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    AVANT-PROPOS À LA DEUXIÈME ÉDITION


    La première édition de Cholestérol, mensonges et propagande a été publiée en 2008. Depuis cette date, des informations cruciales – scientifiques, médicales et sociologiques – sont apparues ; et aussi, soyons humbles, nous avons nous-mêmes évolué c’est-à-dire affermi et enrichi notre interprétation des faits, en partie, grâce à de nombreux témoignages. Il y a eu beaucoup de choses nouvelles en l’espace de ces cinq ans et même si nous en avons évoqué certaines dans notre ouvrage Prévenir l’infarctus et l’AVC (en 2011), nous pensons que cela mérite d’être rapporté et synthétisé dans cette nouvelle édition.


    QUOI DE NEUF DEPUIS 2008 ?


    Il y a principalement trois faits marquants.


    • Tout d’abord l’émergence des effets indésirables des statines que jusqu’à présent on nous cachait et que beaucoup de patients et de médecins se refusaient à admettre. Je décrivais plusieurs effets toxiques des statines dans l’édition de 2008, je les développe bien davantage dans cette nouvelle édition (page 229).


    • L’autre fait marquant est la pleine constitution du dossier Crestor (ou rosuvastatine). Pourquoi est-ce important ? Parce que le Crestor est la dernière statine commercialisée et c’est la seule à avoir été évaluée et commercialisée après l’affaire du Vioxx qui a donné lieu à la mise en place de la Nouvelle Règlementation des essais cliniques en 2006-2007.


    Cette Nouvelle Règlementation impose un alourdissement des peines et amendes en cas de mauvaises pratiques et surtout plus de transparence. Désormais tous les essais cliniques doivent être déclarés en précisant la date de début et de fin d’essai. Lorsqu’un essai clinique a reçu une autorisation de l’autorité sanitaire compétente, les résultats doivent être rendus public selon un calendrier précisé à l’avance.


    Sous l’emprise de cette Nouvelle Règlementation, les industriels – de même que les experts et investigateurs universitaires travaillant pour l’industrie – sont devenus de plus en plus prudents, essentiellement par crainte de poursuites devant les tribunaux. Les rapports et articles scientifiques et médicaux sont ainsi devenus plus lisibles, voire plus faciles à interpréter, au moins pour ceux qui veulent bien ouvrir les yeux. L’épopée du Crestor est à ce titre impressionnante comme nous le verrons dans un nouveau chapitre (page 201).


    • Le troisième fait marquant concerne l’évolution de plus en plus critique de l’opinion publique et des médias : remettre en question la dangerosité du cholestérol et la nécessité de le diminuer avec des médicaments n’est plus une question taboue, notamment aux États-Unis. Et même en France, prétendre que la politique du médicament est laxiste, voire absurde, n’est plus exceptionnel. De grands titres des médias en font leur Une du matin ou de l’après-midi.


    Il suffit d’ouvrir les oreilles ou de visiter les sites Internet consacrés à la santé (notamment américains) pour apercevoir ce petit monde en ébullition permanente. Déjà en France quelques médias généralistes ont pris, avec beaucoup d’intelligence, le relais de mon argumentaire.


    Des victimes des médicaments anticholestérol témoignent publiquement sur notre blog (http://wwwmichel.delorgeril.info), ou en privé et parfois dans des forums ; leurs témoignages nous ont permis de rester toujours dans la réalité de la clinique quotidienne et des souffrances endurées par ces personnes, bref dans la vraie vie.


    Des médecins et des scientifiques se sont ralliés à nos positions – quoique sans toujours oser le dire à voix haute de crainte (infondée à mon avis) de représailles de leurs collègues ou des autorités sanitaires – et leurs informations complémentaires sont particulièrement précieuses.


    Toutes ces données nouvelles et originales ont renforcé nos analyses et nous pensons qu’elles méritent d’être rapportées dans cette nouvelle édition de Cholestérol, mensonges et propagande.


    En résumé, nous avons évolué et nous avons appris ; mais ce sont des évolutions assumées. Pas le moindre recul ! Comme vous pourrez le constater, notre jugement général reste le même :


    


    le cholestérol est innocent et les médicaments – de même que les compléments nutritionnels, levures de riz rouge comprises –, les margarines aux phytostérols, les diététiques et régimes anticholestérol sont inutiles et dangereux.

  


  
    


    


    INTRODUCTION


    Ce livre est la suite de l’ouvrage Dites à votre médecin que le cholestérol est innocent… publié en 2007, dans lequel j’exposais la question du cholestérol dans la médecine moderne. Je l’ai voulu plus accessible et moins spécialisé que le précédent, en l’élargissant au plan sociétal. En effet, la problématique du cholestérol n’est pas seulement médicale et scientifique, ou biologique, elle a aussi des racines et des prolongements sociaux et économiques majeurs, en particulier des aspects éthiques qui transcendent tous les autres aspects.


    En l’absence d’éthique, il n’y a pas de science qui vaille !


    En l’absence d’éthique, il n’y a pas de médecine respectable !


    Dites à votre médecin que le cholestérol est innocent, fondé sur mon expérience de médecin et de chercheur, décrivait ma lente démarche vers la prise de conscience que nous faisions fausse route en faisant la guerre au cholestérol.


    Beaucoup de lecteurs m’ont alors interrogé spécifiquement sur la validité scientifique et la pertinence des recherches dans ce domaine, en particulier les conditions techniques et éthiques des études épidémiologiques et des essais cliniques. J’en avais conclu que bien d’autres aspects de la question du cholestérol devaient être traités dans un deuxième livre.


    Il fallait notamment, en plus de la description panoramique que j’avais réalisée dans Dites à votre médecin que le cholestérol est innocent, une version chronologique et historique de la question du cholestérol. C’était le but principal de Cholestérol, mensonges et propagande en 2008, et ça le reste aujourd’hui pour cette nouvelle édition.


    Comment le cholestérol delirium a-t-il commencé ? Comment les perles du collier ont été enfilées une à une ? Comment les nœuds de la corde ont été noués un à un, jusqu’à devenir une sorte de garrot qui nous asphyxie et nous empêche de prendre conscience de la réalité des faits ? C’est à ces questions que ce livre tente de répondre.


