
EDITORIAL 

EVALUATION CLINIQUE DE NOUVEAUX PRODUITS SEDATIFS 

L,~ Bur PRINCLPAL de l'6valuation clinique de refilcacit6 de nouveaux produits 
pharmaceutiques est de fournir au m6decin des directives qui le guident dans ses 
prescriptions. I II y a plusieurs principes d'6tablis eomme cadres de cette 6valuation 
d'agents th6rapeutiques. Citons les suivants: 

(1) La protection du public en d6terminant sans fiquivoque l'innocuit6 du pro- 
duit, d'abord ehez l'animal, puis chez l'homme. Tout produit devrait aussi rencontrer 
des standards uniformes d'identit6, de puissance et de purer6, et ehaque fabricant 
devrait avoir b. prouver que les standards sont atteints. 

(2) La mise en vigueur de eontr61es pour d&erminer de fa~on eertaine l'eff~cacit~ 
du produit en-dega d'une dose sans danger, en utilisarrt la technique du double 
inconnu (en comparant h u n  autre produit b. action connue et ~t un placebo si 
possible). 

(3) Concernant les premieres utilisations du produit, ,la prise de d~eisions va- 
lables bas~es sur le jugement 6clair~ d'un jury compos6 d'experts en recherches 
cliniques; ces rapports ne doivent pas faire partie du gouvernement et ils doivent 
avoir prouv6 leur exp6rience dans le domaine de l'6valuation de tels produits et 
dans les sp6cialit6s oh ces produits pourraient avoir leur application clinique. 

(4) L'interdiction de toute annonee eommerciale taut que Ia suret6 et l'efflcaeit6 
d'un produit n'ont pas 6t6 ~tablies et que des donn6es sufflsantes n'ont pas &6 
publi~es dans des iournaux m6dicaux s6rieux. 

(5) Apr~s la mise en march6, r&ablissement d'une surveillance pour d6terminer 
si le produit est r6ellement sup6rieur ~ d'autres m6dicaments accessibles, et pour 
tenir des registres sur la fr6quence d'effets secondaires s6rieux qui pourraient exiger 
le retrait complet du produit dans le but de Iui faire subir d'autres 6preuves. 

Gilder a not~ r~cemment que, bien que la plupart des m~decins ~mn~ais fassent 
la moue au suiet des essais eliniques ~t double inconnu, et qu'ils n'aiment pas ~t 
donner des placebos ~ leurs malades, de nouveaux proiets de lois en France sug- 
gbrent de telles ~preuves contr6I~es par le gouvemement, comme cela se pratique 
en Am6rique, en Anglcterre et au Canada pour d~terminer l'efflcacit~ de nouveaux 
produits, lorsque celle-ei ne peut &re ~valu~e autrement, e 

En d~pit des r~gles ~tablies dans plusleurs pays pour ~prouver les m~dicaments, 
nous n'avons pas encore de bonnes m6thodes pour 6valuer avec pr6eision un pro- 
duit quant ~t ses effets psychiques, pharmacologiques et physiologiques. Ceci est 
partieuli&rement vrai lorsqu'on cherche ~ 6tablir un standard universel pour un 
symptbme aussi fr6quent que l'anxigtC Les traiternents d'essai, les techniques 
double ineonnu avee placebos et produits ~t puissance comparable~ et les analyses 
num6riques d6taill6es ne nous aident pas touiours h d6finir notre but, ~t savoir 
l'6valuation du soulagement de l'anxi&6, de Ia~on sfire et efficace. Encore est-il 
plus troublant de d6eider quand une diff6rence statistiquement significative est- 
elle significative cliniquement. La plupart des ~preuves n'indiquent pas si une dil- 

l16 
Canad. AnaesCh. Soe. ]., vol. lg, no. 2, March 1972 



DOBKINIEDITOBIAL 117 

fdrence observde est eIle-m~me signi~cative, et ils ne validcnt n ine  eommentent la 
signification de la diffdrence miltime si ellc se pr6sente constamment, ou par une 
ditt6rence insignifiarrte si rdchantillon est assez considdrable. D'un autre c6t6, is ]e 
volume de ]'6chantillon est trop faible, une diff6renco importante ne sera pas 
"statistJquement significative", s 

