe d'étre
conscient du role de la promotion dans la consomaton seulement de la fagon dont nous
comprenons les effets des médicaments, mais égatletha@s notre compréhension de la
maladie et du risque. Par exemple, des échellgaldation peu significatives en termes de
santé sont souvent utilisées pour évaluer I'évoiuties maladies. Quelquefois, des processus
physiologiques naturels, comme une diminution geldude la densité osseuse liée au
vieillissement, sont présentés a tort comme desadied. L'expression «fagonnage de
maladies » sert a décrire ce processus de médidatigvoir le chapitre 5).

De nombreuses personnes peuvent étre deécrites coftené « a risque » de maladies
chroniques, de sorte que le potentiel d'expansion ndarché pour les entreprises
pharmaceutiques promouvant des traitements prévesti énorme. La promotion des statines
pour des populations qui n'en tirent pas bénéfipeoaoqué I'exposition a un risque inutile
d'un grand nombre de personnes. Il n'y a aucunav@rgue les statines utilisées pour la
prévention primaire protégent les femmes d'un atéesr du myocarde non fatal ou d'une
maladie cardiaque fatale, mais ces médicamentd'édojet d'une promotion s'adressant aussi
bien aux hommes qu’aux femmes (Eisenberg & Well§)82. La preuve de la prévention
primaire apportée aux personnes agees par lesestathanque également, mais ces
médicaments sont utilisés de fagon inconsidérés dagroupe d'age et leur usage figure dans
des recommandations thérapeutiques pour les pars@gges (Mangin et al., 2007). De plus,
l'utilisation de ces médicaments a des fins prévestdans une population de plus de 75 ans a
d'autres implications éthiques. Il apparait qudrtiduction de cette intervention préventive
au-dela de l'espérance de vie moyenne, méme dangrdapes présentant un bénéfice
cardiovasculaire, a des effets inattendus sur Bamté et leur survie. Si I'on compare
globalement les avantages et les dommages, il seque nous changions simplement la
cause de déces d'un patient avec les médicamenispad’améliorer ou de prolonger sa vie.
Une personne agée a qui I'on dit qu'un médicameatuira le risque de crise cardiaque et
d'accident vasculaire cérébral de...peut prendre une décision différente si I'on peecis
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« cependant, vous n'allongerez pas votre duréaaletwous augmenterez d'autant le risque
d'avoir un cancer et d'en mourir.es dommages potentiels ne sont pas uniquemerduiés
médicaments eux-mémes ou aux patients atteintsatedi|s chroniques. Préserver la santé
signifie également éviter les soins médicaux iestiet la médicalisation de personnes en
bonne santé.

Ces exemples montrent comment la promotion influe lse paysage dans lequel vous
travaillez et comment elle peut compromettre lesshb&oins, la prescription discriminatoire et
la délivrance de médicaments, ainsi que la pratioigjue de la médecine.

La promotion de produits pharmaceutiques est copoue guider les prescriptions afin de
stimuler les ventes. Ce manuel décrit des exempesitrant diverses techniques
promotionnelles utilisées par les entreprises phaemtiques pour influencer les prescriptions
gue vous redigez et délivrez a vos patients. Largd®on inclut les liens soigneusement
noués dans la chaine de l'influence commercialdaspratique clinique, commencant par le
contrble de la conception de la recherche et dergerprétation, les décisions concernant la
publication et le développement de recommandatittiésapeutiques basées sur cette
recherche. Une étude publiée dansdarnal of the American Medical Associati(®@002) a
montré que sur cing experts responsables de recodatiens concernant la pratique
clinique, quatre des relations financiéres avec a@#seprises pharmaceutiques, et que la
majorité d’entre eux « avaient eu des relationsc ales entreprises dont les médicaments
étaient pris en considération dans la recommandatomt ils étaient I'auteur. » (Choudhry,
2002). A cela s'ajoute la question de Iimportandes avis d'experts dans les
recommandations. Une revue récente des recommanslate I'American Heart Association
et de 'American Cardiology Association a montr@ gur 2 711 recommandations, la moitié
étaient basées sur une preuve de niveau C (awgedty alors que seulement 1 sur 10 était
basée sur une preuve robuste (niveau A) (Tricd92 La promotion se poursuit par des
tentatives d'influencer directement votre pratiquimique par la publicité, les visites de
délégués médicaux et des techniques marketingertds. S'y ajoute I'effet de la promotion
sur les opinions et sur les désirs de chacun d'emus, que I'on soit médecin ou patient, au
moyen d'une publicité orientée vers le patieneae et masquée.