    Ma conclusion, je le répète encore et avec la même conviction, c’est que la question du cholestérol et des statines a toutes les apparences de l’une des plus extraordinaires arnaques médicales et scientifiques jamais perpétrées dans les sociétés modernes et postmodernes.


    Les techniques les plus sophistiquées de la propagande et de la désinformation ont été utilisées pour faire admettre des aberrations à la grande majorité des professionnels et au public.


    Certains romans commencent par la fin. L’intrigue s’ouvre sur un drame, puis le romancier remonte dans le temps pour expliquer comment les protagonistes en sont arrivés là. L’histoire du cholestérol que je me propose de vous raconter est du même genre. À la manière d’un roman policier, je commencerai par évoquer les événements les plus récents. Je reconstituerai ensuite le puzzle de cette sombre histoire dans les chapitres suivants, mais en l’éclairant de la lumière de nos nouvelles connaissances et, surtout, de notre prise de conscience progressive de la réalité des faits.


    Le voile de la propagande et la misère des mensonges organisés doivent à présent laisser la place à une mise à plat objective et vertueuse de la problématique du cholestérol et des médicaments anticholestérol.


    Il n’y aura pas de compromis.

  


  
    


    PREMIÈRE PARTIE


    MENSONGES ET PROPAGANDE

  


  
    


    Le monde universitaire a-t-il été contaminé par cette épidémie d'escroquerie qui semble avoir infecté une bonne part de la société américaine ?


    Lindsay Waters


    L’éclipse du savoir, Editions Allia, 2008

  


  
    


    CHAPITRE 1


    CE QUE L’ON ESSAIE DE NOUS FAIRE CROIRE AVEC LA THÉORIE DU CHOLESTÉROL


    Avant de raconter la saga du cholestérol (et l’interminable controverse qu’elle suscite), il est indispensable de rappeler ce que dit vraiment la théorie du cholestérol.


    Cette théorie repose sur un argument central : le cholestérol serait une molécule toxique pour les artères. Cette toxicité pour la paroi de l’artère (dont la traduction serait la plaque d’athérosclérose) serait proportionnelle aux concentrations sanguines de cholestérol. Plus le cholestérol serait haut et plus cette toxicité serait violente. En résumé : le cholestérol boucherait les artères, et ceci, à une vitesse proportionnelle aux niveaux de cholestérol dans le sang. Et c’est cette occlusion progressive des artères provoquée par le cholestérol qui finirait par provoquer un infarctus du myocarde ou une attaque cérébrale. C’est la version hard de la théorie du cholestérol !


    Pour certains défenseurs de la théorie, il faut donc que le cholestérol soit le plus bas possible dans le sang ; c’est le fameux principe the lower the better (plus le cholestérol est bas et mieux c’est pour notre santé) et certains industriels en font la pierre angulaire de leur marketing. Selon eux, le cholestérol ne serait jamais assez bas (et donc toujours trop haut), et une bonne médecine serait de tout faire pour abaisser le cholestérol le plus possible. En conséquence, et sans caricaturer la théorie, nous devrions tous nous traiter avec une statine puisque nous pourrions toujours avoir un cholestérol encore plus bas. Certains ont même proposé de mettre une statine dans l’eau de boisson (d’autres – sans rire – ont proposé les biberons), un peu comme on met de l’iode dans le sel pour empêcher les maladies de la glande thyroïde.


    Pour d’autres, il y aurait quand même un cholestérol « normal » (ni trop haut, ni trop bas), avec une sorte de seuil de toxicité, une limite supérieure à la normale qu’il ne faudrait pas dépasser. L’apparente modération de ces imprécateurs trouve très vite sa limite puisque, selon eux, il serait presque criminel de laisser des patients (et même des gens en parfaite santé) avec un cholestérol au-dessus de cette « normale ».


    Ce qui caractérise ces deux positions, nous allons le voir, c’est l’absence totale de rationalité scientifique pour les justifier. Elles constituent aussi un puissant encouragement aux dérives. Certains médecins m’ont dit avoir vu des patients avec des concentrations de cholestérol dans le sang proches de zéro, et certains patients m’ont dit s’être vu prescrire plusieurs statines sur la même ordonnance, sous prétexte que leur cholestérol n’était pas encore assez bas ! Quand la théorie est reprise dans les médias, la toxicité du cholestérol se traduit par des formules du genre « le cholestérol encrasse vos artères aussi sûrement que le calcium encrasse les canalisations de votre maison, et les statines décrassent les artères ». Les patients qui resteraient avec un cholestérol élevé ou moyennement élevé sont tout simplement suicidaires, et les médecins qui ne diminuent pas le plus possible le cholestérol de leurs patients seraient des criminels !


    Certains experts plaident pour une vision plus multifactorielle du risque de maladies cardiovasculaires. Selon eux, l’ampleur du risque lié au cholestérol dépendrait en partie de facteurs de risque associés. En conséquence, la « normalité » des concentrations sanguines varierait en fonction de ces facteurs. Par exemple, un patient diabétique, hypertendu ou fumeur devrait avoir un cholestérol beaucoup plus bas (et donc un traitement beaucoup plus intense) pour se protéger de l’infarctus et de l’attaque cérébrale qu’un non-diabétique, non fumeur, avec une tension normale.


    Traduction : pour vous protéger du tabac, abaissez votre cholestérol !


    C’est évidemment ridicule.


    Soyons clair, il n’y a pas de données scientifiques sérieuses en faveur de cet argumentaire « multifactoriel », pas plus qu’il n’y en a en faveur du principe « plus c’est bas et mieux c’est », qui est une autre façon de dire la même chose. Mais, c’est sur cette base que près de 7 millions de Français adultes consomment de façon plus ou moins régulière des médicaments anticholestérol.


    POURQUOI DE TELLES DÉRIVES ?


    Parce que les enjeux économiques sont colossaux. En effet, la question du cholestérol a pris un tour nouveau au cours des années 1990 avec la mise sur le marché des statines, des médicaments qui diminuent fortement la concentration du cholestérol dans le sang. Selon quelques études fort discutables, ces médicaments seraient très efficaces pour réduire le risque de mourir d’une crise cardiaque. Cette illusion (ou ce mensonge) a néanmoins introduit une nouvelle dimension à la question du cholestérol, une dimension très mercantile qui s’ajoute aux dimensions scientifique et médicale, puisque ces nouveaux médicaments représentent désormais un des plus gros chiffres d’affaires de toute l’industrie pharmaceutique (lire encadré page suivante).


