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Introduction 

 

Le Résumé des Caractéristiques du Produit (RCP) est aujourd’hui un outil de travail 

indispensable pour tout professionnel de santé amené à prescrire, délivrer ou utiliser une 

spécialité pharmaceutique. 

Il s’agit d’un document à caractère réglementaire regroupant toutes les informations 

scientifiques nécessaires pour en favoriser le Bon Usage. 

Les circonstances de sa création et ce qu’il est maintenant sont à mettre en relation avec 

la croissance constante des exigences en termes de sécurité sanitaire en France. Le progrès 

thérapeutique s’accompagnant de la mise sur le marché de spécialités pharmaceutiques à 

marge thérapeutique de plus en plus étroite, c’est un facteur qui contribue au renforcement 

continu et nécessaire de la surveillance autour du médicament. 

De plus, le déclenchement de crises sanitaires médiatiquement relayées a aussi 

constitué des « électrochocs » permettant aux pouvoirs publics, malgré les dommages 

occasionnés, d’avancer considérablement mais de manière plus ponctuelle dans le domaine 

de la sécurité sanitaire. En effet, dans les sociétés où les promesses de progrès rendent de 

plus en plus intolérables la maladie, la douleur ou la dégénérescence, l'accident thérapeutique 

est vécu avec rejet. 

 

Au nom de la protection de la Santé Publique, l'Etat s'est donc efforcé, durant tout le 

XXème siècle, de prendre les mesures nécessaires afin d’optimiser la Sécurité autour du 

patient. 

La création d’une réglementation spécifique et son évolution porteront essentiellement 

sur : 

- le statut de la spécialité pharmaceutique ; 

- les garanties techniques relatives à la mise sur le marché d’une nouvelle substance 

active ; 

- la nature des informations à mettre à disposition des professionnels de santé ; 

- la publicité. 

C’est aussi par l’étude de certaines monographies présentes dans différentes éditions 

du Dictionnaire VIDAL® que nous analyserons comment, par intégration des différents 

éléments décrits ci-dessus, nous passons en un siècle de la notion de « remède » à celle de 

« médicament » dans son approche la plus courante que sont les spécialités pharmaceutiques. 
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1. L’évolution des conditions administratives nécessaires à la 
commercialisation des spécialités pharmaceutiques en France 

 

 Le médicament est considéré depuis son origine comme un bien d’intérêt général. En 

effet, la commercialisation d’une substance active pouvant améliorer mais aussi altérer la 

santé d’un individu implique un contrôle et une surveillance au sens large des médicaments. 

C’est en tout cas cette volonté de protéger la Santé Publique qui est apparue au début 

XXème siècle. 

Toutefois, les modalités de ce contrôle ont été régulièrement redéfinies ou précisées 

dans le temps. Ces transformations ne sont pas linéaires, mais naissent sous l’influence de 

nouvelles exigences en terme de sécurité, rendues nécessaires par l’apparition de progrès 

scientifiques ou techniques, un changement du contexte politique, mais aussi par des 

événements susceptibles de mettre en péril la Santé Publique, véritables crises sanitaires, 

nombreuses au cours des quarante dernières années. 

Toutes apparaissent à première vue comme le résultat de dysfonctionnements dans la 

gestion des risques sanitaires. 

Tous les analystes s’accordent sur les liens entre leur apparition et le renforcement 

postérieur de la thématique de Santé au niveau communautaire ou même mondial. 

En effet, les contrôles sur le médicament n’ont cessé d’évoluer dans ce sens, avec une 

réglementation tout d’abord nationale et « permissive » par rapport à celle en vigueur 

aujourd’hui, puis dans un cadre européen en même temps qu’elle devenait plus exigeante et 

autoritaire avec le temps. 

La crise de l'encéphalopathie spongiforme bovine a permis de convaincre tous les 

acteurs qu’une libre circulation de marchandises entraîne parallèlement un développement 

des échanges de produits et augmente le partage des risques. Il s’agit ici d’un bon exemple 

de prise de conscience de l’importance d’une politique de sécurité sanitaire globale bien que 

le problème ne relève pas, dans ce cas, du domaine du médicament. 

« L’utilité » des crises sanitaires est donc évidente (même si le fondement est 

regrettable) : la forte implication des médias, l’action du Parlement européen, les demandes 

des industriels, les attentes des consommateurs mettent la défense de la Santé Publique au 

premier plan des préoccupations. On peut donc trouver ici une opportunité liée aux possibilités 

de remettre en question ce qui est établi en donnant la priorité aux nouveaux problèmes mis 

en évidence… [1] 
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1.1. Le médicament au sens juridique du terme 

 

Article L. 5111-1 du Code de la Santé Publique : 

« On entend par médicament toute substance ou composition présentée comme 
possédant des propriétés curatives ou préventives à l'égard des maladies humaines 
ou animales, ainsi que toute substance ou composition pouvant être utilisée chez 
l'homme ou chez l'animal ou pouvant leur être administrée, en vue d'établir un 
diagnostic médical ou de restaurer, corriger ou modifier leurs fonctions 
physiologiques en exerçant une action pharmacologique, immunologique ou 
métabolique. 

Sont notamment considérés comme des médicaments les produits diététiques qui 
renferment dans leur composition des substances chimiques ou biologiques ne 
constituant pas elles-mêmes des aliments, mais dont la présence confère à ces 
produits, soit des propriétés spéciales recherchées en thérapeutique diététique, soit 
des propriétés de repas d'épreuve. 

Les produits utilisés pour la désinfection des locaux et pour la prothèse dentaire ne 
sont pas considérés comme des médicaments. 

Lorsque, eu égard à l'ensemble de ses caractéristiques, un produit est susceptible de 
répondre à la fois à la définition du médicament prévue au premier alinéa et à celle 
d'autres catégories de produits régies par le droit communautaire ou national, il est, 
en cas de doute, considéré comme un médicament. » [2] 

La définition telle que proposée par le code de la Santé Publique est le résultat d’une 

longue évolution, que ce soit d’un point de vue politique, économique, et éthique. 

 

1.1.1. Définition de la spécialité pharmaceutique 

 

Article L. 5111-2 du Code de la Santé Publique :  

« On entend par spécialité pharmaceutique, tout médicament préparé à l'avance, 
présenté sous un conditionnement particulier et caractérisé par une dénomination 
spéciale. » [3] 

Il s’ensuit que la spécialité pharmaceutique n’est pas en elle-même une forme de 

médicament particulier, mais qu’elle représente une modalité d'accès particulière par le 

public à la plupart des catégories galéniques définies par l’article L 5121-1 du Code de la Santé 

publique.  
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Sa caractéristique principale est de faire l’objet d’une production en grande quantité 

préalablement à son usage. Le critère de sécurité devient donc majeur et doit lui être 

impérativement associé, d’autant plus qu’elle représente la plus grande part de consommation 

des médicaments depuis la fin de la deuxième guerre mondiale. 

Pour satisfaire à cette exigence, la spécialité pharmaceutique sera soumise à une 

Autorisation de Mise sur le Marché (AMM) obligatoire et préalable à sa commercialisation, 

procédure nécessitant une expertise particulière complète et complexe devant être 

entièrement transparente. [4] 

 

1.1.2. Du remède secret à la spécialité pharmaceutique 

 

Au XVIIIème siècle et antérieurement, on ne parle pas de médicament mais de remède, 

ce qui passe par une formule ou une composition ayant une influence réelle ou supposée sur 

la santé et permettant de soulager le malade de symptômes spécifiques ou d'améliorer son 

confort. [5] 

Il s’agit essentiellement d’une approche « populaire » du soin qui découle plus d’un 

rapport affectif entre l’individu et la maladie que de l’approche juridique et scientifique actuelle, 

car rien ne permet de garantir ou même de supposer que le « remède » ait une action. Mais 

le malade y place des espoirs et il n’attend généralement pas de preuves qui ne pourraient lui 

être fournies. 

Par ailleurs le remède est présent dans le milieu médical, car prescrit par un médecin, 

préparé et souvent administré par l’apothicaire, mais aussi dans tout l’environnement du 

« malade » que ce soit par le conseil de son entourage ou d’autres personnes à activité plus 

ou moins avouable.  

L’utilisateur apprendra à distinguer les « remèdes de bonne fame » – (bonne réputation) 

– de ceux qui ne la méritent pas. 

 

Un certain nombre d’entre eux sont appelés « remèdes secrets ». 

Il s'agit dans ce cas de préparations dont la formule n’est pas révélée publiquement, le 

« promoteur » se protégeant ainsi contre les imitateurs et la contrefaçon, mais agissant parfois 

dans le but moins avouable de tromper le public en se vantant de proposer une Panacée à 

des patients pouvant être désespérés. 
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Pour illustrer cette différence, rappelons qu’à la même époque coexistent la Thériaque 

– (remède par excellence préparé en public une fois l’an dans certaines villes comme Venise, 

Paris ou Montpellier par les maîtres apothicaires et médecins) – avec l’Orviétan ou le 

Myrobolan que certains bateleurs prétendaient avoir utilisé « lors de leur traversée des 

Enfers ». 

 

A l’argumentation près, l’abus de la crédulité publique est toujours de mise si l’on se 

réfère, par exemple, à la mise en garde publiée le 05 octobre 2010 par l’Institut de Veille 

Sanitaire, la Direction générale de la Santé et l’Agence française de sécurité sanitaire des 

produits de santé relative à un produit dénommé « Solution minérale miracle ». 

