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Présentation de l’éditeur :
Aspirine, pilule contraceptive, antibiotiques…
Depuis notre naissance jusqu’à notre dernier souffle, les médicaments nous accompagnent tout au long de notre vie. Essayer de résoudre nos défaillances physiques en ayant recours à une aide extérieure ne date pas d’hier, et à mesure que la science progresse, la recherche bénéficie de plus en plus de moyens. En un siècle, le monde est passé d’une dizaine de médicaments d’origine végétale à un système médical doté de milliers de traitements, même s’il a fallu pour cela œuvrer à l’aveugle ou profiter de coups de chance.
Marie-Morgane Le Moël s’intéresse en particulier à neuf avancées majeures, du XVIIe siècle à nos jours, qui ont apporté des réponses à des pathologies qui semblaient sans issue. Une façon de se rappeler qu’il ne s’agit pas seulement d’une affaire de chiffres – millions de morts, de doses, de dollars ou d’euros –, mais aussi d’une affaire de femmes et d’hommes.

Marie-Morgane Le Moël est journaliste pour l’AFP et couvre l’industrie pharmaceutique, après avoir été correspondante en Australie.
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Introduction

      Et surtout… la santé !



    

      Le scandale du Mediator. Celui du thalidomide. L’affaire de la Dépakine. La crise des opiacés, parmi d’autres. Mais aussi les ruptures d’approvisionnement. Les médicaments coûtant des centaines de milliers d’euros. Ceux aux effets secondaires parfois très dangereux. Ceux qui ne fonctionnent pas, ou pas vraiment. Ceux que l’on attend toujours, sans que l’on sache pourquoi ils tardent tant. Et puis les revenus générés, payés par les systèmes de Sécurité sociale, les milliards de dollars rapportés par les vaccins contre une pandémie, les dividendes versés aux laboratoires…


      Le monde du médicament a mauvaise presse, c’est indéniable. Les « Big Pharma » sont des entités ultra capitalistiques, souvent accusées de faillir à l’intérêt général pour leurs propres profits. Elles sont parfois même soupçonnées de vouloir empoisonner à dessein les patients pour ensuite les soigner – une théorie largement relayée par les sites de fake news. Et pourtant, que serions-nous sans médicaments ?


      Depuis notre naissance (souvent sous une perfusion épidurale fort bienvenue) jusqu’à notre dernier souffle, les médicaments nous accompagnent tout au long de notre vie. Premiers vaccins, première dose de paracétamol pour les dents qui poussent, premier sirop contre la toux dès l’entrée en crèche, multiples rappels. Sans oublier les premiers antibiotiques pour combattre une infection qui ne veut pas guérir, les premiers antidouleurs pour supporter telle entorse ou luxation. Les anesthésiants pour l’ablation des amygdales ou des dents de sagesse, les antiémétiques pour contrer les nausées lors du premier voyage en voiture. Puis la pilule contraceptive pour les premières amours ou, à l’inverse, les hormones pour aider à concevoir. Les molécules pour activer les érections éteintes, plus tard dans la vie. Voire la chimiothérapie ou l’immunothérapie, quand la maladie s’invite.


      Essayer de résoudre nos défaillances physiques en ayant recours à une aide extérieure ne date pas d’hier. On trouve trace dès l’Antiquité égyptienne de remèdes alors issus de la nature pour tenter d’apaiser toutes sortes de maux. Peu à peu, à mesure que la science progressait, les hommes ont découvert des moyens de plus en plus efficaces. Même s’il a fallu pour cela œuvrer parfois à l’aveugle, profiter de coups de chance, de connaissances acquises dans des circonstances dramatiques telles que les guerres. Ou encore tester les médicaments dans des conditions qui seraient retoquées de nos jours par tout comité scientifique ou éthique digne de ce nom ou qui, à tout le moins, vaudraient à leurs initiateurs de nombreuses poursuites en justice. Les scandales qui ont entaché la réputation des laboratoires ces dernières décennies ont tendance à faire oublier les bienfaits qu’apportent les médicaments – certains d’entre eux, en tout cas.


      Il fut un temps pas si lointain où les enfants mouraient de la polio ou de la rage. Où les femmes se retrouvaient mères à 20 ans de plusieurs bambins qu’elles n’avaient pas les moyens d’élever. Un temps où on ne guérissait aucun cancer. Et où les malades du sida mouraient, parfois en quelques mois, dans des souffrances atroces.


      Heureusement, les choses ont bien changé. Les infections sévères peuvent désormais être traitées – la plupart du temps – à base d’antibiotiques. De nouveaux traitements contre un grand nombre de cancers laissent espérer un avenir moins sombre pour les malades et on vit désormais quasi normalement avec le VIH. À l’origine de ces avancées, on trouve des chercheurs passionnés qui vouent leur vie entière à la science. Des chimistes, des biologistes, des pharmacologistes, des immunologistes. Parfois seuls contre tous et ignorés, parfois couronnés de lauriers. Parfois dans le secteur privé, parfois dans le public qui se montre généralement plus généreux dans le partage de ses brevets.