    De ces énormes enjeux économiques découlent également des problèmes de conflits d’intérêt qui sont aujourd’hui omniprésents. Dans un éditorial publié dans le journal officiel de l’Association américaine des médecins (le fameux JAMA), un expert américain en santé publique déclarait récemment (avril 2008) que le milieu scientifique et médical du cholestérol et des statines était aujourd’hui totalement gangrené par les conflits d’intérêt et une honteuse marchandisation de la santé publique. Dans ce contexte, on ne peut plus se contenter de demander aux scientifiques, investigateurs et autres experts de déclarer leurs conflits d’intérêt, comme si le simple fait de les déclarer devait automatiquement les innocenter. Je reviendrai sur ces aspects dans la conclusion de ce livre.


    
      
        
          	
            Quelques chiffres

          
        


        
          	
            À l’échelle de la planète, il y a probablement des centaines de millions de gens qui consomment des statines de façon plus ou moins régulière (les chiffres varient en fonction des arguments défendus), mais les lecteurs doivent savoir que ces médicaments génèrent chaque année des milliards d’euros de bénéfices pour les entreprises concernées. En France, les statines sont consommées par environ 7 millions de personnes. Elles constituent la troisième classe de médicaments remboursés par l’assurance-maladie, ce qui représente un montant de plus d’un milliard d’euros (2011) pour la collectivité.

          
        

      
    


    MENSONGES ET PROPAGANDE, VRAIMENT ?


    Est-il justifié d’utiliser un tel vocabulaire pour décrire les histoires partagées du cholestérol et des statines ? Ces mots suggèrent qu’il y aurait eu quelque chose comme une tentative de tromperie. Ces mots sont-ils en rapport avec la réalité des faits ? Ils sont certes moins durs que ceux de certains de mes collègues américains qui parlent de gangrène du milieu, mais ils sont évidemment très accusateurs. Je n’ai pourtant pas la moindre intention de m’ériger en père la morale et encore moins en policier. En revanche, mon travail de scientifique (donc mon obligation professionnelle) est d’analyser et de critiquer les théories existantes. Ce travail devrait être en principe réalisé dans une ambiance studieuse et, même si parfois nous avons des discussions animées entre collègues, cela reste en général courtois et bienveillant. La critique et la contre-critique font partie des pratiques du métier, et nul ne saurait s’en offusquer.


    Lors de la publication de mon livre précédent en juin 2007, quelques sociétés savantes se sont manifestées pour le condamner, sans même que leurs membres (y compris les rédacteurs des communiqués vengeurs dans la presse) aient eu le temps de le lire, puisque le livre n’était pas encore dans les librairies. Je ne reviens pas sur ces grotesques communiqués et déclarations vulgaires, mais je m’interroge. Pourquoi la contestation de la théorie du cholestérol suscite-t-elle des réactions aussi extrêmes ? Pourquoi un tel refus du débat scientifique normal de la part d’interlocuteurs prétendument officiels, c’est-à-dire représentants de sociétés dites savantes et sponsorisées par l’industrie ? De quoi a-t-on peur ? Que craint-on de perdre ?


    Il faut dire que, dans le monde du cholestérol, des sommes colossales circulent et alimentent toutes sortes de circuits plus ou moins souterrains et toutes sortes de caisses plus ou moins noires. On peut comprendre que cela suscite quelques convoitises. Le monde du cholestérol, ce sont aussi des contrats de recherche, des bourses de thèses, des voyages et congrès sous les tropiques et dans les palaces.


    Beaucoup de scientifiques (travaillant pourtant dans des domaines très éloignés) voudraient bien participer au festin. En avoir quelques miettes.


    Et c’est ainsi que l’on entend parler de rapports et projets rocambolesques. Parmi les plus récents, on notera le projet de mettre au point un vaccin contre le cholestérol. Qu’un lipide puisse susciter la formation d’anticorps est une très grande découverte scientifique, effectivement ! Les immunologistes apprécient, j’en suis sûr, un tel sens de l’humour ! D’autres prétendent faire de l’élevage de bactéries mangeuses de cholestérol qu’ils voudraient voir coloniser nos intestins ! Avec de tels farceurs, la saga du cholestérol est donc loin d’être finie, et on peut s’attendre encore à quelques réjouissantes péripéties.


    Le monde de l’entreprise (et de la marchandise) et celui des sciences médicales peuvent-ils survivre dans un même espace géographique et temporel ? C’est une grave question. Prudemment, je répondrai que c’est possible, mais ce ne peut être que conflictuel parce que les scientifiques et les entrepreneurs ne pensent pas et ne formulent pas les mêmes problèmes. Par exemple, je suis scientifique et médecin, je ne veux m’occuper que de concepts et de traitement (pour faire simple). Ils sont managers et entrepreneurs, voire comptables, ils s’occupent de budgets, et de retour sur investissement. Ils ne sont pas payés pour se soucier de la qualité de la science produite, d’éthique médicale, de souffrance individuelle du patient et des familles, ou de santé publique. Or, le monde d’aujourd’hui appartient aux entreprises. Chacun le sait, les mondes de l’économie, de la science et de la médecine, au sens noble des termes, ne sont compatibles qu’à condition que le premier domine les deux autres, autrement dit à la condition que les deux autres subissent et se soumettent aux lois de la marchandise. Telle est la dure loi de l’économie capitaliste postmoderne. Avons-nous le choix ?


    Mais, les réalités médicales et scientifiques existent et finissent toujours par s’imposer. Même s’il faut parfois du temps, trop de temps, quand cela se mesure en termes de santé individuelle. Nous sommes à l’évidence entrés dans une phase de clarification.


    Mais, avant d’exposer dans ce livre quelles ont été les premières escarmouches d’une bataille qui s’annonce longue et dure, une dernière question préliminaire s’impose : comment avons-nous pu être dupés à ce point ?


