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L’'Agence du medicament
%

se planque derriere le
secret des affaires

documents que se sont procuré
« Les Jours » ont été censurés par
ANSM.

L’affaire du Levothyrox rebondit encore et
chaque élément nouveau n’en finit pas de
surprendre. Et cette fois encore, dans un
sens prompt a attiser la colére des
malades. Loin d’éclaircir les raisons pour
lesquelles plus de 30 000 d’entre eux -
chiffres officiels, sans doute sous-

estimés - ressentent des effets secondaires
(grande fatigue, maux de téte, douleurs
musculaires, chute de cheveux, idées
noires...) depuis le changement de formule
du médicament en mars 2017, les pouvoirs
publics entretiennent 'opacité dans ce
dossier, avec une belle constance. Ils ont
ainsi récemment invoqué le fameux secret
des affaires pour empécher la transmission
d’informations sur la fabrication et la
composition de la nouvelle formule. C’est
la premiére utilisation de ce principe
depuis que le secret des affaires a été
sanctuarisé par une loi promulguée le

30 juillet dernier - et fortement contestée.

Invoquant le secret des
affaires, TANSM a

efface des informations
essentielles : le lieu de
rroduction et le nom de
b

entreprise qui fabrique le
rincipe actif du nouveau
[evothyrox

L’histoire commence le 23 avril dernier,
quand maitre Emmanuel Ludot, avocat
rémois qui défend plusieurs malades avec
son confrére Gauthier Leféevre (lire
'épisode 10, « Levothyrox : et maintenant,
une plainte pour “trafic d’influence” »),
demande, pour le compte d'une plaignante,
une copie de 'autorisation de mise sur le
marché (AMM) du Levothyrox, étape
nécessaire au lancement d’'un nouveau
médicament et délivrée aprés des essais
cliniques. ’Agence du médicament
(ANSM) ne lui répond que le 4 septembre
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en lui envoyant une copie tronquée du
document oty invoquant le secret des
affaires, 'agence a effacé des informations
essentielles, en particulier le lieu de
production et le nom de 'entreprise qui
fabrique le principe actif de la nouvelle
formule. Impossible donc d’établir la
tracabilité du Levothyrox actuellement en
pharmacie, celui qui génére tant d’effets
indésirables au point que nombre de
malades se fournissent en ancienne
formule a ’étranger ou se sont reportés sur
de nouveaux remédes introduits a la hate
depuis quelques mois en France, mettant
fin au monopole de Merck aupreés de...

3 millions de patients.
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Agneés Buzyn a I"’Assemblée nationale, en
septembre 2018 — Photo Chamussy/Sipa.

Depuis le début de la crise, Merck, le
laboratoire qui produit donc le Levothyrox,
se borne a répéter que la nouvelle formule
est fabriquée en Europe. Des images
tournées en début d’année par France 5,
pour Le Magazine de la santé, montraient
des comprimés de Levothyrox mis en boite
sur une chaine dans l'usine de Darmstadt,
en Allemagne, 13 ol est établi le siege
mondial du groupe. Mais au-dela de
I'emballage ou méme de 'assemblage du
médicament, d’ol1 proviennent ses
composants ? La question est centrale
puisqu’environ deux tiers des substances
entrant dans la composition des
médicaments vendus en France
proviennent aujourd’hui du continent

asiatique, ou les normes et les contrdles ne
répondent pas toujours aux mémes
standards qu’en Europe. « On ne peut pas
exclure un probléme li€ au principe actif
de la nouvelle formule du Levothyrox. [...]
Cet été, deux scandales ont vivement
reposé cette question. Une substance
cancérogéne a été retrouvée dans un
antihypertenseur, le Valsartan, produit en
Chine. Et aux Etats-Unis, des
médicaments incluant de la
[évothyroxine, produits en Chine, ont été
retirés du marché », explique le docteur
Philippe Sopena, qui travaille avec
’Association francaise des malades de la
thyroide (AFMT) et a lancé une pétition
contre 'application du secret des affaires
en matiére de santé publique.

‘al formulé ma demande a
'’Agence du médicament en
8

avril et elle m’a répondu en
septembre. lls ont attendu

< (C . 2
que la lol “secret des affaires
soit votée et déefinitivement
validee enjui”et par le
Consell constitutionnel pour
invoquer cet argument. »

Emmanuel Ludot, avocat

Dans sa réponse a Emmanuel Ludot,
’ANSM s’appuie sur le Code des relations
entre le public et 'administration, qui a été
modifié par la loi « secret des affaires » et
mentionne donc ce principe. Ce code
impose notamment de transmettre des
documents administratifs aux tiers qui en
font la demande, ainsi que I'a fait 'avocat.
On peut y lire que le secret des affaires

« comprend le secret des procédés, des
informations économiques et financiéres
et des stratégies commerciales ou
industrielles ». Difficile de comprendre
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que la provenance du principe actif soit
incluse dans ces catégories, et ce alors
méme qu’un rapport a été récemment
remis a la ministre de la Santé, Agneés
Buzyn, pour améliorer... 'information
autour du médicament (lire I’épisode 12,

« Agneés Buzyn prescrit le mauvais
antidote »). « J'ai formulé ma demande a
IAgence du médicament en avril et elle
m’a répondu en septembre. Ils ont attendu
que la loi “secret des affaires” soit votée et

définitivement validée en juillet par le
Conseil constitutionnel pour invoquer cet
argument », estime pour sa part maitre
Emmanuel Ludot.