      Alors que jamais nous n’avons autant parlé – et entendu parler – de santé que depuis la pandémie de Covid-19, il est intéressant, et souvent même réjouissant, de (re)découvrir comment sont nés les médicaments qui ont changé nos vies. Une façon de se rappeler qu’il ne s’agit pas seulement d’une affaire de chiffres (millions de morts, millions de doses, millions de milliards de dollars ou d’euros), mais aussi d’une affaire de femmes et d’hommes. D’hommes surtout, car la science a longtemps eu un sexe de prédilection, et la plupart des chercheurs cités dans ce livre sont des hommes (sans doute soutenus par leurs épouses qui, traditionnellement, prenaient en charge la vie quotidienne et familiale…). Cela dit, peu à peu, les laboratoires se féminisent et la grande aventure du médicament devient de plus en plus une affaire de femmes. Il était temps.


      Quoi qu’il en soit, aujourd’hui se préparent les médicaments du futur, personnalisés et imprimés en 3D. Le progrès, de fait, n’attend pas. Espérons qu’il bénéficiera, aussi, aux pays les plus pauvres.


    


  









  


  
Chapitre 1


    Les cachets souverains

    L’histoire mondiale de l’aspirine



  

    Comment allez-vous aujourd’hui, alors que vous lisez ces lignes ? Les longues heures passées devant votre ordinateur ont-elles généré une douleur juste au-dessus de l’arcade sourcilière ? Avez-vous trop bu hier soir ? Ou pas assez dormi la nuit dernière ? Avez-vous de la fièvre après que le petit dernier vous a refilé son rhume en vous arrosant généreusement de ses miasmes ? Avez-vous fait cours pendant plusieurs heures à des adolescents en pleine crise hormonale ? En résumé, avez-vous mal quelque part ? Si c’est le cas, il est alors fort probable que vous vous précipitiez sur votre armoire à pharmacie qui déborde sans doute de médicaments périmés – à ne surtout pas jeter dans la poubelle, rappelons-le – pour y chercher ce qui pourrait bien sauver votre journée : de l’aspirine, en poudre, en gélule ou en comprimé – effervescent ou non.


    

      Je souffre, donc je suis


      Mais commençons par le commencement : que se passe-t-il dans notre cerveau lorsque l’on souffre ? L’International Association for the Study of the Pain décrit la douleur comme une « expérience sensorielle et émotionnelle désagréable en lien avec une lésion tissulaire réelle ou potentielle ». La douleur est un phénomène naturel qui agit donc comme un signal d’alarme et peut s’avérer fort utile. « Je souffre, donc je suis », pourrait-on presque dire. Quant au ressenti de la douleur, il s’agit là d’une donnée très subjective qui diffère d’un individu à l’autre, influencée par divers facteurs biologiques, psychologiques et même sociaux. Dès lors, inutile de traiter votre partenaire de petite nature chaque fois qu’elle ou il se plaint d’avoir mal quelque part, ce n’est pas sa faute…


      Il existe d’ailleurs une maladie héréditaire très rare, l’analgésie congénitale, qui se caractérise par l’absence de sensations douloureuses. N’imaginez pas qu’il s’agisse du nirvana, bien au contraire. Cette insensibilité à la douleur entraîne même une baisse de l’espérance de vie : on peut se brûler ou se fracturer un os sans même s’en rendre compte, encore, et encore… et encore.


      Autre point important, la communication verbale n’est qu’une manière d’exprimer la douleur. Mais l’incapacité à communiquer ne signifie pas pour autant que l’humain, ou le non-humain, ne ressent pas de douleur. Sur ce point, la très sérieuse London School of Economics and Political Science a publié, en novembre 2021, un rapport au titre ardu – Review of the Evidence of Sentience in Cephalopod Molluscs and Decapod Crustaceans1 – et au contenu glaçant. Les auteurs ont mis en exergue huit critères, et examiné à travers ce prisme trois cents publications scientifiques, évaluant la capacité des mollusques céphalopodes et des crustacés décapodes à ressentir notamment la douleur. Leurs conclusions laisseront songeurs les amateurs de fruits de mer : oui, les crabes et les homards peuvent souffrir, même s’ils sont moins sensibles que les poulpes, manifestement plus chatouilleux. Mieux vaut donc éviter de les ébouillanter vivants, et tant pis pour les traditions culinaires.