    Je réponds sans aucune précaution : l’histoire de la théorie du cholestérol apparaît comme une suite quasi ininterrompue de mensonges, orchestrée par une propagande intensive devenue de plus en plus sophistiquée avec le temps. Sans paranoïa aucune, nous devons admettre que les techniques les plus modernes du conditionnement des masses et du formatage de l’opinion publique ont été utilisées pour imposer les médicaments et aliments anticholestérol sur le marché de la santé et de l’agroalimentaire. Telle est la justification du titre de ce livre Mensonges et propagande, car telle est la réalité des faits.


    Les mensonges


    Churchill, citant Mark Twain, disait qu’il y avait « trois types de mensonges : les mensonges par action, les mensonges par omission et les statistiques ». Le bon sens populaire (« On fait dire ce qu’on veut aux statistiques ») mais encore plus les statisticiens savent à quel point une présentation habile de rangées de chiffres peut faire illusion et faire croire à l’exact contraire de ce que disent vraiment ces chiffres. Comme ce livre va le montrer, l’histoire du cholestérol n’est pas avare de ces différents types de mensonges.


    La propagande


    Quelle en est la définition ? Dans un livre édifiant, Propaganda, un auteur américain (Edward Bernays, neveu de Sigmund Freud) expliquait en 1928 déjà que « la démocratie moderne implique une nouvelle forme de gouvernement, invisible : la propagande ». Loin d’en faire la critique, cet auteur américain se proposait d’en perfectionner et d’en systématiser les techniques. Bernays définissait la propagande moderne comme « un effort cohérent et de longue haleine pour susciter ou infléchir des événements, dans l’objectif d’influencer les rapports du grand public avec une entreprise, une idée ou un groupe. Cette structure invisible qui lie inextricablement groupes et associations serait le mécanisme qu’a trouvé la démocratie pour organiser son esprit de groupe et simplifier sa pensée collective ». On voit ainsi que la propagande politique du xxe siècle n’est pas née dans les régimes totalitaires, mais au cœur même de la démocratie libérale américaine.


    Le terme « propagande » vient en fait de la dénomination d’un collège de cardinaux, Congrégation de la Propagande, fondée auprès du Vatican par le Pape Urbain VIII, avec la mission de « propager » la doctrine catholique via la constitution d’un corps de missionnaires catholiques. D’une activité humaine finalement légitime, on arrive à une tentative cynique d’enrégimenter l’opinion publique, un avant-goût de ce que les Américains d’aujourd’hui appellent le spin, c’est-à-dire la manipulation – des nouvelles, des médias, de l’opinion –, ainsi que la pratique systématique et à large échelle de l’interprétation et de la présentation partisane des faits. Certains conseillers actuels de la Maison Blanche et du gouvernement de Tony Blair, ceux qui ont envoyé leurs armées en Irak, ont été gratifiés du surnom peu flatteur de spin doctors.


    Un auteur australien a suggéré dans un livre fameux publié en 1995 (Taking the risk out of democracy : propaganda in the US and Australia) que, parmi les grands phénomènes sociologiques du xxe siècle, outre la progression de la démocratie (notamment par la généralisation du droit de vote) et l’augmentation considérable du pouvoir des entreprises (par rapport à celui des états), l’un des plus importants a été « le déploiement massif de la propagande par les entreprises dans le but de maintenir leur pouvoir à l’abri de la démocratie ». Pourquoi les entreprises de l’agroalimentaire et de la pharmacie seraient-elles moins promptes ou moins intelligentes que les autres (de l’automobile, du pétrole, des banques ou des assurances) pour utiliser les techniques de la propagande à leur profit et pour générer les profits exigés par leurs actionnaires ? Peut-on être plus clair concernant la stratégie des grandes marques d’aliments et de médicaments anticholestérol pour imposer leur vision chimique de la prévention des maladies cardiovasculaires via l’invention répétée (chaque époque a eu sa version) de la théorie du cholestérol ?


    Si on veut avoir une idée du plus retentissant succès de manipulation de l’opinion publique par la propagande, il faut raconter comment l’industrie du tabac a amené les femmes américaines à fumer, c’est-à-dire comment elle s’est attaquée au tabou qui, encore dans les années 1950, interdisait aux femmes de fumer en public. La technique fut d’associer la cigarette à une forme de contestation du pouvoir (sexuel) des mâles. On parvint par diverses méthodes à faire de la cigarette le « flambeau de la liberté des femmes ». Voilà des industriels qui peuvent être fiers des progrès qu’ils ont fait accomplir à la conscience sociale des femmes. Aux États-Unis et en France, aujourd’hui, la mortalité par cancer du poumon dépasse la mortalité par cancer du sein.


    Les spin doctors


    À la fin du xxe siècle, une autre forme encore plus élaborée de propagande est apparue. Elle nous intéresse aussi pour essayer de comprendre le succès irrationnel de la théorie du cholestérol. Cette nouvelle forme de marketing utilisant la technique de propagande est qualifiée de storytelling. Selon Christian Salmon, un des théoriciens de ce cauchemar, « il s’agit d’un hold-up sur l’imagination des humains, ou une machine à raconter qui remplace le raisonnement rationnel… Ce nouvel “ordre narratif” va au-delà de la création d’une novlangue médiatique engluant la pensée : le sujet qu’il veut formater est un individu envoûté, immergé dans un univers fictif qui filtre les perceptions, stimule les affects, encadre les comportements et les idées ».


    La question du cholestérol et les comportements qu’elle suscite de la part des médecins comme des consommateurs, et que nous observons aujourd’hui dans nos sociétés, répondent de façon frappante à cette « mise en fiction de la réalité » qui surgit aujourd’hui partout et chaque jour dans notre vie quotidienne. Les spin doctors de la Maison Blanche à Washington ont inventé les armes de destruction massive irakiennes pour justifier leur guerre, tandis que les spin doctors de l’industrie pharmaceutique ont inventé le cholestérol comme ennemi massif mortel pour justifier leur guerre à eux. Créer une réalité virtuelle et suspendre la capacité d’incrédulité, tels sont les maîtres mots de la propagande par le storytelling.