En vente sur des sites Internet, elle est présentée comme une « découverte qui peut 

sauver la vie, la réponse au SIDA, aux hépatites A B et C, au paludisme, à l’herpès, à la 

tuberculose, à la plupart des cancers, et à beaucoup d’autres des pires maladies ». 

Il s’agit en fait d’une solution à 28% de chlorite de sodium.  

 

Ces remèdes secrets apparaissent « vieux comme le monde » et la communauté des 

apothicaires se battait depuis longtemps afin de limiter, voire d’en faire interdire l’utilisation par 

les malades. Et pour cause, c’était la principale activité d'une multitude de concurrents directs 

tels charlatans et guérisseurs en tout genre. [6] 

Jusqu'en 1728, il n'existe aucune réglementation, seulement quelques mesures 

destinées à limiter les débordements et le pouvoir royal fait se succéder les édits, les 

règlements et les ordonnances pour limiter le plus possible leur prolifération. [7] 

Comme il ne s'agit cependant pas du type de thérapeutique majoritairement utilisée, la 

législation autour de cette notion est assez floue et les remèdes secrets circulent plus ou moins 

librement en fonction du temps. [6] 

Ils sont autorisés de manière officielle en 1778.  

La Société Royale de Médecine vient d’être créée et elle constate les dégâts des 

bonimenteurs et autres charlatans. La nécessité d’une nouvelle législation s'impose 

progressivement dans les esprits. 

Mais, dans la tourmente révolutionnaire, la Société Royale de Médecine est supprimée 

en 1793 et de nombreux projets de lois, des décrets, des rapports paraissent pour aboutir 

finalement à la Loi du 21 germinal an XI (11 avril 1803). [8] 
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Celle-ci réserve aux pharmaciens la préparation et le débit des médicaments (le 

monopole du pharmacien institué par Louis XIV se voit donc renforcé) et elle interdit par 

ailleurs la vente des remèdes secrets.  

Mais leur marché est bien trop implanté pour que la loi s’impose et leur vente continue 

très facilement de manière officieuse. [7] 

Un décret impérial du 18 Août 1810 apporte les précisions nécessaires à l’application du 

texte législatif, tant les divergences d'interprétation étaient grandes. En substance les remèdes 

antérieurement contrôlés seront soumis à une révision – (ce qui implique que leur formule soit 

connue) – et il est prévu d'allouer à l'inventeur une indemnité proportionnelle à la valeur 

estimée de sa découverte.  

 

Les remèdes qui continuent d’être secrets deviennent de facto synonymes de remèdes 

non autorisés et la question semble enfin réglée. 

Mais les fabricants mécontents de ne pouvoir continuer à faire des bénéfices sur leur 

vente attaquent le décret sur le fond et le Conseil d'Etat tranche en leur faveur, les exonérant 

de ces formalités.  

Le texte se trouve donc largement privé d’effets et c'est de nouveau le chaos législatif 

autour de cette notion. [6] 

L'ordonnance du Roi du 20 décembre 1820 propose un système de rachat par le 

gouvernement des formules des médicaments que l'Académie de Médecine, créée dans ce 

même texte, sera amenée à évaluer et éventuellement à valider, ceci afin de ne pas laisser un 

auteur sans rémunération pour son innovation (même si l'inventeur n'est pas du corps 

médical), mais aussi de rendre publique la formule concernée. [9]  

Dans les faits, cette disposition sera aussi très difficile à appliquer, et la majorité des 

formules sont rejetées par l’Académie. 

 

Se pose donc encore et toujours le problème du statut juridique du remède secret, dont 

la commercialisation reste à réglementer de manière plus précise et judicieuse. En effet, de 

nombreuses affaires portées devant les tribunaux font ressortir ce « cas » si particulier, surtout 

lorsqu'un un brevet a été déposé sans que la formule ait été rendue publique. 

Ces hésitations obligent à définir le remède secret qui, par défaut, sera un médicament 

ne rentrant pas dans les catégories officielles suivantes : 
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- Prescription par un médecin (formule magistrale) ; 

- Inscription au Codex ; 

- Inscription par le gouvernement sur une liste après avis d'une commission spéciale ; 

- Publication au Bulletin de l'Académie de Médecine après avis favorable de celle-ci. 

Mais ces dispositions visant à protéger la Santé Publique de manière globale, en limitant 

le charlatanisme, vont évoluer avec l'application de la Loi du 23 juin 1857 « sur les marques 

de fabrique et de commerce ».  

Un médicament qui porte un nom de fantaisie doit être déposé sous une marque pour 

bénéficier des protections attachées à la procédure.  

Il est, à partir de ce moment, connu des médecins et des malades grâce à la publicité 

dont il fait l'objet dans la presse. Le remède secret est enfin devenu une « spécialité », au 

moins par sa dénomination, mais le reste quant à sa composition ignorée le plus 

souvent. 

Il s'agit ici des véritables prémisses de la spécialité pharmaceutique que l'on connait 

aujourd'hui. 

 

Le 22 août 1831, une liste établie par le Ministère du Commerce autorise officiellement 

certains remèdes (anciennement) secrets comme par exemple les « Grains de santé du Dr 

Franck® » abordés dans la quatrième partie. [7] 

Cette nouvelle vision du médicament dérange cependant et les débats sont vifs pendant 

la deuxième moitié du XIXème siècle, les uns considérant la spécialité pharmaceutique comme 

un danger menaçant la Santé Publique et l'exercice de la pharmacie, les autres pensant qu'elle 

peut apporter un progrès par l'industrialisation (et donc la rationalisation) des fabrications qui 

apporte et peut satisfaire de nouvelles exigences en matière de sécurité sanitaire en rendant 

possible d'autres types d’évaluation de la sécurité des produits.  

 

Des contrôles et analyses permettent de vérifier la nature et la pureté des substances 

actives, ce qui est présenté par les industriels comme une garantie de qualité pour leurs 

médicaments. Il est apposé sur les conditionnements une étiquette sur laquelle figurent le nom 

de fantaisie (généralement un nom de marque), le nom du fabricant et même souvent le nom 

des substances actives. Marques et étiquettes établissent donc entre producteurs, malades et 

médecins un ensemble de garanties devant assurer une certaine sécurité dans l’usage du 

médicament. 



NAVES Olivier | Faculté de Pharmacie de Limoges | avril 2014  15 
Droits d’auteur réservés 

La qualité se définit ici comme la conformité à la formule, et le soin apporté à la 

fabrication. Les pharmaciens en sont les garants ce qui leur confère une certaine image, et 

défend l’utilisateur de tout charlatanisme.  

De plus, dès les années 1880, des pratiques d'asepsie et d'antisepsie sont largement 

utilisées dans la fabrication accentuant la sécurité des médicaments, ce qui passe par une 

grande diminution des impuretés pouvant poser problèmes dans les formules antérieurement 

commercialisées. 

Il s'agit là de répondre à l’un des premiers critères que l'on exige aujourd'hui. 

Par contre, l’efficacité n'est « prouvée » que par la pratique et l’utilisation chez les 

patients. 

Les méthodes rigoureuses qu'appliquent les laboratoires pour apporter la qualité à leur 

produit par le biais de protocoles, procédures, ou règlements au sein de leur établissement, 

seront souvent reprises plus tard par les pouvoirs publics dans le cadre de nouveaux textes 

législatifs relatifs à la sécurité sanitaire. 

 

A la fin du XIXème siècle un vif débat agite le corps pharmaceutique sur le statut légal de 

la spécialité pharmaceutique : est-ce un remède secret ou une nouvelle forme thérapeutique ? 

L'enjeu est de taille car définir juridiquement la spécialité pharmaceutique permettra 

ensuite de préciser les contrôles auxquels elle doit être soumise, tout en lui légitimant une 

place officielle au sein de l'arsenal thérapeutique. 

Ce débat se clôt par le vote de deux lois, l'une du 15 juillet 1893, et du 14 juillet 1905, 

qui instituent l'Assistance Médicale Gratuite – (AMG) – et prévoient une prise en charge des 

médicaments prescrits aux bénéficiaires. [10], [11] 

Ce sont donc ces évolutions qui ont poussé les pouvoirs publics à distinguer la spécialité 

pharmaceutique d'un remède secret, laquelle n'est plus considérée ainsi puisque sa 

composition est nécessairement rendue publique. En effet, l’AMG ne peut prendre en charge 

que des médicaments officiellement reconnus.  

L’étiquetage déjà adopté par beaucoup d'industriels pharmaceutiques devient une 

obligation et fait l’objet de dispositions réglementaires spécifiques. Par ce biais, les contrôles 

deviennent plus aisés par la connaissance nécessaire de la formule complète, par le dépôt et 

l’enregistrement auprès d'un Organisme Officiel. [5] 
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Le Décret du 13 juillet 1926 va définir plus clairement encore la spécialité 

pharmaceutique. Cette dernière ne peut plus être considérée comme remède secret si sont 

« inscrits sur les flacons, boîtes, paquets et emballages qui contiennent ou enveloppent le 

produit, le nom, la dose de chacune des substances actives entrant dans leur composition 

ainsi que le nom et l'adresse du pharmacien qui prépare le médicament ». [6]  

La mise sur le marché et la publicité demeurent par contre complètement libres. [12]  

C'est dans ce contexte que la première Loi sur les Assurances Sociales du 5 avril 1928 

est publiée. Elle crée un système plus global de couverture sociale qu’auparavant, ce qui 

implique d’établir une liste des spécialités pharmaceutiques admises au remboursement. [13]  

Le statut de ce type de médicament étant enfin devenu suffisamment clair, plus aucune 

ambiguïté ne peut alors perturber. 