      Pour revenir aux humains, il faut distinguer la perception de la douleur de la sensation. La perception est un phénomène sensoriel transmis au cerveau par les neurones sous la forme d’un signal électrique. Elle varie selon le stimulus qui génère ce signal : brûlure, coupure, coup, etc. La sensation vient, quant à elle, de l’interprétation de ce signal électrique par le cerveau et va dépendre de plusieurs facteurs, dont l’état de santé de l’individu en question, son environnement ou ses expériences passées.


      Concrètement, en cas de stimulus, par exemple une brûlure ou une lésion, les terminaisons nerveuses des neurones spécialisés dans la perception de la douleur s’activent. Or de petites protéines à leur surface forment des canaux qui régulent le passage des ions (sodium, potassium, calcium, etc.) entre l’extérieur et l’intérieur du neurone. Ce sont les canaux ioniques. « Lorsque les terminaisons nerveuses sont activées, les canaux s’ouvrent et le passage des ions à travers ces canaux produit un signal électrique », explique la Fondation pour la recherche médicale. Ce signal se propage alors le long des fibres nerveuses jusqu’à la moelle épinière, où il provoque la libération de neurotransmetteurs, générant un signal électrique qui est transmis au cerveau. C’est lui qui va traduire ce signal en douleur ressentie, de façon totalement instantanée.


    


    

    

      Une histoire de saule


      Heureusement pour nous, il existe des médicaments pour contrer ces sensations lorsqu’elles deviennent trop désagréables. Si le paracétamol est particulièrement apprécié en Europe où il est désormais l’antalgique le plus utilisé, l’aspirine reste toutefois populaire, y compris pour son action contre la fièvre.


      Admettons-le, un peu de concentration s’impose ici. L’aspirine est un composé chimique, l’acide acétylsalicylique. Ce composé a une action sur les cyclo-oxygénases ou Cox, des enzymes de l’organisme qui synthétisent diverses substances, comme les prostaglandines. Ces prostaglandines – appelées ainsi car on a d’abord pensé qu’elles étaient fabriquées par la prostate, tant pis pour les femmes – sont notamment impliquées dans la régulation des réactions inflammatoires, de type brûlures ou infections. Ce faisant, les prostaglandines vont abaisser le seuil de stimulation des récepteurs de la douleur. En résumé, le corps a mal car il envoie un signal d’alarme face à une attaque. La douleur à proprement parler est l’équivalent corporel de la fusée de détresse utilisée par les marins. L’aspirine va, elle, jouer le rôle des secours : en inhibant la production de prostaglandines, elle va limiter l’abaissement du seuil de la douleur et les réactions inflammatoires : elle a donc une action antalgique et antipyrétique.


      L’aspirine (plus exactement son ancêtre) a été utilisée durant des millénaires pour contrer la douleur sans que l’on comprenne vraiment son fonctionnement. Son principe actif, synthétisé chimiquement depuis plus d’un siècle, se trouve, comme souvent, dans la nature. Peut-être même en avez-vous dans votre jardin : il s’agit de l’écorce du salix alba, plus communément appelé « saule blanc ».


      Le saule est en réalité connu depuis la nuit des temps pour ses qualités antalgiques, puisque le papyrus Ebers, daté du XVIe siècle avant J.-C., y fait déjà référence. Un millénaire plus tard, c’est au tour d’Hippocrate de le mentionner. On le retrouve de nouveau au Ier siècle de notre ère chez les médecins romains, notamment Aulius Cornelius Celsus, mais aussi chez Pline l’Ancien, rapporte Diarmuid Jeffreys, dans son ouvrage de référence Aspirin : The Remarkable Story of a Wonder Drug2.


      De l’autre côté de l’Atlantique, le saule était également mâché, selon les récits, par les Amérindiens. Il fallut toutefois attendre le XVIIIe siècle pour qu’Edward Stone, un Britannique à la fois pasteur et médecin, fasse réellement progresser la connaissance. Comme souvent en médecine, le hasard fit bien les choses : lors d’une promenade à Chipping Norton, sa ville natale, située dans la région de l’Oxfordshire, il détacha un morceau d’écorce d’un arbre au bord du chemin. Quant à savoir pourquoi il le porta à sa bouche, le mystère reste entier… Aujourd’hui, la ravissante petite ville de Chipping Norton a un pub, Le Sanglier bleu ou Blue Boar en anglais dans le texte, qui propose des fish & chips fameux, d’après les avis de ses consommateurs. Enfin, de certains d’entre eux ; d’autres semblent nettement moins convaincus. Ceux-là peuvent alors choisir entre le Wild Thyme et le Kings Arms… À l’époque toutefois, soit que ces établissements n’aient pas existé, soit qu’il ait eu des goûts curieux, Edward Stone se contenta donc d’un morceau de bois au goût amer. En le mâchant, l’homme de science et d’Église se remémora le goût de l’écorce d’un autre arbre (le quinquina, ou Cinchona officinalis), amère elle aussi. C’est de cette espèce d’arbre, venue du Nouveau Monde, que l’on tire le principe actif de la quinine, un alcaloïde naturel utilisé pour traiter les accès de fièvre du paludisme.