    Une illustration du storytelling, qui explique comment la théorie du cholestérol a été mise en fiction par les spin doctors de l’industrie pharmaceutique et de l’agrobusiness, est la stratégie dite de Schéhérazade qui, chaque soir, rappelons-le, racontait une histoire si captivante au roi que sa condamnation à mort était toujours reportée au jour suivant, car le roi voulait connaître la suite de l’histoire. De même, devant l’inéluctable réalité des faits (par exemple, des faits scientifiques qui « condamnent à mort » la théorie du cholestérol), il faut, selon Karl Rove, un des principaux conseillers de G. Bush, raconter des histoires : « Quand la réalité (politique) vous condamne à mort, commencez à raconter des histoires, des histoires si fabuleuses, si captivantes, si envoûtantes que le roi [ou, dans le cas de la théorie du cholestérol, les médecins et les patients] oubliera sa condamnation capitale. » Le procédé sera utilisé de façon intensive par les conseillers de G. Bush à l’occasion de toutes les élections qui suivront le début de la guerre en Irak. Il s’agissait de détourner l’attention des électeurs (au moins d’un nombre suffisant d’électeurs) du bourbier irakien en convoquant les grands mythes de l’imaginaire américain. On invente des histoires de bons et de méchants et on s’efforce de transformer tout événement en théâtre moral, en un conflit opposant la rigueur morale des républicains à la confusion morale des démocrates.


    De la même façon, on a inventé un « bon » et un « méchant » cholestérol, les artères sont encrassées de mauvaises graisses et décrassées grâce aux héroïques statines. Les « bons » docteurs font la guerre au cholestérol, les autres sont des incapables, voire des criminels.


    Le triomphe actuel du storytelling dans nos sociétés postmodernes et de la mise en fiction de la réalité dans tous les domaines (marketing, médias, management, sciences et médecine) n’a pas surgi du néant dans les années 1990. Il s’inscrit logiquement dans une tradition de manipulation des esprits. Il s’accélère particulièrement au moment de la généralisation d’Internet, quand les managers constatent que les arguments rationnels ont de moins en moins de prise sur les salariés et que les méthodes traditionnelles de communication dans les entreprises – notes de service, conférences, système de visualisation PowerPoint, check-lists… – se révèlent inopérantes, alors même que le volume et le flux des informations ne cessent de croître et que leur vitesse de circulation s’accélère. Ainsi, on va mettre en récits la vie au travail et inventer le storytelling management. Mais c’est une autre histoire que Christian Salmon raconte mieux que moi (Éditions La Découverte, 2007).


    Maintenant que nous avons quelques éléments de réponse concernant les mensonges et la propagande qui ponctuent l’histoire du cholestérol, nous pouvons aborder l’histoire de la théorie elle-même. Elle sera précédée de l’exposition objective et factuelle de l’affaire ENHANCE, qui a récemment réveillé les consciences aux États-Unis en déclenchant une polémique sans précédent, et elle sera suivie de l’histoire des statines, la véritable histoire des statines, pas celle fictive qui a été inventée pour formater les esprits.


    Plus que dire LA vérité, ce qui est bien prétentieux pour un scientifique (qui se doit de rester prudent dans ses affirmations), je vais seulement dire les faits.

  


  
    


    CHAPITRE 2


    SCANDALE AUTOUR DU CHOLESTÉROL : L’AFFAIRE ENHANCE


    Quinze décembre 2007, premier coup de tonnerre. Le Bureau du commerce et de l’énergie du Congrès américain (l’équivalent de notre Assemblée nationale) demande aux laboratoires Merck et Schering-Plough, deux mastodontes de l’industrie pharmaceutique américaine et mondiale, des explications concernant un essai clinique testant un nouveau médicament anticholestérol. Le produit en question est le Vytorin (Inegy, en France). C’est un mélange de deux molécules, la simvastatine (le fameux Zocor de Merck), une statine des plus performantes qui diminue la synthèse de cholestérol par l’organisme, et l’ézétimibe (l’Ezetrol de Schering-Plough), un anticholestérol qui agit en diminuant l’absorption digestive du cholestérol. Comme le dit une pub télévisée largement diffusée sur les écrans américains, Vytorin s’attaque simultanément aux origines alimentaire et familiale (génétique) de l’excès de cholestérol. On ne devait donc en attendre que des miracles et plus d’un million d’Américains y ont cru.


    Merck et Schering-Plough proclament dans leur publicité que le mélange des deux molécules proposé avec Vytorin est plus efficace pour diminuer le cholestérol que chacune des molécules prise isolément. Le principal argument pour inciter les médecins et les patients à préférer ce nouveau médicament est que le risque d’effet indésirable ou toxique de chacune des molécules est diminué du fait des faibles dosages utilisés dans le mélange. Cet argument est amusant, car Merck lui-même a longtemps nié (et les autres laboratoires continuent de nier) l’existence de ces effets indésirables des statines (lire page 229). En fait, l’objectif inavoué de Merck est de proposer un substitut apparemment original au Zocor dont le brevet est passé dans le domaine public et qui est désormais accessible sous forme de générique. Une source de profits massifs perdue par Merck.


    Pas de science ou de médecine dans tout ça, juste du marketing !


    Encore faut-il quelque argument médical pour justifier la commercialisation de ce nouveau produit vis-à-vis des Agences du médicament (aux États-unis, en France et ailleurs) qui ne sont pas dupes mais qui jouent le jeu. Il faut donc des essais cliniques, au moins pour faire semblant (d’avoir étudié ce nouveau médicament) ; et c’est à propos de l’un d’eux que le Congrès interroge les deux laboratoires.


    L’essai clinique en question s’appelle ENHANCE (en français, « augmenter », « améliorer »), exprimant clairement dès l’intitulé qu’il s’agit de montrer que la combinaison des deux médicaments augmente leurs effets respectifs. Il incluait 720 patients et avait pour but de montrer la supériorité du Vytorin à empêcher la progression des lésions d’athérosclérose au niveau des artères carotides (celles qui irriguent le cerveau).


    POURQUOI INTERPELLER LES DEUX LABORATOIRES ?