La responsabilité premiere des entreprises phautigoes est, a juste titre, de maximiser les
bénéfices pour les actionnaires. La réglementatipour objectif de s'assurer que ces intéréts
ne I'emportent pas sur les valeurs attachées @ala@des soins et les intéréts des individus et
de la société. La réglementation destinée a protégeatients des produits préjudiciables et
des revendications trompeuses n'a pas réussi Blayrtinfluence négative de la promotion
sur les patients et sur la crédibilité de la preifas médicale. Cela est di au fait que des
cadres réglementaires adéquats n'existent pascaoimblés et appliqués de facon inadéquate
ou sont compromis par un conflit d'intéréts ou payae des activités promotionnelles ne sont
pas reconnues comme telles. Ceci est particuliareé@dent dans le cas de médicaments
faisant I'objet d'une forte promotion et ayant apport bénéfices-risques défavorable. Il est
cependant bien plus courant qu'un meédicament aitine effets utiles chez un groupe
particulier de patients, mais que la promotion ctés effets indésirables en étendant le
traitement a des populations pour lesquelles ietment médicamenteux n'est pas indiqué, ou
pour lesquelles les bénéfices de ce médicamerityléet ne compensent pas les dommages
gu'il cause.
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Les entreprises pharmaceutiques remplissent singpielaur réle d'agents économiques a but
lucratif quand elles essaient de vendre davantageé@ticaments a davantage de personnes,
afin d'augmenter les bénéfices pour leurs actiosagsaklles ont certains produits qui changent
utilement la vie de certains patients, mais lesepnises pharmaceutiques, par le biais de leurs
départements marketing, sont fondamentalement al@snercants qui essaient d'augmenter
leurs bénéfices, plutbt que des organismes akisbucieux d'améliorer la santé publique.
Quand les professionnels de santé ne parviennena paconnaitre ce fait et a répondre de
facon appropriée a la promotion et a une scienceuddité médiocre, il en résulte des
dommages pour les patients. Certains « drapeawgesou éthiques ont été mis en évidence
dans ce manuel afin de vous aider a reconnaitsguerles situations qui vous impliquent ou
impliquent les personnes qui peuvent vous influenglévent d’'un conflit d'intéréts direct. Le
défi pour vous maintenant consiste a savoir comrmérgr cela afin de fournir a vos patients
les meilleurs soins possibles. Nous sommes touséxatbles aux conflits d'intéréts et a
I'influence de la promotion — ils sont congus pealliciter nos désirs les plus élémentaires
mais aussi le sentiment de légitimité, l'altruisrieesens des obligations et la réciprocité.
L'industrie du marketing pharmaceutique I'a biempos.

Les professionnels de santé croient habituellemeata promotion peut influencer les autres,
mais pas eux. C'est une illusioPour réaliser les plus grandes escroqueries, vavez
besoin que les victimes aient confiance en leupaciéés et leur expérience,a»déclaré un
expert des fraudes qui commentait la vulnérabjiagiculiére des médecins a étre induits en
erreur parce qu'ils pensaient que ce gu'ils faisaiait bien (Malvern, 2008).

Comme vous l'avez lu, cette tentative d'influena#re comportement commence quand vous
étes étudiant, avec une promotion directe et inthreeposant sur les délégués médicaux, la
formation financée par des entreprises pharmaaesjdes cadeaux et I'attitude des étudiants
et des enseignants qui recoivent naturellementdengtion. Jusqu'a présent, le contenu des
programmes de médecine et de pharmacie a peuesd&udiants a gérer ce « programme
masqué ». Ce manuel a pour objectif d'améliorerevabmpréhension et votre prise de
conscience des facons dont vous serez influencé&o®$ pensez que ce manuel vous
immunise contre cette influence, il a manqué son Wous connaitrons tous des situations
génératrices de conflits d'intéréts. Nous sommes soumis aux effets des conflits d'intéréts
et de la promotion. Il est important de s'assuver lgs soins et la confiance de nos patients ne
sont pas compromis. Cela implique des approchesopeelles pour atténuer le plus possible
les effets de la promotion et comprendre les fagbmst nous sommes influencés. Cela
implique aussi de réfléchir de fagon proactive ateptiel de conflits d'intéréts et a la facon de
les gérer tout en étant ouvert et honnéte quasurarifluence.

Les caractéristiques qui définissent une profeshipgmale sont clairement décrites (Downie,
1990). L'une d'elles est directement pertinenter p@yromotion : pour étre crédible, une
profession libérale devrait étre indépendante ddetanfluence étatique ou commerciale
(Downie, 1990). Alors qu'il est impossible d'échap@ cette influence, I'enchevétrement
actuel entre professionnels de santé et entreppisasnaceutiques a été et continue d'étre
profondément délétere pour la pratigue médicals. drgreprises pharmaceutiques dépensent
plus pour la promotion que pour la recherche etéeeloppement, et une grande partie du
colt des médicaments pour les patients, les ongasisie santé et les gouvernements sert a
payer cette promotion (General Accounting Officg)2). L'ascension du modéle commercial
de la santé peut avoir contribué a promouvoir oehevétrement, a valider le transfert de
sommes importantes et ['établissement d'autres stype liens entre entreprises
pharmaceutiques et professionnels de santé. Ces $ent de plus en plus portés a la
connaissance du grand public. Des voix s'éleveat gemander une atténuation des effets de
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la promotion en démélant les liens, en augmengammtthsparence au niveau de la recherche et
du développement de recommandations, et en déssngalgs professionnels de santé des
activités promotionnelles des entreprises pharnmapers. Cela nécessite un changement
social et des améliorations au niveau de la traespa de la recherche, de la supervision
réglementaire et des politiques institutionnellesisi que des réponses individuelles. Ces
efforts ne seront efficaces que si les prescriptetites pharmaciens individuellement agissent
tét lors de leur formation, pour garantir l'intéiwa de ces principes a leur pratique
professionnelle. Des groupes d'étudiants comme difgan Medical Students Association
deviennent de plus en plus actifs dans ce domaine.