      Surpris par cette similitude de goûts, Edward Stone décide de mener quelques expériences. Il fait sécher l’écorce et les brindilles de saule, les réduit en poudre avant de les administrer à des patients souffrant de fortes fièvres. L’expérience est un succès : « D’après ce que je peux juger, au terme de cinq ans d’expérience sur un certain nombre de personnes, il semble qu’il s’agisse d’un puissant absorbant, astringent et fébrifuge », écrit alors le médecin dans une lettre adressée en 1763 au président de la Royal Medecine Society britannique, comme le relate Diarmuid Jeffreys3. Toutefois, sa lettre ne suscite pas la réaction escomptée, et le président de la Royal Medecine Society ne pousse pas davantage les investigations sur cet étonnant antidouleur. Il faut donc encore attendre plusieurs décennies, et l’arrivée de l’industrialisation appliquée aux sciences de la vie, avant que l’aspirine soit synthétisée.


      Le tournant radical a lieu au XIXe siècle, lorsque les scientifiques commencent à isoler et à caractériser les substances actives des remèdes naturels, comme celle de la quinine. L’univers était immense et empli de merveilles à découvrir, pour ces chimistes et biologistes. L’humanité allait passer d’un monde où la nature pouvait fournir de quoi guérir, sans que l’on comprenne bien comment, à un monde où l’on allait peu à peu identifier l’effet sur le corps humain de chaque plante ou partie de plante, et surtout comment reproduire par la suite cet effet. C’est l’avènement de la pharmacologie moderne.


      Dans les laboratoires d’Europe, les chimistes rivalisent d’inventivité, et l’écorce de saule est étudiée, au même titre que d’autres éléments naturels. En 1826, deux Italiens, Francesco Fontana et Bartolomeo Rigatelli, parviennent ainsi à produire un extrait très impur du principe actif du salix alba, la salicine.


      Au cours des années suivantes, les chercheurs à travers l’Europe se penchent sur le cas de cette substance. En 1829, le Français Pierre-Joseph Leroux optimise la procédure et obtient quelques grammes de salicine pure. Puis l’Italien Raffaele Piria réussit, grâce à un processus d’hydrolyse et d’oxydation, à extraire un acide qu’il nomme acide salicylique. Ils vont aussi découvrir que cet acide est naturellement présent dans d’autres plantes, comme la reine-des-prés, Spiraea ulmaria, qui donnera une partie de son nom à l’aspirine.


      Mais c’est en 1853 qu’une étape essentielle est franchie grâce à un Français, le brillant chimiste strasbourgeois Charles Gerhardt, l’un des premiers à avoir recours aux équations chimiques de façon systématique. C’est lui qui, le premier, parvient à produire de l’acide acétylsalicylique, un dérivé synthétique de l’acide salicylique, qu’il nomme « acide acétosalicylique ». Il dépose même un brevet. Mais le composé est impur et ne peut être utilisé en l’état. Gerhardt meurt trois ans plus tard sans que son acide ait donné de résultats probants.


      En 1859, c’est au tour du chimiste allemand Adolph Wilhem Hermann Kolbe d’améliorer le procédé – désormais connu sous le nom de synthèse de Kolbe –, en fabriquant une synthèse totale de l’acide salicylique.


      Les produits salicylés – à base d’acide salicylique – commencent à être prescrits par les médecins et à convaincre le grand public. Mais si les bienfaits de l’acide acétylsalicylique sont de plus en plus évidents, les médecins se trouvent toutefois confrontés à un souci de taille : outre son goût fort peu agréable, le produit a des effets délétères, sur l’estomac notamment, qui limitent son usage. C’est là qu’entre en scène l’industrie allemande des colorants, qui allait donner naissance à tant de nouvelles molécules, et plus particulièrement la société Bayer (Farbenfabriken vormals Friedrich Bayer & Company) qui s’illustre grâce à trois de ses chimistes : Heinrich Dreser, le directeur du laboratoire, Arthur Eichengrün et Felix Hoffmann.


      Dans son département de recherche, Arthur Eichengrün, brillant chimiste qui a notamment développé un traitement contre la gonorrhée, veut mettre au point une formulation d’acide salicylique dépourvue d’effets secondaires. Il charge Felix Hoffmann de se pencher sur la question. En 1897, utilisant les travaux réalisés antérieurement, en particulier la formule de Charles Gerhardt, le chimiste synthétise de l’acide acétylsalicylique pour la première fois dans une forme stable (car la chimie, rappelons-le, est une histoire de molécules entrelacées de façon plus ou moins complexe).