    L’essai ENHANCE devait durer deux ans. Il était censé se terminer en avril 2006 et la publication des résultats était prévue au plus tard pour septembre 2006. Or, en décembre 2007, rien n’avait encore été communiqué. Bizarre… Face à ce retard, les membres du Congrès soupçonnent les deux laboratoires d’être dans l’embarras. L’essai clinique pourrait ne pas être concluant, c’est-à-dire être défavorable au nouveau médicament. Si tel est le cas, le problème est très sérieux, car des millions de patients consomment déjà ce médicament en espérant ainsi protéger leurs artères et leur cœur. Ils sont confiants dans la bonne foi des laboratoires et dans la capacité de l’administration fédérale américaine à ne laisser commercialiser que des médicaments utiles et sans danger. Or, la vente de Vytorin n’a été autorisée que sur la seule base de son effet anticholestérol. Ce qui signifie qu’on ne sait pas encore si ce médicament a véritablement un effet protecteur sur les artères ou sur le cœur.


    Déjà à cette époque (fin de l’année 2007), certains médias américains remettent en question le fait de commercialiser des médicaments sur la seule base de leur effet anticholestérol, et sans la moindre preuve d’un effet cardiaque protecteur. C’est le cas, par exemple, de la dernière statine commercialisée, la rosuvastatine (Crestor), qui s’est pourtant déjà imposée sur le marché face à ses concurrentes.


    Un mauvais vent de suspicion souffle à cette époque sur l’industrie pharmaceutique et les Agences du médicament, notamment la Food and Drug Administration aux États-unis (FDA). Un retard à la divulgation des résultats de l’essai ENHANCE suggère donc que, face à des résultats négatifs ou peu encourageants, les deux laboratoires cherchent une solution pour « habiller » ces résultats de façon convenable, afin de ne pas perturber les consommateurs… et surtout le chiffre d’affaires d’un médicament déjà bien implanté ! Voilà ce qui se murmure dans les médias.


    Pourquoi de tels soupçons de la part du Congrès et des médias ?


    Parce qu’il y a eu auparavant l’affaire du Vioxx, quelque chose d’un peu comparable à l’affaire du sang contaminé en France, mais à l’échelle de la planète, donc encore plus épouvantable ! Cette affaire du Vioxx (voir encadré page 31) a introduit dans les esprits le terrible soupçon que, pour préserver ses profits, l’industrie pharmaceutique était décidément capable de tout. Absolument tout ! Après l’affaire Vioxx, faire aveuglément confiance à l’industrie du médicament relèvera désormais d’un angélisme naïf, voire de la bêtise pure et simple. Une des seules administrations à avoir réagi pour protéger les consommateurs des dérives de l’industrie du médicament a été l’administration américaine. Elle a pris deux mesures qui, à l’époque, m’ont paru bien timides comparées à l’ampleur des forfaits perpétrés : alourdissement des amendes en cas de mauvaises pratiques et majoration de l’obligation de transparence avec, notamment, l’obligation de déclarer tous les essais cliniques entrepris avec précision de la date de début et de la date de fin d’essai. Voilà pourquoi, en ce mois de décembre 2007, le Congrès s’inquiète du retard à la divulgation des résultats de l’essai ENHANCE et soupçonne quelques manœuvres incongrues. Les mesures prises après l’affaire Vioxx n’étaient donc pas si anodines que je le pensais.


    PREMIÈRE RÉPONSE DES LABORATOIRES


    Dans un premier temps, Merck et Schering-Plough vont prétendre que l’essai n’est pas encore vraiment terminé, soi-disant pour des raisons techniques, et donc que les résultats ne sont pas encore disponibles. Pendant cette négociation, rendue publique entre le Congrès et les laboratoires, la controverse fait rage aux États-Unis. Ceux qui défendent le Vytorin et les laboratoires Merck et Schering-Plough s’opposent à ceux qui affirment de manière très critique soit que ce médicament n’apporte rien par rapport aux statines, soit que le retard à la publication des résultats est fort suspect1.


    
      
        
          	
            L’affaire du Vioxx en quelques lignes

          
        


        
          	
            Pour simplifier, le Vioxx était une sorte d’aspirine améliorée, sans les effets secondaires de type ulcère d’estomac, donc potentiellement révolutionnaire. Lancé par les laboratoires Merck en 1999 aux États-Unis (en 2000 en France), le Vioxx est apparu rapidement non seulement inutile, mais potentiellement dangereux, en augmentant le risque d’accident cardiovasculaire. Dans certaines études, l’augmentation du risque sera d’un facteur 4.


            Le problème n’est pas qu’un médicament soit dangereux, ni même que sa dangerosité ne soit découverte qu’après sa commercialisation. Cela peut arriver, même en respectant toutes les procédures de mise sur le marché ; le problème, c’est que Merck a essayé de cacher certains résultats cliniques en sa possession et qui montraient clairement cette dangerosité.


            Le deuxième problème, c’est que cette dangerosité n’a été finalement mise à jour que par inadvertance. L’affaire est là : un industriel qui demandait aux médecins et aux patients de lui faire confiance s’est révélé fort douteux, je pèse mes mots.


            On évalue à 150 000, voire 200 000, les nombres de victimes (officielles) du Vioxx, la moitié environ n’ayant pas survécu.


            Le 30 septembre 2004, les laboratoires Merck décidaient de retirer le Vioxx du marché, soit quatre ans après le début de sa commercialisation et au moins trois ans après que des rapports internes à l’entreprise ont fait naître de graves soupçons concernant sa dangerosité. Trois ans pendant lesquels les patients et les médecins prescripteurs ont été volontairement privés d’informations majeures sur les effets de ce médicament.


            Les pratiques de Merck ont été unanimement condamnées.