Los probi~mes inhdrents ~ rusage de la technique tt double inconnu ont aussi 6t6 
examinds en ddtail. Alan de ddtermincr remcacit6 de nouveaux pmduits sddatffs, 
nous essayons ddlibdrdment d'exclure faction thdrapeutique du clinicien. Cette 
exclusion pout apporter des donn6es scientifiques importantes sur ]a valour du 
produit lorsqu'il est utilis6 de cette fa~on isolde. Cependant, une telle exclusion va 
tt rencontre de la morale et de r6thique dam la plupart des aspects de la pratique 
de la mddecine. *-5 

Nous sommes conseients de cos considdrations dans la pratique de ranesthdsie 
car, dans la plupart des cas, nos rrralades sont tr~s anxieux et nous n'avons qu'une 
occasion d'alldger louts craintes soit par la prdmddication, soi.t en leur inspirant 
une grande conflance dam rattention et l'intO& de l'anesthdsiste. Nous espdrons 
que ]e chirurgien a agi de la m~me mani~re. 

Le but principal de ]a pr6mddication est de permettre une induction agrdable. 
Pour ce faire, il est g6ndralemcnt ndcessairc de diminuer Ms sdcrdtions digestives 
et respiratoires, de provoquer de l'amndsie et de la somnolence, de maintenir une 
certainc tranquillitd face aux stimuli mentaux nuisibles, et de diminuer la sensibilitd 
afin que le malade n'dprouve aucune douleur ou trouble psychique tam qu'on 
n'aura pas a tteint le plan de l'anesthdsie chirurgicale. L'anesthdsiste arrive dam 
70 pour cent de cas, simplement en visitant ]e m alade la veilIe de rop6ration, en 
dvaluant avec soin et compassion ]'6tat psychique, e.n dtablissant un bon contact 
avec le malade, et puis, dans la salle d'opdration, en 6vitant route manoeuvre qui 
pourrait provoquer de la erainte, du malaise ou de la douleur. Savoir crder une 
ambiance de douceur influence considdrablement ]e sddation psyehique. 

L'usage de la scopolamine aide ordinairement ~ produire chez le ma]ade le m6me 
&at psychique ddsirable que celui que l'anesthdsiste pout produire lui-m~me. Dans 
un tel cas, il est difilcile de d&erminer si ]'addition d'un produit sddatif ajoute quel- 
que chose A la rdalisation de la tranquilit6 ehez le malade. I1 faut sans doute tenir 
compte de cette observa~'on si ron consid~re la rdponse favorable qui semble se 
produire avee le pLacebo et los avantages apparents de l'addition de produits 
sddatifs. Ceci s'est pmduit dans le rapport sur los effets compards de la doxdpine, 
du diaz6pam, du sdeobarbital et du placebo, rapport publid dam le present numdm 
du journal. Ainsi, m~me si ranesthdsiste n'dtait pas au courant de la mddication 
prescrite (A rexception de la scopolamine), on a estim6 it moins de 15 pour cent la 
diffdrence d'eflieacitd entre los quatre groupcs. C'est sur des questions tout au plus 
secondaires que rusage des produits a sembld avantageux, et souvent l'anesthdsiste 
ne pouvait pas 6valuer los sentiments et la condition psychique prdsent6s par le 
malade. 

Voil~ quelques raisons s6rieuses pour lesquel]es plusieurs anesth6sistes 6vitent 
de prescrire des s6datHs, ~ moins d'indicafions exceptionnelles. 

Allen B. Dobkin, M.D. 
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