 

L'enregistrement vivement encouragé par le principal syndicat des fabricants devient, 

en 1931, la condition sine qua non de la prise en charge des médicaments par les Assurances 

Sociales. Il s'agit ici d'un bond dans le domaine de sécurité sanitaire, car l'Etat se réserve ainsi 

le droit de contrôler l'exactitude d'une formule. [5] 

 

– Et en 2014 ? 

La procédure d’autorisation de mise sur le marché en vigueur garantissant la sécurité 

des spécialités pharmaceutiques, on peut penser que le remède secret appartient au Passé, 

ce qui dans les faits est probablement vrai au moins dans le cadre du commerce légal des 

médicaments. 

Mais, à titre conservateur ou préventif, le législateur n’a pas abandonné cette notion en 

maintenant leur interdiction à la vente en officine tel qu’il résulte toujours du dernier alinéa de 

l’article L5125-24 du Code de la Santé Publique : 

« Les pharmaciens ne peuvent faire dans leur officine le commerce de marchandises 
autres que celles figurant sur une liste arrêtée par le ministre chargé de la santé, sur 
proposition du Conseil national de l'ordre des pharmaciens.  

Les pharmaciens doivent dispenser dans leur officine les drogues simples, les 
produits chimiques et les préparations décrites par la pharmacopée. Les substances 
ainsi dispensées doivent répondre aux spécifications de ladite pharmacopée.  

Les pharmaciens ne peuvent vendre aucun remède secret ». [14] 
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1.2. Les brevets et les spécialités pharmaceutiques 

 

D’une manière générale, un brevet est un titre qui protège une invention.  

La locution exacte dans l'univers industriel, notamment pharmaceutique, est en effet 

« brevet d'invention ». 

Il confère à son titulaire une exclusivité commerciale temporaire en contrepartie de la 

publication de l’innovation. Le brevet peut être obtenu pour tout type d’invention, mais il ne 

sera attribué que si elle présente un caractère de réelle nouveauté et si elle est susceptible 

d’application industrielle. 

La naissance du concept de brevet, certes rudimentaire par rapport à celui que l'on 

connaît aujourd'hui, remonte à la fin du XVIIIème siècle.  

Le 7 janvier 1791 est promulguée la Loi sur les « découvertes utiles » et les « moyens 

d'en assurer la propriété ».  

Les inventeurs se feront au final très timides et ne déposeront que progressivement des 

« inventions utiles » pour atteindre le cap des 18000 brevets enregistrés en cinquante ans.  

Des produits pharmaceutiques dits « remèdes et assimilés » et des procédés 

pharmaceutiques extrêmement variés sont déposés dans le cadre de cette loi. [15] 

Il faudra attendre le milieu XIXème siècle, en pleine Révolution Industrielle, la Loi sur le 

« droit exclusif d'exploiter son invention » du 5 juillet 1844 pour voir évoluer le contexte.  

Son article premier définit le terme de brevet d’invention ainsi : 

« Toute nouvelle découverte ou invention dans tous les genres d’industries confère à 
son auteur, sous les conditions et pour le temps ci-après déterminés, le droit exclusif 
d’exploiter à son profit ladite découverte ou invention. Ce droit est constaté par des 
titres délivrés par le gouvernement, sous le nom de brevets d’invention. » [16] 

Cette loi va jouer un rôle décisif dans les modalités de surveillance et d'organisation du 

marché. Elle ne prévoyait pas encore la protection du produit pharmaceutique car on était 

encore loin du caractère industriel de leur fabrication. Plus encore, le médicament en est 

explicitement exclu par l'interdiction pour le « remède » de rentrer dans la catégorie des 

inventions à brevet, au motif de l'absence d'études sur la dangerosité de la formule avant sa 

possible délivrance.  

C’est un retour en arrière par rapport aux dispositions de janvier 1791, mais cela marque 

également une certaine défiance de la part des pouvoirs publics qui refusent d’engager leur 

garantie par l’octroi d’un brevet à des produits jugés somme toute assez incertains. [5] 
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Cependant, un décret paru le 3 mai 1850 demande à l'Académie de Médecine d'apporter 

un regard sur les remèdes nouveaux afin de publier les formules reconnues efficaces au 

Bulletin de l'Académie ou au Codex, avec l'accord de l'auteur.  

Ces nouvelles formules seront alors en vente dans les officines. 

Mais il faudra attendre plus de 100 ans pour voir une nette évolution sur le sujet.  

 

En 1960, les inventions portant sur les médicaments connaissent une première forme 

de protection, puis elles entrent finalement en 1968 dans le régime « général » des brevets 

avec les exigences que cela comporte, dont celle de publication, en application de la Loi       

n°68-1 du 2 janvier 1968 « tendant à valoriser l'activité inventive et à modifier le régime des 

brevets d'invention ». [17] 

Quel que soit le secteur industriel considéré, un brevet porte sur une durée limitée à 20 

ans à compter du jour de dépôt de la demande. Dans la plupart des cas, l’invention sera 

disponible sur le marché deux ou trois ans après, parfois moins. Le détenteur du brevet 

dispose donc de 17 ou 18 ans d’exclusivité commerciale. 

Pour les spécialités pharmaceutiques la règle est la même. Cependant, une nouvelle 

molécule dont le brevet vient d’être déposé devra encore faire l’objet de recherches, d’essais 

cliniques pendant une dizaine d’années avant que les autorités sanitaires n’autorisent sa 

commercialisation. Cette décennie est utilisée pour mener les essais précliniques et cliniques. 

L’exclusivité commerciale ne sera donc effective que pour une dizaine d’années pour 

l’industriel titulaire du brevet. [18] 

 

Contrairement à une idée reçue, d’autres éléments corporels à la spécialité 

pharmaceutique peuvent faire l’objet du même type de protection, tels que : 

- la forme donnée au médicament comme celle de gélule à effet retard, micro 

granulation... ; 

- des caractéristiques physiques extérieures : Couleur, graphisme, gravure, 

sécabilité... ; 

- procédés de fabrication... 

Ces différents éléments peuvent être brevetés en même temps, mais aussi faire l’objet 

de procédures décalées afin de prolonger de manière plus ou moins artificielle l’exclusivité sur 

le marché de la spécialité concernée.  
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Le brevet est certes limité dans le temps et le restera pour répondre à des contraintes 

d'économie de santé – (dont le médicament générique n’est qu’un exemple) –, mais il est aussi 

nécessaire pour que les industries pharmaceutiques se donnent les moyens (avec les 

contraintes économiques qu'une nouvelle molécule représente pour sa mise sur le marché) 

d'innover dans le monde thérapeutique. 

Dans le secteur du médicament, la propriété intellectuelle est un des éléments 

fondamentaux du développement de l’innovation. Parce que les entreprises de recherche 

investissent dans de longs et coûteux programmes scientifiques, elles doivent pouvoir compter 

sur la protection que leur confèrent ces droits. La propriété intellectuelle a toujours revêtu un 

caractère particulier, et tout spécialement pour ce qui a trait aux brevets de médicaments. 

 

 

1.3. Avant les visas 

 

Bien que le contrôle des médicaments existe au moins depuis l'Antiquité, grâce à des 

inspections chez les apothicaires effectuées par des prêtres, le principe d’une autorisation 

préalable à leur commercialisation par les pouvoirs publics s’est affirmé beaucoup plus 

récemment.  

Ce contrôle résulte de la confluence de plusieurs facteurs : l’industrialisation de la 

production des médicaments, l’introduction de substances à marge thérapeutique plus étroite, 

le développement des savoirs scientifiques, l’exigence des patients qui se comportent dans ce 

domaine aussi comme des consommateurs attentifs à la sécurité et à l’efficacité des produits 

utilisés...  

 

Les crises sanitaires liées aux médicaments sont aussi des éléments déclencheurs 

qui font office « d'électrochoc ». [19] 

Au début du XXème, la notion de Santé Publique gagne du terrain au sein de tous les 

pays développés et les normes de qualité commencent à s'ajuster implicitement au principe 

de base « primum non nocere » dans un souci de protection des personnes. 

 

 

 



NAVES Olivier | Faculté de Pharmacie de Limoges | avril 2014  20 
Droits d’auteur réservés 

1.4. Les visas 

 

1.4.1. Pourquoi un visa ? 

 

Avant 1941, la réglementation du marché des médicaments n'est pas déterminée par le 

souci de la sécurité du malade. On se préoccupe plus du respect des règles de la profession 

et de l'aménagement de la concurrence que de la vérification de l'innocuité des nouveaux 

produits. 

Cependant, la consommation des soins se généralise à l'ensemble de la population, 

grâce aux organismes d'Assurances Sociales, concept généralisé en 1945 par la 

généralisation de la Sécurité Sociale.  

Les changements de réglementation interviennent à ce moment : le visa, créé le 11 

septembre 1941 – (puis réformé en 1959) –, permet de réformer de la Loi de 1803 (Loi du 21 

germinal an XI citée précédemment), encore en vigueur et devenue inadaptée à l’exercice de 

la profession. 