          
        

      
    


    Dans le camp des pro-Vytorin, on trouve le Pr Crawford (université de San Francisco). Dans celui des anti-Vytorin, le Pr Nissen de la prestigieuse clinique de Cleveland (Ohio). Nissen est aussi un enthousiaste défenseur de la stratégie « statine à fortes doses » et du principe « plus le cholestérol est bas, mieux c’est » qui sont, justement, les deux fers de lance du marketing de Pfizer, un concurrent de Merck. Je mentionne ces noms parce qu’ils ont été cités à profusion par les médias de l’époque ; je pourrais en citer bien d’autres tellement aujourd’hui les experts du cholestérol sont devenus des porte-parole de l’industrie pharmaceutique. Malgré les prétextes de Merck et Schering-Plough pour retarder la publication des résultats de l’essai ENHANCE, le Congrès reste sur sa position et donne la date limite du 25 décembre 2007 pour communiquer les résultats. On ne sait pas très bien quelles ont été les menaces du Congrès pour faire céder Merck et Schering-Plough, mais ces derniers vont s’exécuter début janvier 2008. On peut supposer que les deux laboratoires ont préféré obtempérer plutôt que de voir une escouade de policiers débarquer dans leurs locaux pour examiner les dossiers de l’essai et jusqu’au contenu de leurs ordinateurs ; certainement la pire chose qui puisse arriver à une entreprise. Sachant le temps nécessaire pour terminer un essai et en analyser toutes les données, la promptitude des laboratoires à divulguer les résultats suggère fortement que le motif invoqué pour justifier leur retard était un mensonge et que les informations étaient sans doute disponibles depuis longtemps. Ils en avaient donc, comme le craignait le Congrès, volontairement retardé la publication. Finalement, le lundi 14 janvier 2008, Merck et Schering-Plough divulguent leurs résultats dans un communiqué de presse… et cela met le feu aux poudres.


    AUCUN BÉNÉFICE À L’HORIZON


    Contrairement à ce qui était espéré par les experts du cholestérol, l’essai s’avère complètement négatif. Non seulement Vytorin ne diminue pas les lésions des artères, mais on note même une légère augmentation de celles-ci. Et ceci survient, malgré le fait que le Vytorin ait induit une diminution importante du cholestérol, de 20 % supérieure à la statine seule (déjà 30 % de réduction du cholestérol) dans le groupe témoin. Ce qui est très troublant pour les observateurs, c’est qu’il n’y ait pas non plus d’effet bénéfique de la statine sur les lésions artérielles, malgré une réduction de 30 % du cholestérol. Ainsi peut-on conclure que des millions de patients dans le monde se sont vu prescrire ce médicament en l’absence totale d’effet clinique bénéfique démontré sur les artères ou le cœur, tout en étant exposés aux effets toxiques du médicament. Cette mauvaise nouvelle (qui concerne aussi bien le Vytorin que la statine) va déclencher une véritable levée de boucliers chez les concurrents de Merck.


    Le Pr Nissen se répand dans les médias en disant combien tout cela est shocking : « C’est un mauvais résultat pour le médicament, mais cela était prévisible, commente-t-il, ajoutant qu’on ne devrait pas prescrire ce médicament à moins que tous les autres anticholestérol soient contre-indiqués. »


    La presse aux États-Unis, notamment le Wall Street Journal, le Los Angeles Times ou encore le magazine Forbes spécialisé dans les affaires boursières, donne la parole à des médecins et à des experts. Tous témoignent de leur amère déception concernant les effets de Vytorin et de la statine sur les artères. Tous disent aussi leur étonnement concernant le délai inadmissible qui s’est écoulé entre la fin de l’essai et la publication des résultats.


    D’autres experts, comme le Pr Calif de l’université Duke en Caroline du Nord, collaborateur de Merck et principal investigateur d’un grand essai appelé IMPROVE IT (essai mis en place pour tester les effets cardiaques du Vytorin, dont on attend les résultats en 2013 !), minimisent l’affaire en prétendant que les techniques utilisées dans cet essai ne sont pas très fiables et que cet essai n’a finalement pas beaucoup « d’intérêt scientifique ». Calif craint évidemment que son essai IMPROVE IT soit interrompu. Il va jusqu’à déclarer qu’il continuera à consommer lui-même du Vytorin, car il ne supporte pas les doses élevées de statine. Il ajoute que, si l’essai ENHANCE ne montre pas d’effet protecteur du Vytorin, il ne montre pas non plus d’effet nocif du médicament. Finalement, « puisqu’il diminue de manière significative le cholestérol sans effet nocif, le médicament n’a qu’un seul inconvénient : celui de coûter cher ». Les assurances et mutuelles qui remboursent les boîtes de Vytorin apprécieront.


    Au-delà de ce commentaire ridicule sur le coût du traitement, on peut mesurer le degré de conditionnement intellectuel d’un grand professeur de médecine américain : puisque ça diminue le cholestérol, c’est bien, même si ça n’a pas d’effet sur les artères ! Comment les patients et le public ne seraient-ils pas eux aussi formatés à penser de façon aussi irrationnelle ?


    Dans une interview au Wall Street Journal, un expert de Merck dit aussi que l’essai ENHANCE a été « mal conduit » (le qualifiant de botched trial) et que son importance clinique ne dépasse pas celle fournie par la mesure du cholestérol. À l’inverse, certains universitaires considèrent que l’essai ENHANCE est excellent, qu’il a été conduit par des investigateurs très expérimentés et que, si les résultats avaient été favorables, Merck et Schering-Plough n’auraient pas manqué d’en tirer profit pour leur marketing.


    À la quasi-unanimité, les commentateurs des médias généralistes soulignent la mauvaise foi des porte-parole de Merck et Schering-Plough. Ils estiment qu’après les mensonges des deux laboratoires concernant le retard à la divulgation des résultats, et après l’affaire du Vioxx, cela commence à faire beaucoup.


    LA THÉORIE DU CHOLESTÉROL REMISE EN QUESTION


    Cependant, la controverse va déraper très rapidement dans une direction inattendue. Dans un article du Los Angeles Times du 15 janvier 2008, le Pr Shah, directeur du service de cardiologie du Cedars-Sinai Medical Center à New York, se demande si « la théorie du mauvais cholestérol-LDL est encore acceptable après les résultats de l’essai ENHANCE ». C’est une très bonne question, en effet, puisque les patients inclus dans l’essai ENHANCE étaient des patients particuliers, porteurs d’une hypercholestérolémie familiale. Cette maladie génétique est caractérisée par des taux de cholestérol très élevés et, selon les experts du cholestérol, les maladies cardiaques développées par ces patients sont presque exclusivement dues à ce cholestérol élevé. Et voilà que deux médicaments induisant des diminutions fantastiques du cholestérol chez ces sujets particuliers n’ont aucun effet protecteur sur leurs artères. Incompréhensible, selon la théorie ! Ce n’est donc plus seulement Merck et Shering-Plough qui sont critiqués, mais la théorie du cholestérol elle-même.