      La découverte est soutenue par Arthur Eichengrün, qui pressent son fort potentiel, mais d’abord écartée par Heinrich Dreser, persuadé, à tort, que cette formule engendre des problèmes cardiaques. Par ailleurs, ce dernier a l’œil sur une autre molécule particulièrement prometteuse, également synthétisée par Hoffman et qui sera commercialisée l’année suivante : la diacétylmorphine… autrement dit l’héroïne. L’histoire ne dit pas si les laborantins s’amusèrent à la tester eux-mêmes.


      Eichengrün envoie des échantillons de la nouvelle formule à des médecins, qui la testent sur leurs patients, notamment à l’hôpital des Diaconesses, à Halle, en Allemagne. Les retours sont très enthousiastes, et le patron du laboratoire finit par se rallier à l’avis d’Eichengrün : il faut produire ce nouveau médicament.


      Bayer trouve un nom pour cette formulation chimique : « aspirin ». Décryptons : « spir » fait donc référence à Spiraea ulmaria, la reine-des-prés, qui contient elle aussi de l’acide salicylique. La lettre « a » fait référence à l’« acétylation », la réaction chimique subie par l’acide salicylique lors de sa synthèse. Quant au « in » final, il est classiquement utilisé comme suffixe dans le vocabulaire chimique de l’époque.


      Au début de 1899, à la veille d’un siècle nouveau, l’un des antalgiques les plus connus au monde voit ainsi le jour, d’abord sous la forme d’une poudre vendue dans de petits sacs en papier. Un an plus tard, Bayer commercialise l’aspirine sous la forme novatrice de comprimés. Le succès ne tarde pas : quinze ans après le début de sa commercialisation, le médicament est devenu l’un des plus prescrits au monde.


      Si l’histoire officielle attribue à Hoffmann la paternité du médicament, Eichengrün revendiquera des années plus tard être l’inventeur du processus de synthèse et l’instigateur des premiers essais cliniques. Il faut dire que le régime nazi au pouvoir était alors peu enclin à reconnaître les faits d’armes de ses citoyens juifs…


    


    

    

      Souveraineté sanitaire


      L’aspirine pose plusieurs questions très modernes, dont celle de la propriété intellectuelle des médicaments, thème revenu en force avec les vaccins contre le Covid-19. Bayer dépose rapidement un brevet revendiquant la propriété de l’aspirine. Or le laboratoire n’a pas stricto sensu inventé la formule chimique, déjà élaborée par Charles Gerhardt quelques dizaines d’années plus tôt, mais a mis au point une technique de production améliorée, et les autorités allemandes refusent de lui accorder le brevet. Qu’à cela ne tienne : d’autres contrées, comme la Grande-Bretagne et les États-Unis – un marché loin d’être négligeable –, moins regardantes, le lui accordent.


      Les premières disputes commerciales ne tardent pas. Dès 1905, le groupe allemand doit défendre sa paternité lors d’un procès en Grande-Bretagne, face à un autre groupe allemand, Chemische Fabrik Von Heydeb, qui fait valoir que la formule développée par son concurrent n’est pas inédite. Après une âpre bataille, Bayer s’incline. « Ce serait une chose étrange et incroyable, et fort regrettable à mon sens, si après tout ce qui avait été fait et publié sur l’acide salicylique avant la date du brevet, une personne ingénieuse […] pouvait obtenir un brevet valide pour la production d’acide acétylsalicylique en tant que nouveau composé », expose le juge, comme le rapporte Diarmuid Jeffreys4. En d’autres termes, le tribunal n’est pas dupe, et Bayer ne peut se targuer du monopole de cette formule chimique. Néanmoins, si cette décision laisse la porte ouverte à d’autres fabricants, ces derniers ne peuvent pas utiliser le nom « Aspirine » déposé lui aussi par Bayer, et désormais parfaitement identifié par les médecins et le grand public. Bayer avait beau avoir perdu au tribunal, dans l’esprit du plus grand nombre, il n’y avait pas de doute : l’aspirine de Bayer était bien le remède incontournable en cas de douleur.


      En 1914, lorsque la Première Guerre mondiale éclate, Bayer est donc le principal producteur d’aspirine au monde. Et lorsque l’Allemagne est frappée d’embargo commercial par ses adversaires, ces derniers se retrouvent bien en peine pour s’approvisionner en cachets, d’autant que les autres gros producteurs sont eux aussi allemands – de quoi effectivement avoir mal à la tête. Les pays alliés se mettent donc à produire leur propre version de l’aspirine. Mais si fabriquer en petite quantité un produit pur, offrant toujours la même efficacité, est relativement aisé en laboratoire, cela s’avère beaucoup moins facile quand il s’agit d’en produire en quantité industrielle.


      Pour ne rien arranger, l’industrie pharmaceutique se retrouve confrontée à une pénurie d’acide salicylique, nécessaire pour produire de l’aspirine : l’un de ses ingrédients, le phénol, étant aussi utilisé dans l’industrie des explosifs, mise sous pression par la guerre5.