D'un point de vue théorique, l'attribution d'un visa n'est possible que si le médicament 

remplit une série de conditions : 

- Conformité à la formule produite par le fabricant ; 

- La composition doit être correctement établie ; 

- Le médicament doit présenter des caractères d'innocuité suffisants ; 

- Les conditions de fabrication ne doivent pas être préjudiciables à la qualité du 

produit ; 

- Concernant les spécialités conçues après la promulgation de cette loi, il faut que 

celles-ci soient nouvelles au regard de leur composition ou par leurs indications ; 

- Les règles d'étiquetage sont également précisées : le conditionnement doit porter le 

nom du fabricant, son adresse, le nom de la spécialité, sa composition, le numéro 

de visa, la posologie habituelle, le mode d'emploi et les indications ; 

- La présence d'un pharmacien dans l’entreprise devient obligatoire, pour garantir la 

compétence et la qualité autour de la spécialité. [5] 

Les spécialités pharmaceutiques seront donc mises sur le marché après dépôt auprès 

du Ministère de la Santé d’un dossier scientifique et technique qui recevra un visa attestant 

de la décision administrative favorable et préalable à leur commercialisation. 
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Ce dossier décrit les caractéristiques techniques et les propriétés pharmacologiques et 

cliniques du médicament. Le fabricant pouvait ainsi démontrer aux pouvoirs publics que son 

produit répondait à toutes les exigences précédemment citées. Les propriétés thérapeutiques 

étaient attestées par des spécialistes hospitalo-universitaires déclarant, avoir évalué les 

« mérites » du produit, les considérer comme efficaces et utiles dans telle ou telle situation. 

Aucune preuve clinique objective n’était obligatoirement fournie, l’avis d’experts et la notoriété 

du laboratoire faisant la réputation du médicament qui trouvait ainsi sa place sur le marché et 

dans l'arsenal thérapeutique. [4] 

Les demandes de visa sont par la suite examinées par un comité, Comité Technique 

des Spécialités (CTS), composé de membres représentatifs du corps médical.  

 

Le comité est rattaché au Service Central de la Pharmacie, créé par la même loi. Il peut 

demander, de manière non systématique, des expertises à réaliser par le laboratoire fabricant 

lorsque le dossier paraît insuffisant pour délivrer directement le visa. 

Il s'agit là d'une avancée certaine dans le domaine de la sécurité sanitaire, d'autant plus 

que certains industriels multiplient les essais et contrôles bien au-delà de ce qu'exige a minima 

l'Administration, afin de donner des garanties supplémentaires aux médecins et aux malades.  

C'est sur ce type d'expertises supplémentaires que les pouvoirs publics se baseront par 

la suite pour l’élaboration des lois suivantes relatives à la mise sur le marché de médicament, 

en les rendant obligatoires pour tous les laboratoires. 

Cependant, cette nouvelle forme de procédure de visa reste un contrôle assez formel.  

Le CTS est très dépendant des informations apportées par le fabricant.  

L'intérêt thérapeutique n'est pas encore prouvé par des essais cliniques, les vertus 

thérapeutiques n'étant démontrées que par des documents auto justifiant sa valeur, en 

particulier par des articles de la « presse scientifique ». La procédure n'est pas parfaite, loin 

de donner pleinement satisfaction, l'absence de règles précises sur les formes et les types de 

contrôles, analyses et essais auxquels soumettre les nouveaux médicaments constituant une 

réelle faiblesse. [5] 

Cette méthode a cependant permis la commercialisation d’un bon nombre de 

médicaments de haute valeur thérapeutique, notamment les premiers antibiotiques, car les 

laboratoires avaient tout de même le souci de proposer des solutions efficaces sur le plan 

thérapeutique.  

Cependant, l’absence d’une évaluation plus pertinente a sûrement été la cause de la 

mise sur le marché de médicaments qui se sont révélés inefficaces, conduisant à des échecs 
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thérapeutiques, mais aussi à des problèmes de toxicité : deux accidents graves révèlent à la 

population l'existence du risque thérapeutique en relation avec médicament. [4] 

 

1.4.2. Réformes du visa: l’affaire STALINON® 

  

Le STALINON® (Figure n°1) est une association de principes actifs, dont : 

- un dérivé organique d’étain, le diiododiéthylétain utilisé pour son action anti 

staphylococcique ; 

- des acides gras pour une meilleure absorption ; 

- de la vitamine F proposée pour son action régénératrice de la peau. [20] 

 

Il s’agit en réalité d’une extension d’une ancienne formulation, la Stannomaltine (dont 

l’exploitation avait été abandonnée), légèrement modifiée pour la nouvelle indication afin de 

faciliter l’obtention du visa et limiter les coûts d’un point de vue administratif.  

Seulement, ce souci d’économie va dépasser le seul coût administratif, car le contrôle 

des matières premières importées n'est pas effectué correctement. 

Figure 1 : Spécialité STALINON® 
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Après quelques essais cliniques sur huit malades traités sans complications 

particulières, le dossier du STALINON® est présenté au Laboratoire National de Contrôle des 

Médicaments (LNCM) et au CTS qui délivre facilement un visa.  

Ces pratiques « scientifiques » et administratives correspondent aux habitudes de 

beaucoup de petits fabricants, le plus souvent pharmaciens qui ajoutent à leur officine de 

modestes unités de fabrication à caractère plus artisanal qu’industriel, et qui essaient de 

survivre avec de petits moyens en faisant des « concessions » notamment sur la vigilance des 

produits. 

 

En novembre 1953, le médicament est commercialisé ; il peut être délivré sans 

ordonnance. Il s’en écoule 2000 unités (sans compter les échantillons médicaux) avant que 

n’arrivent des accidents en mai 1954. Certains malades présentent une encéphalite sans 

fièvre qui entraîne 100 décès et 117 intoxications avec de lourdes séquelles à type de 

paralysie.  

Les premières hypothèses causales invoquent des raisons excluant complètement la 

responsabilité du diiododiéthylétain dans la genèse des accidents : 

- Une décomposition de ce principe actif dans certaines conditions de conservation ; 

- Un « phénomène mystérieux d’idiosyncrasie des victimes (sensibilité particulière) » ; 

- Une possible modification de l’absorption du sel iodé d’étain par l’adjonction de la 

vitamine F ; 

- Une possible erreur de fabrication. 

Même si l’opinion publique et la presse affirment que « la législation française est une 

de celles qui entourent du maximum de précautions la fabrication des médicaments », en 

même temps apparaissent les premières remises en question des instances de contrôle et de 

la procédure d’obtention du visa en général. [21] 

L’enquête judiciaire s’achève au printemps 1957. Elle fut longue, coûteuse, mais au final 

nécessaire au vu de l’importance de la crise sanitaire déclenchée et de ses conséquences. 

Elle met donc en évidence quatre grands registres de fautes et de défaillances ; il convient de 

remarquer, très peu des hypothèses émises trois ans plus tôt ne seront retenues : 

- 1er registre : fautes et insuffisances dans la conception et la fabrication du 

médicament ; 

- 2ème registre : négligences face aux « alertes » adressées au fabricant par le 

laboratoire de contrôle, le façonnier et les médecins ; 
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- 3ème registre : fautes commises dans la procédure de visa ; 

- 4ème registre : dysfonctionnements du « système » de production et de régulation 

pharmaceutique en vigueur en France. 

C’est le premier registre qui sera retenu comme fondement au jugement, un bon nombre 

d’auteurs à l’époque ayant déconseillé l’emploi pharmaceutique de l’étain dans leurs 

publications. Le Tribunal met de plus en évidence l’absence de contrôle suffisant des matières 

premières et des produits finis, une négligence de la part du laboratoire face aux alertes 

lancées par des médecins cliniciens, le fait d’avoir présenté le produit comme une extension 

de la Stannomaltine alors qu’il en diffère très sensiblement... 

Au niveau juridique, l’affaire est interprétée comme celle d’un médicament fabriqué dans 

des conditions qui ne sont conformes ni au visa obtenu ni à ce que l’industrie entend 

promouvoir comme standard de qualité à l’époque. 

Cependant, cette affaire montre une évidence : malgré les barrières mises en place pour 

lutter contre les dérives voire les crises sanitaires (comme un contrôle préalable obligatoire 

des autorités compétentes) le STALINON® s’est vendu légalement, malgré la toxicité 

manifeste de la spécialité.  

En effet, la longue enquête judiciaire (7575 pages) implique clairement la responsabilité 

de l’Etat dans cette crise, même s'il ne décharge pas le fabricant de ses responsabilités, le 

visa ayant été délivré alors que le médicament n'était pas sûr. 

Le « système » a besoin d’être repensé pour fonctionner de manière efficace et 

transparente. Un débat est donc entrepris au sein de l’Assemblée Nationale dès juin 1954 pour 

réformer la législation concernant les produits pharmaceutiques.  

L’entrée de la France dans la Communauté Economique Européenne (CEE) en 1957 ne 

fait que renforcer cette position. 

Finalement, cette réforme fait l’objet d’une Ordonnance concernant principalement la 

fabrication des produits pharmaceutiques. [22] 

Les deux grands problèmes abordés sont : 

- la protection de la Santé Publique, car le texte prévoit d’éviter la mise sur le marché 

de médicaments insuffisamment étudiés présentant de ce fait un danger pour la 

population. Il s’agira ici d’une réforme de régime du visa ; 

- la question économique et financière en ce qui concerne le nombre des spécialités 

pharmaceutiques et de la protection de l’inventeur. 
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L’institution d’un « brevet spécial » sera donc décidée plus tard par un décret du 30 mai 

1960 (n°60-507). 

Cette législation exige plus de garanties de la part du fabricant.  

Si le nouveau régime est plus lourd en contrôles, il améliore considérablement la 

situation des industriels sérieux qui étudient et contrôlent soigneusement leurs produits en 

obtenant un visa plus rapidement que d’autres. 