    
      
        
          	
            Des vagues à Wall Street

          
        


        
          	
            L’annonce des résultats d’ENHANCE est un très mauvais coup pour les deux laboratoires. Immédiatement après le communiqué de presse, les cours de Merck et Schering-Plough chutent à la Bourse, d’autant plus pour Schering-Plough (jusqu’à 10 % en quelques heures) que le Vytorin est un produit important dans son développement actuel. Pour Merck, qui essaie difficilement de se refaire une réputation de probité après le scandale du Vioxx, cette nouvelle affaire est tout simplement catastrophique pour son image.


            Les actionnaires perdent beaucoup dans l’affaire. Ils reprochent eux aussi à Merck le manque de transparence et la duplicité de la stratégie de communication du laboratoire.


            Des milliers de licenciements sont annoncés. En retardant au maximum la publication des résultats, les responsables des deux laboratoires avaient correctement anticipé les problèmes que cela causerait. Ce sont de bons managers, très prévoyants. Et les patients, et la science dans tout ça ?

          
        

      
    


    Le 22 janvier 2008, le Pr Topol, cardiologue à La Jolla (Californie), déclare que « l’idée qu’une simple réduction du cholestérol puisse améliorer la santé des patients est trop simple, beaucoup trop simple ! ». Le Pr Hayward, professeur de santé publique à l’université du Michigan à Chicago, explique, quant à lui, dans une interview à Business Week, que « l’essai ENHANCE, mais aussi auparavant l’essai ILLUMINATE (lire page 161), considérés ensemble, indiquent clairement qu’une stratégie qui vise à prévenir l’infarctus et les accidents vasculaires cérébraux par une diminution du cholestérol est probablement une erreur ». Dans l’édition du New York Times du 22 janvier 2008, une journaliste va même jusqu’à titrer son article : « Qu’est-ce que les essais cliniques avec le cholestérol ne nous montrent pas ? » Autrement dit, que nous cache-t-on ? Et la journaliste d’enchaîner les questions :


    • Pourquoi les résultats d’une recherche sont divulgués par un communiqué de presse au grand public et non pas dans une revue de médecine spécialisée ?


    • Comment se fait-il que ce médicament soit prescrit en l’absence d’effet clinique bénéfique clairement démontré ?


    • Pourquoi l’idée selon laquelle « plus le cholestérol est bas, mieux c’est pour la santé » n’est pas remise en cause ou au moins rediscutée à la lumière des résultats de l’essai ENHANCE ?


    • Pourquoi, après les échecs retentissants des essais ENHANCE et ILLUMINATE, les médecins continuent-ils de répéter (après un entretien dans son article avec le Pr Rader de l’université de Pennsylvanie) que « diminuer le cholestérol reste la façon la plus efficace de réduire nos risques d’infarctus et d’accident cérébral » ?


    • Pourquoi la Food and Drug Administration (FDA) autorise-t-elle la mise sur le marché de médicaments sur le seul fait qu’ils diminuent le cholestérol ?


    Bref, que des bonnes questions que l’on s’évertue à ne pas poser en France.


    Mais, les attaques les plus violentes contre les experts qui défendent la théorie du cholestérol sont sans doute venues de deux articles publiés, l’un dans le New York Times et signé par le journaliste scientifique Gary Taubes, et l’autre dans Business Week signé par John Carey, un autre journaliste spécialisé. Taubes demande que la question cruciale de la nocivité réelle du cholestérol soit à nouveau posée, qu’elle ne soit pas examinée seulement à la lumière des essais avec les statines, mais aussi à celle de l’ensemble des données épidémiologiques et expérimentales. On ne peut qu’approuver. De son côté, dans Business Week, John Carey pose une autre question fondamentale : « Est-ce que les médicaments anticholestérol ont le moindre avantage pour la santé ? » (« Do cholesterol drugs do any good ? »)


    Et, sous-jacente à cette question, s’en profile encore une autre. C’est celle de la validité des essais cliniques testant l’efficacité clinique des statines. De nombreux experts soupçonnent en effet les industriels qui sponsorisent les essais de manipuler les résultats, comme l’ont montré les affaires Vioxx et, encore plus récemment, l’essai ENHANCE évidemment.


    DERNIER REBONDISSEMENT DE L’AFFAIRE


    Le 5 mars 2008, on apprend dans le Washington Post qu’une enquête a été lancée par le GAO (Government Accountability Office), une sorte de bureau d’investigation du Congrès américain, pour examiner la façon dont la FDA a autorisé la mise sur le marché du Vytorin (et d’un certain nombre d’autres médicaments), notamment pour vérifier si la procédure a été conduite honnêtement et de façon indépendante des industriels impliqués. Il ne s’agit rien moins que d’une remise en question humiliante de la qualité du travail réalisé par la FDA. C’est la première fois, à ma connaissance, que, de façon aussi brutale, des journalistes remettent en question, d’une part la théorie du cholestérol, d’autre part la valeur scientifique des essais cliniques conduits par des industriels du médicament. C’est une véritable révolution idéologique !


    DE L’AUTRE CÔTÉ DE L’ATLANTIQUE


    Malgré l’ampleur de la controverse dans les médias américains, la réaction de l’Administration américaine et l’importance médicale et éthique des questions soulevées, en France, c’est le silence total. Pas une réaction, pas un commentaire dans les médias français. À croire que de ce côté-ci de l’Atlantique, on préfère ne communiquer que les bonnes nouvelles en provenance de l’industrie pharmaceutique.


    
      
        
          	
            Le cas français

          
        


        
          	
            La discordance entre la prise de conscience des médias et du public américain et l’apathie française (et européenne) s’explique en partie probablement parce que beaucoup d’Américains paient très cher les médicaments qu’ils consomment ; et, très justement, ils en veulent pour leur argent ! En France, la facture des médicaments est beaucoup moins douloureuse pour chacun d’entre nous puisque c’est la collectivité (l’assurance-maladie) qui paie. Les Français considèrent que l’accès au médicament est un droit quasi constitutionnel, tandis que les patients américains savent que ceux qui peuvent se les payer sont des privilégiés. Donc, des attitudes très différentes !
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