      Pour l’industrie pharmaceutique, la Première Guerre mondiale constitue un tournant, incitant de nouveaux acteurs à s’attaquer à des marchés jusque-là largement contrôlés par les Allemands. Parmi eux, des Australiens, les frères George et Alfred Nicholas, fondent Australian-Aspirin, avant de rebaptiser leur produit Aspro et de déposer la marque en 1917. Il s’agit de répondre à une demande faite par les autorités australiennes, qui ont purement et simplement suspendu les droits de Bayer.


      À la fin de la guerre, Bayer, sous le coup des représailles infligées aux nations vaincues, est intégré à l’IG-Farbenindustrie AG, un conglomérat d’entreprises chimiques allemandes, et perd tous ses brevets, ses médicaments, et son identité. Aux États-Unis, la spécialité « Aspirin Bayer » devient la propriété de la société américaine Sterling Products.


      Au fil des décennies suivantes, Bayer réussit à racheter certaines de ses sociétés. Mais en ce qui concerne l’aspirine, la situation perdure et prend même une tournure étonnante. La Société chimique des usines du Rhône, qui avait commencé à vendre un peu d’aspirine sous le nom de Rhodine avant la guerre, change ce nom à l’issue du conflit en Aspirine Usine du Rhône… que Bayer acquerra par la suite. Désormais, dans les pharmacies françaises, on peut donc acheter de l’Aspirine du Rhône produite par… Bayer.


    


    

    

      Des patients fort dépourvus


      La souveraineté sanitaire n’est donc pas un sujet nouveau. Avant que la pandémie de Covid-19 ne se répande sur la planète, le sujet était déjà source d’inquiétudes en Occident, à mesure que les pénuries de médicaments se multiplient. Plus de 60 % des principes actifs (c’est-à-dire la matière première sans laquelle le médicament ne serait qu’un placebo) utilisés en Europe sont produits en Asie. Cela a commencé il y a quelques décennies, dans un mouvement classique de la mondialisation : à l’instar des autres industries, les laboratoires pharmaceutiques préfèrent sous-traiter à moindre coût des molécules souvent découvertes il y a longtemps, génériquées et vendues à faible prix. Quand ils n’en ont pas tout simplement abandonné la production pour des raisons qui ne semblent pas vraiment valables aux patients en ayant réellement besoin.


      Du simple problème technique sur la chaîne de production du principe actif à la demande mondiale croissante de traitements et de vaccins à mesure que les pays émergents ont accès à des stratégies de santé publique fortes, les causes des pénuries d’approvisionnement sont en réalité multiples. Toutefois, comme le notait en 2020 un rapport commandé par le gouvernement français sur la question, les ruptures de stock de médicaments concernent peu ceux dont les autorisations de mises sur le marché sont récentes6. « Cela peut s’expliquer par le prix plus élevé dont jouissent les spécialités récentes, et par un modèle industriel généralement intégré, aussi longtemps que dure la protection par brevet », souligne le rapport. Toujours selon ce même rapport, les anti-infectieux (antibiotiques), les anticancéreux, et les médicaments du système nerveux central (antiparkinsoniens, antiépileptiques) sont à l’origine de près de la moitié des ruptures de stock de médicaments dits d’intérêt thérapeutique majeur.


      La Première Guerre mondiale et la pandémie du Covid-19 ont un point commun, même si le phénomène a duré moins longtemps dans le second cas : la fermeture des frontières. À mêmes causes, mêmes effets : dans les hôpitaux, des produits dont on pensait disposer à foison ont commencé à manquer – comme l’adrénaline, la noradrénaline, le propofol ou encore le fentanyl, largement utilisés dans les services d’urgence et de réanimation. Conséquence : le gouvernement français et l’Union européenne ont engagé une réflexion pour faire revenir la production de certains principes actifs sur leurs territoires.


      Des entreprises ont été approchées par l’État pour produire en France le principe actif du paracétamol, notamment le chimiste Seqens. Afin d’assurer la viabilité du modèle économique, les laboratoires français Upsa et Sanofi se sont engagés à se fournir chez Seqens. Pourtant, le paracétamol lui-même n’a jamais réellement manqué durant la pandémie de Covid-19. Mais l’Inde, l’un des principaux producteurs, avait interrompu ses exportations. Bilan : la peur de manquer a parfois provoqué des mouvements d’achats compulsifs, au point que le gouvernement français a dû imposer une limite au nombre de boîtes par personne.