Pour qu’il puisse être attribué, la spécialité doit présenter des caractères d'innocuité dans 

les conditions normales d'utilisation, et les experts auxquels doivent faire appel les industriels 

sont tenus d’être agréés par l'administration. [23] 

Tout ceci vise à éradiquer des pratiques de production de médicaments douteuses, 

« dans une buanderie » selon le syndicat regroupant les industriels qui exigeait plus de rigueur 

pour la sécurité des malades, et soucieux de rétablir un état de confiance après l'affaire du 

STALINON®. 

Cette réforme s'inscrit dans un contexte favorable au renforcement des contrôles que 

les industriels semblent bien accueillir, et rares sont les dossiers incomplets parmi ceux 

présentés. En revanche, toutes ces contraintes accélèrent la disparition des plus petites 

entreprises. [5] 

L’ironie de l’histoire voudra que, parmi les dossiers en attente au ministère, se trouve 

celui du Thalidomide. [23] 

 

 

1.5. L’autorisation de mise sur le marché (AMM) 

 

Aujourd’hui, l’AMM est une procédure standardisée dans la plupart des pays 

développés. Il s’agit de la pièce maîtresse du contrôle d’un Etat sur le marché des spécialités 

pharmaceutiques. 

Cependant, la mise en place de cette procédure pour chaque spécialité fait encore une 

fois suite à une catastrophe sanitaire. 

L'accident responsable de la modification de réglementation a pourtant peu concerné la 

France, mais son impact sur l'opinion publique a été tout aussi considérable que pour les pays 

dans lesquels il a eu lieu. Cette affaire, dramatique en termes de Santé Publique, a montré 

une nécessité des essais pour évaluer la tératogénèse pour une molécule nouvelle avant sa 

mise en place sur le marché. [5] 
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1.5.1. L’accident Thalidomide 

 

C’est un dérivé de l’acide glutamique, synthétisé en 1953 par les laboratoires Ciba puis 

repris en 1956 par les laboratoires Grünenthal qui le commercialisent en Allemagne, puis dans 

une quarantaine d’autres pays, la plupart européens.  

Le Thalidomide est présenté comme sédatif, indiqué pour le traitement des nausées et 

vomissements du début de grossesse. Il est présenté sous différents noms de marque : 

DISTAVAL® (Figure n°2), TENSIVAL®, ASMAVAL®, SOFTENON®, CONTERGAN®. 

 

En 1961, une alerte est lancée concernant une augmentation importante de 

malformations chez les enfants dont les mères avaient utilisé le Thalidomide en début de 

grossesse : de nombreux cas de phocomélie (atrophie des membres supérieurs et inférieurs 

avec les mains ou les pieds directement attachés au tronc) ont été déclarés alors qu’il s’agit 

d’une affection très rare dans la population « générale ». 

C’est en effet 5000 à 10 000 nouveau-nés présentant cette malformation en quelques 

mois.  

D’autres anomalies sont relatées telles que poumons déficients, malformation des 

yeux... 

Le médicament est retiré du marché rapidement ; la date de retrait diffère en fonction 

des pays. 

Figure 2 : Spécialité DISTAVAL® 
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Par la suite, des études épidémiologiques et pharmacologiques permettent de 

démontrer que la substance perturbait les étapes de formation des tissus entre la quatrième 

et la sixième semaine de grossesse qui est la période sujette à l’installation de nausées et 

donc propice à l'administration du Thalidomide, dans le respect même de son indication. 

Les essais menés chez l’animal en 1954 n’avaient révélé aucune toxicité particulière, et 

les tests réalisés sur l’Homme (plusieurs centaines de patients) avaient juste mis en évidence 

des propriétés sédatives, sans soupçonner une seule fois des effets secondaires tels que la 

fœtotoxicité. 

Jusque-là, seule l’évaluation du degré de toxicité était prise en compte par les autorités 

compétentes, et les études testant les nouvelles substances étaient très limitées, en particulier 

sur les risques de reprotoxicité. [24] 

 

1.5.2. La Directive 65/65 (transposée dans le droit français par l'Ordonnance du 23 
septembre 1967). 

 

Ce drame sanitaire atteint de nombreux pays et le législateur européen met en place un 

premier cadre réglementaire : il fixe, pour le médicament, le principe d’une autorisation 

préalable à la mise sur le marché, en harmonisant les standards et les critères nécessaires 

à son aboutissement. 

Il s’agit là de la première directive européenne qui : 

- définit le médicament et la « spécialité pharmaceutique » ; 

- fixe le principe d’Autorisation de Mise sur le Marché ; 

- précise les critères scientifiques et techniques sur lesquels les travaux de 

développement et l’évaluation (par des experts) devront porter pour argumenter le 

dossier de demande ; 

- fixe les mentions obligatoires à faire figurer sur l’étiquetage et la notice. 

Le but est de constituer un dossier descriptif des principales caractéristiques du produit 

soumis à évaluation. [4] 

L'AMM est délivrée pour une durée de 5 ans, renouvelable par période quinquennale. 

Comme pour le visa, elle n'exonère pas le fabricant en cas de problèmes dans les conditions 

normales d'utilisation. [5] 
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1.5.3. Evolution de la notion 

 

La réglementation relative à l’autorisation de mise sur le marché va subir de nombreuses 

modifications, prenant en compte les pratiques des industriels. Les protocoles de 

normalisation à suivre pour les essais y sont introduits. [19] 

A partir de 1972, les expertises doivent faire l'objet d'une déclaration préalable indiquant 

le lieu de l'expertise et le nom des experts. Ces essais cliniques sont réglementés depuis 1988, 

par la « Loi pour la protection des personnes » donnant un cadre légal et des principes 

d'éthique. [25] 

En 1978, la « commission d’Autorisation de Mise sur le Marché » est créée sous forme 

d’une commission d’évaluation constituée d’experts indépendants attachés au Ministère de la 

Santé, cela afin de constituer une réelle capacité de contre-expertise publique sur les 

médicaments. 

Ses membres appartiennent au secteur hospitalo-universitaire choisis pour examiner la 

validité des informations contenues dans les dossiers de demande. 

Quand elle est octroyée, l’autorisation fixe les conditions d’emploi, le (les) schéma(s) 

posologique(s), les populations cibles, les précautions d’emploi... 

Tous ces éléments déterminent le contenu du Résumé des Caractéristiques du 

Produit (RCP) qui permet d’assurer le bon usage du médicament sur la base des 

connaissances accumulées tout au long du développement, informations indispensables pour 

une utilisation éclairée. Il est donc plus particulièrement destiné aux professionnels de santé 

pour les guider dans leur Art, que ce soit pour la prescription ou pour la dispensation. [19] 

 

Malgré tout, d’autres crises en relation avec les médicaments sont à déplorer dans les 

années 1980-1990. 

Parmi celles-ci, l’affaire dite des « filles DISTILBENE® » est importante par ses 

retombées qui semblent concerner plusieurs générations de femmes.  

Le diéthylstilbestrol est le principe actif contenu dans les spécialités pharmaceutiques 

DISTILBENE® et STILBOESTROL®, indiquées dans le traitement du cancer de la prostate, 

mais aussi au moment de leur commercialisation dans les grossesses difficiles pour prévenir 

les avortements spontanés, les hémorragies gravidiques, et d'autres complications de la 

grossesse (diabète gravitationnel, toxémie gravidique). Elles sont utilisées en France entre 

1948 et 1977 chez les femmes enceintes, puis contre-indiquées à la suite de constats de 
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cancers du vagin chez des jeunes femmes ayant été exposées in utero au médicament. 

L'importance de l'affaire se caractérise par l'aspect multi-générationnel du problème. [26] 

Quelle que soit la nature des crises sanitaires, leur médiatisation favorise la mobilisation 

des consommateurs, et en réaction celle des industriels et des pouvoirs publics. 

La réforme du 8 mars 1993 crée l’Agence Française de Sécurité Sanitaire du 

médicament et des Produits de Santé (AFSSaPS), l'Institut National de Veille Sanitaire (InVs) 

et d'autres institutions pour répondre à ces nouvelles exigences. 

Les difficultés résiduelles sont les suivantes : 

- Il reste difficile, voire impossible, de déterminer à partir des seuls essais cliniques et 

de manière suffisamment précise le comportement d’un médicament dans la 

population « générale ». Ces essais sont limités en nombre de malades inclus ou en 

durée de traitement et l'incertitude et le caractère temporel sont des notions 

contraignantes mais obligatoires pour l'élaboration d'une nouveauté thérapeutique ; 

- L’estimation du rapport « bénéfice-risque » devant être aussi objective que possible 

n’est pourtant pas une équation mathématique qui fixerait les « avantages rendus » 

et les « inconvénients attendus ou plausibles », mais elle est basée sur une 

appréciation qui utilise des échelles plus qualitatives que quantitatives, incluant donc 

une potentielle variation au cours du temps. 

 

Les conclusions des experts sont donc plus binaires : 

- Soit permettre un accès rapide au marché à un nouveau produit potentiellement 

prometteur, mais pour lequel des données sont encore incomplètes ; 

- Ou bloquer l’accès au marché d’un produit qui ne serait pas suffisamment sûr ou 

dont l’efficacité n’a pas été suffisamment établie, alors que les patients sont en 

attente de solutions thérapeutiques. [5] 

 

Il faut souligner par ailleurs qu’une décision négative prise au nom du principe de 

précaution, et pouvant apparaître être excessive, n’entraîne pas de « sanction » ni d’émotion 

médiatique, alors que la réaction est immédiate en cas de décision positive qui se révèlerait 

au final problématique, voire catastrophique en termes de sécurité d’emploi. [4] 
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1.6. La Loi « 2011-2012 du 19-11-2011 relative au renforcement de la sécurité sanitaire 
du médicament et des produits de santé ». 