L’'usine Merck de Natong, en Chine — Photo Xu
Congjun/Xinhua/Réa.

Mais ce ne fut pas la seule surprise de
I'avocat. Le document transmis par
I’Agence du médicament est certes
tronqué mais les dates, elles, sont visibles.
On découvre que Merck a demandé une
modification de 'autorisation de mise sur
le marché le 15 novembre 2017. Soit au plus
fort de la crise, quand les victimes d’effets
secondaires étaient déja médiatisées mais
parvenaient parfois trés difficilement a
étre entendues par le corps médical - le
mois suivant, en décembre, d’éminents
endocrinologues estimaient méme que les
effets secondaires relevaient d'un effet
nocebo, donc d'une cause psychologique
liée aux malades eux-mémes. En fait,
personne ne savait qu'une modification
d’AMM existait... « Je m’attendais a

récupérer la vieille AMM d’origine, qui
date de 1982, au moment du lancement du
Levothyrox.... », explique Emmanuel Ludot.
La modification a été validée le 8 juin 2018
par 'Agence du médicament. Comment
comprendre que 'agence entérine la
nouvelle formule du Levothyrox avec
autant d’effets secondaires déclarés - c’est
méme a ce jour le record de déclarations
jamais enregistrées ?

Pour lancer la nouvelle
formule du Levothyrox,
Merck est parvenu a
echapper aux essais

cliniques qui précédent
normalement 'autorisation de
mise sur le marche

Nous avons posé la question a ’Agence du
médicament, qui n’a pas souhaité nous
répondre. Mais il est & noter que pour
lancer sa nouvelle formule, Merck est
parvenu a échapper aux essais cliniques.
Une autorisation de mise sur le marché
s’appuie précisément sur une batterie
d’essais, dont les résultats sont évalués
ensuite par les experts de TANSM pour
décider de son lancement (ou pas). Les
étapes sont trés bien expliquées dans de
jolis slides Powerpoint que nous avons
retrouvés, confectionnés par le professeur
Philippe Lechat en personne. Le professeur
Lechat, celui-la méme qui a commandé la
nouvelle formule du Levothyrox a Merck
via une simple lettre, en février 2012,
lorsqu’il officiait a 'Agence du
médicament, quelques années apres avoir
étroitement travaillé avec le laboratoire
Merck, dans un gros conflit d’intéréts que
nous révélions en début d’année (lire
'épisode 13 des Lobbyistes).
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Manifestation de ’Association des malades de la
thyroide devant ’Assemblée nationale, en

mai 2018 — Photo Gilles Bassignac/Divergence-
images.

La nouvelle formule n’a été lancée que sur
la foi d’'une simple étude de
bioéquivalence, dont la méthode a été
critiquée par plusieurs scientifiques,
comme le pharmacologue Pierre-Alain
Vitte (lire 'épisode 6, « Pourquoi Merck a-
t-il choisi l’acide citrique ? ») ou le
professeur William Rosténe. « Ils ont suivi
un chemin étrange, avec des tests
vraiment a minima, réservés d’habitude
aux génériques, s’étonne le docteur
Philippe Sopena. Comme si Merck avait

Le coeur du médicament

“génériqué” lui-méme son propre
médicament, dont le brevet expire [’année
prochaine, avec les forts risques de perte
de parts de marché qui peuvent en
découler. Tout ceci en continuant a
marteler, encore aujourd’hui, que la
nouvelle formule est meilleure que
Pancienne... Comment alors peuvent-elles
étre bioéquivalentes ? »

[’Agence du médicament, elle, n’a pas
soulevé cette contradiction et a donc
entériné la mise sur le marché, sans
demander le moindre essai
complémentaire sur la nouvelle formule,
en dépit des nombreux effets secondaires
déclarés. Fin juillet, un peu plus d'un mois
aprés que Merck a obtenu sa modification
d’AMM en France, on apprenait que la
procédure européenne d’évaluation de la
nouvelle formule aboutissait 4 un avis
positif pour son extension dans 21 pays du
vieux continent. Toujours sans aucune
explication sur les effet secondaires
ressentis par des dizaines de milliers de
patients francais. @

Dans le cas qui nous intéresse, le principe actif est la [évothyroxine. Dans la
nouvelle formule, le laboratoire Merck assure n’avoir changé que les excipients,
c’est-a-dire ce qui entoure le principe actif pour permettre son absorption. Mais
refuse de dévoiler la provenance des composants.

Placebo a I’'envers

Dans leffet nocebo, une prise de médicament inoffensif entraine des effets

indésirables chez les patients.

Bioéquivalence

En pharmacologie, ce terme désigne le fait que deux médicaments engendrent
strictement les mémes effets, a la méme vitesse, dans 'organisme.
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