      Étonnamment, en dépit du mouvement massif de désindustrialisation, le principe actif de l’aspirine a, lui, toujours été produit en France. Seqens, qui dans le jargon du monde de la chimie s’appelle un CDMO – pour Contract Development and Manufacturing Organization, c’est-à-dire un façonnier –, a en effet racheté l’activité de fabrication d’aspirine de Rhodia, et est désormais le leader mondial de production du principe actif de l’aspirine. Celle-ci n’a même jamais quitté la rue Prosper-Monet, à Saint-Fons, dans le Rhône, où le principe actif est produit depuis 1908. Aujourd’hui, dans le monde, un cachet d’aspirine sur trois est fabriqué à partir du principe actif de Seqens, qui en manufacture 8 000 tonnes chaque année, dont 6 000 à Saint-Fons.


    


    

    

      À bord d’Apollo 11


      Aujourd’hui encore, l’aspirine suscite de nombreux espoirs, notamment dans le traitement préventif de certains cancers. Pour la douleur, elle agit, on l’a vu, en inhibant la production de prostaglandines, ces substances qui sont responsables de plusieurs mécanismes, et qui entrent également en jeu face à une agression. Or, ce mode d’action ne fut découvert qu’en 1971, par le pharmacologue britannique John Vane, ce qui lui valut, conjointement avec les Suédois Sune Bergström et Bengt Samuelsson, le prix Nobel de médecine en 1982.


      L’aspirine est aussi préconisée à forte dose dans les cas de pathologies inflammatoires comme la polyarthrite rhumatoïde, le rhumatisme articulaire aigu et d’autres maladies articulaires. Enfin, elle peut être prise chaque jour à faible dose pour ses propriétés anticoagulantes, un autre aspect mis au jour par John Vane. Le médicament est ainsi donné à titre préventif après un premier accident cardiovasculaire.


      Caroline, une quadragénaire parisienne, l’a appris à son corps défendant. Après un accident vasculaire cérébral à l’âge de 32 ans, la jeune femme s’est vu prescrire de l’aspirine, à raison d’une dose quotidienne de 160 mg : « Pour mon premier repas conscient, au bout de trois jours à l’hôpital, je me rappelle que l’on m’a apporté un sachet d’aspirine, et que l’on m’a dit : “Vous devrez en prendre à vie” » Douze ans plus tard, elle reconnaît : « Il est plutôt rassurant de me dire qu’un médicament que je connais depuis que je suis toute petite peut me sauver la vie. Ça n’est pas contraignant, je ne l’oublie quasiment jamais. Ce n’est pas un traitement très lourd : c’est une béquille efficace. »


      Aujourd’hui encore, les bienfaits de l’aspirine – dont la prise à forte dose peut être nocive, avec des effets digestifs ou hémorragiques – en font un produit de base important dans la pharmacopée. Quant à ses effets potentiels dans la prévention du cancer, les études cliniques se poursuivent. En attendant qu’ils soient démontrés, l’OMS a placé l’aspirine – qui a volé en 1969 jusqu’à la Lune à bord d’Apollo 11 – parmi sa liste de médicaments essentiels.


      Le groupe Bayer continue, quant à lui, de compter sur sa molécule miracle. Aspirin Cardio, l’une des spécialités de son catalogue, lui a rapporté près de 680 millions d’euros en 2021. Une bagatelle.


    


    





OEBPS/nav.xhtml


    

      Sommaire



      

        		

          Couverture

        



        		

          Identité

          

            		

              Copyright

            



          



        



        		

          La petite histoire des grands médicaments

          

            		

              Introduction - Et surtout… la santé !

            



            		

              Chapitre 1 - Les cachets souverains

            



            		

              Chapitre 2 - Quand le pancréas fait des siennes

            



            		

              Chapitre 3 - Bactérie, bactérie, est-ce que j'ai une gueule de bactérie ?

            



            		

              Chapitre 4 - Un grand pas pour (la moitié de) l'humanité

            



            		

              Chapitre 5 - Du gaz moutarde à la thérapie cellulaire

            



            		

              Chapitre 6 - Briser les chaînes

            



            		

              Chapitre 7 - Vivre avec le VIH

            



            		

              Chapitre 8 - La béquille chimique

            



            		

              Chapitre 9 - De la variole au Covid-19, frapper avant la maladie

            



            		

              Ressources

            



          



        



        		

          Table

        



      



    

    

      Pagination de l'édition papier



      

        		

          1

        



        		

          2

        



        		

          7

        



        		

          9

        



        		

          10

        



        		

          11

        



        		

          12

        



        		

          13

        



        		

          15

        



        		

          16

        



        		

          17

        



        		

          18

        



        		

          19

        



        		

          20

        



        		

          21

        



        		

          22

        



        		

          23

        



        		

          24

        



        		

          25

        



        		

          26

        



        		

          27

        



        		

          28

        



        		

          29

        



        		

          30

        



        		

          31

        



        		

          33

        



        		

          35

        



        		

          36

        



        		

          37

        



        		

          38

        



        		

          39

        



        		

          40

        



        		

          41

        



        		

          42

        



        		