 

Elle fait suite à l’affaire dite du MEDIATOR® (Benfluorex) dans laquelle les industriels, 

les médecins, les pharmaciens et même les pouvoirs publics semblent avoir une part de 

responsabilité.  

C'est pourquoi il y aura un « avant » et un « après » MEDIATOR®, la césure étant la Loi 

du 29 décembre 2011 « relative au renforcement de la sécurité sanitaire du médicament et 

des produits de santé » qui marque une volonté de transparence totale pour le contrôle des 

produits de santé et ainsi regagner la confiance du public et celle des professionnels. [27] 

 

1.6.1. L’affaire MEDIATOR® en elle-même (Figure n°3) 

 

 

Contrairement à d’autres, le problème lié à ce médicament « n’explose » pas dans 

l’année suivant sa commercialisation en 1976, mais plus de 30 ans après. 

Même si cela a pu être nié, le principe actif de cette spécialité pharmaceutique 

(Dénomination commune Benfluorex) est dérivé de l’amphétamine ; il est indiqué dans : 

 

Figure 3 : Spécialité MEDIATOR® 
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1. Le traitement adjuvant des hypertriglycéridémies ; 

2. Le traitement adjuvant du diabète de type 2. 

Les amphétamines ont été utilisées comme anorexigènes jusqu'à leur retrait du marché, 

dans le traitement de l'obésité mais aussi pour des cures d'amaigrissement. 

Un des problèmes de cette classe pharmacologique réside dans sa composante 

stimulante potentiellement dangereuse associée à l’action principale (anorexigène) de ces 

substances.  

Le laboratoire entreprend, à la fin des années cinquante, des recherches afin de 

dissocier ces deux types de propriétés, pour ne conserver que l'effet dit de « coupe-faim ».  

La norfenfluramine (PONDERAL®) en 1963, puis le benfluorex (MEDIATOR®) en 1976 

sont présentés comme issus d’une nouvelle classe pharmacologique – celle des fenfluramines 

– distincte de celle de l'amphétamine au moins sur la composante stimulante. 

Mais, la stratégie pour le MEDIATOR® vise également à effacer la connotation 

anorexigène pour la qualifier « de très faible et tout à fait accessoire par rapport aux propriétés 

métaboliques de ce produit », positionnement d'autant plus important qu'en 1995 les 

fenfluramines sont considérées comme des molécules dangereuses, dans un premier temps 

restreintes dans leur possibilité de prescription, puis retirées du marché en 1997.  

La stratégie « d'exception » sera efficace car le MEDIATOR® continue à être 

commercialisé jusqu'en 2009. 

Comme tous les autres médicaments pour lesquels l'AMM était délivrée avant le 1er 

décembre 1976, la Directive européenne de 1975 prévoyait une réévaluation qui, en 1987, ne 

valide que la première indication attribuée à cette spécialité. [27] 

Cette restriction non appliquée est finalement annulée en 1997. 

Pendant ce temps des notifications de cas de valvulopathies et d’hypertension artérielle 

pulmonaire sous benfluorex restent sans réponse. 

Ce n'est qu'à partir de 2005 que des études supplémentaires sont demandées, ainsi que 

des modifications du résumé des caractéristiques du produit de ce médicament. La première 

indication – (traitement adjuvant des hypertriglycéridémies) – est supprimée sans qu'il n'y ait 

un réel impact sur les prescriptions, qui sont estimées hors indications à hauteur de 70% des 

ventes à ce moment (en tant qu’anorexigène). 

 

Le 27 octobre 2009, un rapport mettant en cause le benfluorex dans la survenue de 

valvulopathies cardiaques est adressé au directeur général de l'AFSSaPS. Le médicament est 
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suspendu le 30 novembre de la même année, puis retiré définitivement du marché le 20 juillet 

2010. [28] 

Cette nouvelle affaire montre un certain nombre de failles dans le système de santé qui 

a finalement laissé commercialiser un médicament dangereux présentant une balance 

bénéfices-risques pourtant jugée insuffisante, et qui n’a pas pris en compte des dérapages 

massifs dans la prescription par rapport aux indications validées, même si a posteriori ces 

dernières apparaissent elles même insuffisamment étayées. 

 

1.6.2. Ce qu’apporte la Loi du 29 décembre 2011  

 

– Transparence des liens d'intérêt : 

La transparence est une obligation que la Loi met en avant au service de la sécurité du 

patient. Plus qu'un devoir de déclaration, c'est aussi un message fort adressé à la population 

que d'énoncer en premier cette obligation. 

– Création de l'Agence Nationale de Sécurité du Médicament (et des Produits de Santé) : 

L’article cinq dissout l'AFSSaPS pour créer l'Agence Nationale de Sécurité du 

Médicament (et des Produits de Santé) (ANSM(PS)), placée sous tutelle du Ministre chargé 

de la Santé. Il définit aussi ses missions qui sont l'évaluation et la réévaluation des bénéfices 

et des risques concernant les médicaments  

– l'AMM et le post-AMM : 

La loi prévoit une révision quinquennale de l'AMM  

– La prescription hors AMM : 

Définie par l'article 18 avec pour principal objectif d’en encadrer l’usage.  

– Publicité et promotion : 

La publicité auprès des professionnels de santé est plus réglementée : l'article 29 stipule 

qu'il faut une autorisation préalable de l'ANSM, un « visa de publicité », avant toute diffusion.[6] 
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Cette évolution des exigences en termes de sécurité sanitaire peut être mesurée 

visuellement par un outil dont tous les professionnels de santé peuvent et doivent se servir de 

manière quotidienne : le Résumé des Caractéristiques du Produit ou plus simplement le RCP. 

En effet, le RCP a subi de nombreuses modifications de dénomination, de structures et 

surtout de contenus au cours du temps, et ce depuis le début de sa première ébauche 

relativement rudimentaire en 1914 grâce à Louis VIDAL®. 
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2. Le résumé des Caractéristiques du Produit (RCP) 

 

Il est défini comme une synthèse du dossier d'AMM, dossier pouvant atteindre une taille 

considérable. Il fait partie intégrante de l’AMM, dont il est une des trois annexes 

réglementairement qui l’accompagnent ; il est élaboré, selon des normes réglementairement 

définies, par le laboratoire qui souhaite mettre sur le marché une spécialité pharmaceutique. 

Le RCP peut être considéré comme une « carte d'identité » servant de base d'information 

– (de référentiel) – pour les professionnels de santé intervenant dans le circuit du médicament. 

Il est aussi en corrélation avec la NOTICE qui adapte le RCP dans un style et un langage 

destiné au grand public (art R 5121-49 du Code de la Santé Publique). [29] 

 

 

2.1. Positionnement 

 

Juridiquement, le RCP correspond à un document accompagnant la demande d'AMM. Il 

en constitue l'annexe I ; le Code la Santé Publique en fixe la présentation et le contenu après 

transposition dans le Droit français (par l'arrêté du 6 mai 2008) [30] de la Directive européenne 

2001/83/CE [31]. 

C’est donc maintenant un document de référence exhaustif, qui résulte de la volonté de 

mettre à disposition du professionnel de santé un guide pour une bonne utilisation et dans un 

contexte de sécurité pour chaque spécialité pharmaceutique ; cependant, il n’a pas toujours 

existé et peut-être trouve-t-il son origine dans un format complètement différent qui était les 

fiches pharmacologiques publiées dans le « Dictionnaire des spécialités pharmaceutiques » 

dès 1914 ; ce qui sera développé dans la troisième partie à la suite. [29] 

Malgré sa taille conséquente pour certains médicaments, il s’agit bien ici d’un résumé 

(relativement court) de l'énorme dossier de l'AMM auquel le médicament se rapporte ; c'est 

donc une tâche complexe par le travail de concision qu'il exige, dont la pertinence dépend 

aussi de la qualité de l'évaluation pendant les essais précliniques et cliniques. [32] 
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2.2. Son évolution au cours du temps 

 

L'idée d'apporter au professionnel de santé une fiche technique pour tous les 

médicaments est aujourd'hui une évidence. 

Cependant, comme elle est longtemps restée facultative au regard de la Loi, elle relevait 

le plus souvent du seul registre commercial, surtout pour signaler une différence avantageuse 

par rapport à un autre produit, plutôt que d’apporter au professionnel de santé un service 

indispensable à un exercice quotidien de qualité. 

 

2.2.1. La genèse 

 

La première forme de réglementation relative à une information officielle à fournir au 

professionnel de santé remonte à 1978. A cette date, l'AMM est la procédure obligatoire pour 

commercialiser une nouvelle spécialité en France ; le dossier présenté par l'industriel à l’appui 

de sa demande regroupe une grande quantité d'informations qu'il paraît pertinent de résumer 

en vue d’une mise à disposition pour faciliter et sécuriser l’exercice médical quotidien. 

 

En effet, selon le Décret 78-988 du 20 septembre 1978, l'article R. 5128 du Code de la 

Santé Publique se voit modifié en ce sens. Dans sa version précédente, cet article définissait 

les informations obligatoires à fournir afin d'obtenir une AMM. [33] 
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Auparavant, dans le contexte de la mise sur le marché par la procédure du Visa, ces 

mêmes informations étaient mentionnées aux articles R. 5118 et 5119 Code de la Santé 

Publique créés par le Décret du 26 novembre 1956 qui a institué le Livre V du même Code. 