La sociéte s'efforce d'améliorer la vie des indigi@n diminuant le poids de la souffrance due
a la maladie. Les cliniciens peuvent y contribuerf@eurnissant des soins de la plus haute
gualité possible, mais cela restera insuffisanlessysteme au sein duquel ces soins sont
fournis a un point faible. Il est également impottale préconiser dans les groupes
professionnels I'amélioration continue des systeawesein desquels ces soins sont fournis —
c'est la thérapeutique structurelle. Ce plaidogtuee part importante du réle des médecins
qui n'est pas seulement de «ne pas nuire», maisiste a s'assurer que la promesse de
bénéfices cliniques et de progrés de la sciencenestéalité.
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1. Gérer la promotion et les conflits d'intéréts

Il'y a un grand choix d'options concernant la fag@m se comporter avec lindust
pharmaceutique et de gérer la promotion. L'objelditette derniere section est de vous
a commencer a réfléchir aux approches que vousicboipour reconnaitre et gérer les ea
des difféerentes stratégies promotionnelles et ldemdhes éthiques dans votre
professionnelle. Cet exercice vous permettra destogine une approche personnelle d¢
promotion.

ie
ider

ets

ie
la

« Faites une liste de stratégies promotionnellesatahflits éthiques auxquels vous serez

probablement confronté une fois que vous exergerez

* Pensez aux risques et aux avantages que chagtégistrat chaque conflit présentént

pour vous et vos patients ;
- Evaluez s'il existe d'autres facons d'obtenir sesi@mges ; et

- Elaborez une stratégie personnelle pour gérer ehajatégie promotionnelle et chad
conflit éthique.

Remplissez le tableau ci-dessous concernant diatggies promotionnelles essentielles.

Stratégie Risques et Autre fagon Votre stratégie
promotionnelle / avantages pour d'obtenir les personnelle
conflit d'intéréts vous et vos mémes avantages

patients
1.

ue
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Stratégie Risques et Autre fagon Votre stratégie
promotionnelle / avantages pour d'obtenir les personnelle
conflit d'intéréts vous et vos mémes avantages

patients
2.
3.
4,
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2. Information indépendante

Une étape importante de la réduction des effetgugickables de la promotion est e
développement de stratégies positives pour améliargrescription. Quelles ressources gont
disponibles dans votre pays ? Ou pouvez-vous abterd information comparative sur les
médicaments qui soit indépendante et impartiale€d [Bessources similaires sont-efles
disponibles pour les patients ?

Discutez de ceci avec vos professeurs, les autnelsaats, les documentalistes et les aLLIres
personnes qui, & votre avis, connaissent les usss® disponibles. Consultez les ressources
suggérees et faites la liste des trois ressourgesvqus estimez les plus utiles, que ce [soit
pour vous ou vos patients.

a. Quelles caractéristiques positives ont détermingevanoix ?
b. Comment pensez-vous utiliser, ou utilisez-vous,ddjaque ressource ?

c. L'information fournie par ces ressources préseeltet des inconvénients ou des
lacunes ?
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Les médecins et les pharmaciens jouent un role clé en garantissant un usage
rationnel des médicaments. En tant que gardiens de l'accés aux soins, ils doivent
évaluer différentes options thérapeutiques, y compris la pharmacothérapie, et
considérer les avantages et dommages potentiels de chaque option. Toutefois, ces
dernieres années, un motif croissant de préoccupation a attiré l'attention sur les
relations entre les professionnels de santé et lindustrie pharmaceutique — en
particulier l'influence de lindustrie sur la prescription et la délivrance des
médicaments au moyen d'une gamme d'outils promotionnels susceptibles d'influer
sur les choix thérapeutiques rationnels.

En 2005, une enquéte transversale internationale menée par I'Organisation Mondiale
de la Santé (OMS) et Action Internationale pour la Santé (HAI) et portant sur les
initiatives a visée éducative concernant la promotion pharmaceutique a montré
gu'alors que de nombreuses écoles et universités incluaient ce sujet dans leur
programme, la plupart y consacraient moins d'une journée. L'enquéte a montré que
bien que les enseignants en médecine et en pharmacie reconnaissent le besoin
d'une formation relative a la promotion pharmaceutique et fassent parfois de leur
mieux pour l'intégrer dans leur travail, elle est la plupart du temps limitée.

Cette premiere version du manuel est une étape préliminaire visant a répondre a la
nécessité pour les professionnels de la médecine et de la pharmacie de reconsidérer
leur réle comme cible du marketing pharmaceutique, ce qui est nécessaire. Ses neuf
chapitres explorent un éventail de sujets connexes, fournissant une ressource pour le
développement d'un programme d’enseignement qui aidera les médecins et