          43

        



        		

          44

        



        		

          45

        



        		

          46

        



        		

          47

        



        		

          48

        



        		

          49

        



        		

          50

        



        		

          51

        



        		

          53

        



        		

          54

        



        		

          55

        



        		

          56

        



        		

          57

        



        		

          58

        



        		

          59

        



        		

          60

        



        		

          61

        



        		

          62

        



        		

          63

        



        		

          64

        



        		

          65

        



        		

          66

        



        		

          67

        



        		

          68

        



        		

          69

        



        		

          71

        



        		

          72

        



        		

          73

        



        		

          74

        



        		

          75

        



        		

          76

        



        		

          77

        



        		

          78

        



        		

          79

        



        		

          80

        



        		

          81

        



        		

          82

        



        		

          83

        



        		

          84

        



        		

          85

        



        		

          86

        



        		

          87

        



        		

          88

        



        		

          89

        



        		

          90

        



        		

          91

        



        		

          92

        



        		

          93

        



        		

          95

        



        		

          96

        



        		

          97

        



        		

          98

        



        		

          99

        



        		

          100

        



        		

          101

        



        		

          102

        



        		

          103

        



        		

          104

        



        		

          105

        



        		

          106

        



        		

          107

        



        		

          108

        



        		

          109

        



        		

          110

        



        		

          111

        



        		

          112

        



        		

          113

        



        		

          114

        



        		

          115

        



        		

          116

        



        		

          117

        



        		

          119

        



        		

          121

        



        		

          122

        



        		

          123

        



        		

          124

        



        		

          125

        



        		

          126

        



        		

          127

        



        		

          128

        



        		

          129

        



        		

          130

        



        		

          131

        



        		

          132

        



        		

          133

        



        		

          134

        



        		

          135

        



        		

          137

        



        		

          139

        



        		

          140

        



        		

          141

        



        		

          142

        



        		

          143

        



        		

          144

        



        		

          145

        



        		

          146

        



        		

          147

        



        		

          148

        



        		

          149

        



        		

          150

        



        		

          151

        



        		

          152

        



        		

          153

        



        		

          154

        



        		

          155

        



        		

          156

        



        		

          157

        



        		

          158

        



        		

          159

        



        		

          160

        



        		

          161

        



        		

          163

        



        		

          164

        



        		

          165

        



        		

          166

        



        		

          167

        



        		

          168

        



        		

          169

        



        		

          170

        



        		

          171

        



        		

          172

        



        		

          173

        



        		

          174

        



        		

          175

        



        		

          176

        



        		

          177

        



        		

          179

        



        		

          181

        



        		

          182

        



        		

          183

        



        		

          184

        



        		

          185

        



        		

          186

        



        		

          187

        



        		

          188

        



        		

          189

        



        		

          190

        



        		

          191

        



        		

          192

        



        		

          193

        



        		

          194

        



        		

          195

        



        		

          196

        



        		

          197

        



        		

          198

        



        		

          199

        



        		

          200

        



        		

          201

        



        		

          202

        



        		

          203

        



        		

          204

        



        		

          205

        



        		

          206

        



        		

          207

        



        		

          208

        



        		

          209

        



        		

          210

        



        		

          211

        



        		

          212

        



        		

          213

        



        		

          214

        



        		

          215

        



        		

          216

        



        		

          217

        



        		

          219

        



        		

          221

        



        		

          222

        



      



    

    

      Guide



      

        		

          Couverture

        



        		

          La petite histoire des grands médicaments

        



        		

          Début du contenu

        



        		

          TABLE

        



      



    

  

OEBPS/images/findecorpus.jpg





OEBPS/images/pagetitre.jpg
Marie-Morgane Le Moél

La petite histoire
des grands medicaments

Comment la recherche
a changé nos vies

Editions Autrement





OEBPS/cover/cover.jpg
é ¢ & ¢

74 Marie-Morgane
P A é LEMOEL ¢

6 6 6 & T
i LA PETITE HISTOIRE “
DES GRANDS
MEDICAMENTS «

6 66 -6 66
T 66 6 6 6

Comment la recherche
a changé nos vies






OEBPS/sommaireMobi.xhtml

TABLE


Identité
Copyright
Introduction - Et surtout… la santé !
Chapitre 1 - Les cachets souverains
Chapitre 2 - Quand le pancréas fait des siennes
Chapitre 3 - Bactérie, bactérie, est-ce que j'ai une gueule de bactérie ?
Chapitre 4 - Un grand pas pour (la moitié de) l'humanité
Chapitre 5 - Du gaz moutarde à la thérapie cellulaire
Chapitre 6 - Briser les chaînes
Chapitre 7 - Vivre avec le VIH
Chapitre 8 - La béquille chimique
Chapitre 9 - De la variole au Covid-19, frapper avant la maladie
Ressources