(Figure n°4). [34] 

 

Mais ces renseignements relatifs à la mise sur le marché d'une nouvelle spécialité, que 

ce soit dans le contexte du visa ou de l'AMM, sont uniquement à destination des pouvoirs 

publics afin de leur permettre de contrôler les substances en circulation. 

C'est la même année que celle de la création de la Commission d'AMM en France que 

le Décret 78-988 du 20 septembre 1978 paraît. Il rajoute à ces notions la possibilité pour le 

laboratoire d'élaborer un résumé explicatif, en accompagnement de la demande d'AMM : « La 

demande [d'obtenir une AMM pour une nouvelle spécialité] peut être accompagnée d'un 

projet de fiche signalétique destinée à être diffusée auprès des médecins, après approbation 

par le ministre chargé de la santé et délivrance de l'autorisation de mise sur le marché ». [33] 

Il s'agit donc d'un document certes facultatif, mais dont l'obligation est d'être soumis à 

l'approbation des pouvoirs publics, rendant officielle l'information qu'il contient. 

Figure 4 : Livre V du Code de la Santé Publique 
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Il comporte ce qui peut s'apparenter à un résumé du dossier d'AMM afin d'informer à 

l'époque uniquement le médecin sur les aspects techniques d’une nouvelle spécialité, mais 

d'une manière générale le professionnel de santé, dans l'exercice de son art au quotidien. 

Cependant, le contenu n'est pas encore réglementairement défini. 

 

2.2.2. Création  

  

2.2.2.1. La réglementation européenne 

Les directives européennes ont pour but d'aboutir à une information unique pour la 

plupart des médicaments industrialisés dans l'Union Européenne. 

La Directive 83/570/CEE du 26 octobre 1983 concernant le rapprochement des 

dispositions législatives, réglementaires et administratives relatives aux spécialités 

pharmaceutiques (modifiant celle 65/65/CEE du 26 janvier 1965 qui crée la réglementation 

régissant l'AMM) introduit la notion de RCP, en précisant les renseignements et le plan qui 

vont le constituer.  

Une harmonisation se révèle nécessaire entre tous les Etats membres, pour ce qui est 

des nouvelles AMM afin de placer l'ensemble des laboratoires en exercice dans l’Union sur un 

pied d'égalité. 

Ce texte regroupe les informations en trois grands ensembles cohérents, répondant aux 

besoins pratiques du prescripteur et du dispensateur.  

A la suite des rubriques mentionnant « forme », « présentation » et « composition », on 

trouve successivement : 

- les données cliniques (DC) : elles exposent, dans l'ordre, les indications 

thérapeutiques, la posologie et le mode d'administration, les contre-indications, les 

mises en garde et précautions d'emploi, les interactions, la grossesse et l'allaitement, 

les données concernant la conduite et utilisation de machines, les effets indésirables 

et le surdosage ; 

- les propriétés pharmacologiques (PP) : elles fournissent les informations concernant 

la pharmacodynamie, la pharmacocinétique et la sécurité clinique ; 

- les données pharmaceutiques (DP) : elles visent les incompatibilités physico-

chimiques, les conditions de conservation et les modalités de manipulation ; 
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- les renseignements administratifs, à savoir les conditions de délivrance, le numéro 

d'identification de chaque présentation, la date d'approbation et la date de révision 

du RCP et enfin, les conditions de remboursement et le prix s’il y a lieu. 

Ce plan comprend donc trois grands ensembles scientifiques puis des informations 

administratives ; il est adapté pour une bonne utilisation du médicament, que ce soit pour le 

prescrire ou pour le délivrer. [35] 

 

2.2.2.2. Transposition dans le droit français 

Ce texte est transposé dans le droit français par le Décret n°85-1216 du 30 octobre 1985 

qui est venu modifier l'article R. 5128 du Code de la Santé Publique. 

La phrase que nous avons citée précédemment (chapitre 2.2.1.), concernant la mise en 

place d'une fiche signalétique est supprimée et remplacée par : 

« La demande est accompagnée d'un résumé des caractéristiques du produit 
défini à l'article R. 5128-1. » 

Ainsi, par cette modification, plusieurs points sont à souligner : 

- La notion d’une production facultative est supprimée au profit d'une production 

obligatoire ; 

- L'entrée du terme « résumé des caractéristiques du produit » dans le Droit 

français, lequel lui confère un caractère réglementaire fort, car systématique, ce que 

n’avait pas pour objet la « fiche signalétique »… facultative ; 

- Le document n'est plus uniquement destiné au médecin, mais vise désormais tout 

professionnel de santé intervenant dans le circuit du médicament ; 

- La conservation du caractère officiel : il est mentionnée que, comme la fiche 

signalétique précédemment citée, le ministre chargé de la santé doit approuver le 

RCP avant la délivrance de l'AMM ; 

- Son contenu, réglementairement défini, fait l’objet du nouvel article, le R. 5128-1 du 

Code de la Santé Publique. 

Il s'agit des données nécessaires qui doivent être mentionnées dans le projet de RCP 

pour l'obtention d'une AMM. Le laboratoire qui commercialise la nouvelle spécialité n'est en 

revanche pas obligé de s'y limiter : il peut en effet approfondir les détails techniques et 

scientifiques s'il le juge nécessaire, toujours sous le contrôle des autorités compétentes. 
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Ces informations sont répertoriées ainsi : 

a) Dénomination du médicament ; 

b) Forme pharmaceutique ; 

c) Composition qualitative et quantitative en principes actifs et en constituants de 

l'excipient dont la connaissance est nécessaire à une bonne administration du 

médicament, en utilisant les dénominations communes internationales lorsqu'elles 

existent ou, à défaut, les dénominations de la pharmacopée européenne ou 

française ; 

d) Nom ou raison sociale et domicile ou siège social du demandeur de l'autorisation de 

mise sur le marché ; 

e) Nature du récipient ; 

f) Conditions de délivrance au public ; 

g) Durée de stabilité, si nécessaire après reconstitution du produit ou lorsque le 

récipient est ouvert pour la première fois ; 

h) Précautions particulières de conservation ; 

i) Incompatibilités majeures chimiques et physiques ; 

j) Propriétés pharmacologiques et, dans la mesure où ces renseignements sont utiles 

pour l'utilisation thérapeutique, éléments de pharmacocinétique ; 

k) Indications thérapeutiques ; 

l) Effets indésirables (fréquence et gravité) ; 

m) Mises en garde spéciales ; 

n) Contre-indications ; 

o) Précautions particulières d'emploi, notamment en cas de grossesse et d'allaitement, 

d'utilisation par des enfants ou des personnes âgées et dans des circonstances 

pathologiques particulières ; 

p) Effets sur la capacité à conduire des véhicules ou d'utiliser des machines ; 

q) Interactions médicamenteuses et autres ; 

r) Posologie et mode d'administration ; 

s) Surdosage : symptômes, conduite d'urgence, antidotes ; 

t) Date d'établissement du résumé des caractéristiques du produit.  
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Le caractère scientifique du RCP souligne la nécessité de sa mise à jour au vu de 

l'évolution constante des connaissances et des données acquises au cours de la « vie » du 

médicament. 

Plusieurs raisons peuvent donc conduire à réexaminer son contenu : une modification 

des paramètres pris en compte pour garantir l'efficacité thérapeutique du médicament, 

notifications de nouvelles données de sécurité – (à noter le rôle important dans ce domaine 

confié au système de pharmacovigilance créée en 1973) –, changement de pratiques 

médicales, nécessité d'harmonisation, révision d'une classe thérapeutique, évolutions des 

connaissances médicales... etc. [29] 

 

2.2.3. Evolution du contenu  

 

2.2.3.1. Ajout de contenu 

Le Décret n°94-19 du 5 janvier 1994 transfère le contenu du RCP de l’article R. 5128-1 

à l'article R. 5128-2 créé pour l'occasion. 

(L'article R. 5128-1 est dès lors relié à l’article R. 5128 du même Code lorsque le produit 

concerné est un générateur, notion spécifique aux médicaments radio-pharmaceutiques). 

En plus de ce transfert, il ajoute certaines informations aux précédentes : 

- La rubrique « j » se voit complétée par une nouvelle phrase : « S'il y a lieu, les 

précautions particulières qui doivent être prises par les personnes qui manipulent le 

médicament et qui l'administrent aux patients ainsi que les précautions qui doivent 

éventuellement être prises par le patient » ; 

- Une rubrique est insérée entre la « s » et la « t » : « Précautions particulières 

d'élimination des produits non utilisés ou des déchets dérivés de ces produits, s'il y 

a lieu ». 

Par ailleurs, les mentions nécessaires à inclure dans le RCP pour une mise sur le marché 

se précisent : 

- Le premier ajout concerne la manipulation et l'administration des médicaments par 

le patient mais aussi par les personnes autour du patient ; 

- Le deuxième concerne les précautions à prendre pour l'élimination des produits non 

utilisés. 
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Le RCP s'adressait « traditionnellement » aux professionnels de santé qui prescrivent et 

délivrent les spécialités pharmaceutiques, en ajoutant ces deux informations sa portée s’étend 

désormais : 

- au patient, auquel elles devront être transmises lors d'une prescription ou une 

dispensation ; 

- à tout professionnel amené à administrer ou manipuler le produit, tels que le 

personnel hospitalier ou infirmier du secteur libéral. 

Le décret crée aussi un nouvel article, R. 5128-3, mentionnant les informations à ajouter 

au RCP dans le cadre des médicaments radio-pharmaceutiques, qui en plus des 

renseignements précédents, doit comporter : 

a) Une information complète sur la dosimétrie interne des rayonnements ; 

b) Des instructions détaillées pour la préparation extemporanée, le contrôle de la 

qualité et le cas échéant la période maximale de stockage durant laquelle toute 

préparation intermédiaire, telle que l'éluât ou le produit radio-pharmaceutique prêt à 

l'emploi, répond aux spécifications prévues. [36] 

 

2.2.3.2. Changement de nomenclature dans le Code de la Santé Publique 

En 2004 (Décret n°2004-802 du 29 juillet 2004), un changement de nomenclature 

transfère les informations vues précédemment dans de nouveaux articles : 

- L'article R. 5128 devient le  R. 5121-21 ; 

- L'article R. 5128-2 devient le  R. 5121-23 ; 

- L'article R. 5128-3 devient le  R. 5121-24. 

Les textes ne subissent en revanche aucune modification d’écriture, laquelle s’opère 

donc en droit constant. [37] 

 

2.2.3.3. Un contenu complètement repensé en 2008 

Le Décret n°2008-435 du 6 mai 2008 apporte un grand changement en abrogeant les 

textes qui définissaient le RCP et en modifiant le sens l'article R. 5121-21 du Code de la Santé 

Publique.  

Ce dernier prévoit que la structure et le contenu du RCP seront désormais définis par un 

arrêté du ministre chargé de la Santé conforme aux dispositions de l'article 11 de la Directive 
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européenne 2001/83/CE du 6 novembre 2001 instituant un Code Communautaire relatif aux 

médicaments à usage humain. (Annexe 1.1). [38] 

L'arrêté du 6 mai 2008, pris pour l'application de l'article R. 5121-21 du Code de la Santé 

Publique, va définir la nouvelle configuration du RCP. (Annexe 1.2) [39] 

  

Par rapport à l'ancienne version, le changement le plus remarquable concerne la 

présentation du texte par une structuration en sous-chapitres : le RCP gagne en lisibilité en 

s'inspirant du modèle européen. Il est également plus facile à consulter par l’utilisateur. 

Le contenu quant à lui n'évolue que légèrement.  

Seules quelques informations supplémentaires sont introduites : 

- L’item « grossesse et allaitement » fait l'objet d'une catégorie à part entière, 

demandant donc une documentation plus approfondie sur le sujet ; 

- Les propriétés pharmacologiques sont déclinées en plusieurs thèmes distincts ; 

- La liste des excipients apparaît clairement en plus de la composition qualitative et 

quantitative du médicament. Cet ajout devient intéressant et pratique lorsque des 

patients sont intolérants à certains excipients ; 

- Des renseignements d'ordre administratif plus complets sont rajoutés à la fin du 

texte. 

   

Les items qui exposent ces différences entre les deux réglementations sont assignés 

d'une couleur rouge dans la liste des informations contenues dans le RCP selon l'arrêté du 6 

mai 2008 située à la fin du document (Annexe 1.2). 

La première phrase du texte fixé par l'arrêté du 6 mai 2008 sera modifiée par celui l’arrêté 

du 8 novembre 2012 qui impose de faire figurer au tout début de chaque RCP un texte 

standard invitant les professionnels de santé à signaler tout effet indésirable suspect dont ils 

ont connaissance au centre régional de pharmacovigilance. [40] 

 

2.2.4. Le RCP et l’économie dans la prescription médicale 

 

L'Ordonnance n°96-345 du 24 avril 1996, « relative à la maitrise médicalisée des 

dépenses de soins » impose au prescripteur de mentionner sur son ordonnance le caractère 

non remboursable d'un médicament s’il est prescrit dans une indication non prise en charge 
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par la Sécurité Sociale (ou en dehors des indications validées par l’AMM), ce qui, dans les 

deux cas ne permettra pas au patient de bénéficier d'un remboursement. (Articles L. 162-4 et 

R. 162-1-7 du Code de la Sécurité Sociale). [41]  

 

Le RCP évolue du « guide thérapeutique » au sens des données acquises de la Science 

vers un outil de régulation des dépenses de santé. Il s'intègre donc totalement dans 

l'Ordonnance du 24 avril 1996 qui précise la notion de « juste soin » au sens médical et social, 

ceci en responsabilisant tous les professionnels de santé sur les coûts des traitements, en 

alliant les préoccupations d’économie et de Santé Publique ; pour une même qualité de 

traitement, le coût doit en être le plus bas possible dans le cadre de la plus stricte économie 

compatible avec « l’efficacité » du traitement, comme le prévoient, tant les Codes de 

déontologie des différentes professions de santé, que le Code de la Sécurité sociale avec, par 

exemple, son article L 162-2-1 : 

« Les médecins sont tenus, dans tous leurs actes et prescriptions, d'observer, dans 
le cadre de la législation et de la réglementation en vigueur, la plus stricte économie 
compatible avec la qualité, la sécurité et l'efficacité des soins ». [42] 

 

2.2.5. Le RCP référentiel à caractère opposable 

 

2.2.5.1. Prémices de son caractère opposable 

Depuis 1985 le RCP est un document à caractère officiel : le praticien peut, à partir d'un 

diagnostic établi, se référer à un outil d'information médicale validé par les instances publiques 

pour traiter un patient en fonction des données acquises de la Science. [43] 

 

Cette dernière notion est particulièrement importante, car c’est elle qui place le RCP déjà 

comme référentiel, considéré comme opposable en fonction du raisonnement juridique qui 

suit. 

 

(Le cas des médecins est pris comme exemple, car ils représentent les prescripteurs les 

plus importants par leur nombre et la capacité de prescription qui leur est conférée par les 

textes. Cependant, chacun des Codes de Déontologie des professions autorisées à formuler 

des ordonnances comprennent des notions semblables.) 
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Trois temps sont distingués dans l’argumentation. 

- Premier temps : 

La « cascade déontologique » relative à la décision de soins, appuyée sur trois articles 

du Code de la Santé Publique (Code de déontologie des médecins). 

Art. R. 4127-8 : 

« Dans les limites fixées par la loi, le médecin est libre de ses prescriptions qui 
seront celles qu'il estime les plus appropriées en la circonstance. Il doit, sans négliger 
son devoir d'assistance morale, limiter ses prescriptions et ses actes à ce qui est 
nécessaire à la qualité, à la sécurité et à l'efficacité des soins. Il doit tenir compte des 
avantages, des inconvénients et des conséquences des différentes investigations et 
thérapeutiques possibles. » [44] 

Art. R. 4127-40 : 

« Le médecin doit s'interdire dans les interventions et investigations qu'il pratique, 
comme dans les thérapeutiques qu'il prescrit, de faire courir aux patients un risque 
injustifié. » [45] 

Art. R 4127-32 : 

« Dès lors qu'il a accepté de répondre à une demande, le médecin s'engage 
personnellement à donner au patient des soins consciencieux, dévoués et fondés sur 
les données acquises de la science, en faisant appel s'il y a lieu à l'aide de tiers 
compétent. » [46] 

- Deuxième temps : 

Affirmer que pour une spécialité pharmaceutique les données acquises de la science 

sont justement celles qui figurent dans son RCP à la date à laquelle il est établi, car validées 

par l’Autorité administrative en charge de la Santé Publique. 

- Troisième temps : 

Relier ce qui précède à un acte réglementaire, car l’autorisation de mise sur le marché 

d’une spécialité pharmaceutique fait l’objet d’un Octroi publié au Journal Officiel de la 

République Française (d’abord par arrêté puis par décision), ce qui lui confère son caractère 

opposable. Le RCP étant une annexe à l’AMM, son régime juridique suit celui du principal. 

 

Ainsi, prenant en compte : 

- les « limites fixées par la loi » aux médecins dans leur exercice (donc a fortiori aux 

règlements qui en découlent) ; 
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- leur liberté de prescription garantie elle aussi par la Loi ; 

- l’obligation qui leur est faite de se conformer dans leurs prescriptions aux « données 

acquises de la science » (soit le RCP pour les spécialités pharmaceutiques) ; 

- au caractère officiel du RCP par le truchement de l’octroi d’AMM publié au J.O. dont 

il est accessoire. 

Il en était déduit le caractère référentiel et opposable du RCP, interprétation qui ne 

semble pas avoir donné lieu à contentieux particulier. 

 

2.2.5.2. L'arrêté du 6 avril 2011 « relatif au management de la qualité de la prise en 
charge médicamenteuse et aux médicaments dans les établissements de santé » [47] 

Il va préciser de manière non ambiguë le caractère réglementaire (donc forcément 

opposable) du RCP. 

L’annexe de ce texte renferme un glossaire des termes utilisés dans la rédaction.  

Il est remarquable d’y lire aux paragraphes donnés de références :  

« 1 Réglementaires : 

-résumé des caractéristiques du produit ; 

-… » 

 

Il ne semble pas nécessaire de commenter au-delà, ni même d’interpréter dans le sens 

d’une restriction d’application de cette notion au strict domaine des établissements de santé 

visés par ce texte, tant la portée de la définition donnée par le glossaire est large. 

 

2.2.6. Le RCP au quotidien 

 

2.2.6.1. Le RCP protège le professionnel de santé 

Document de référence, il précise les conditions et les limites du « bon usage » d’une 

spécialité pharmaceutique comme il a été montré plus haut. 

Se conformer à son contenu semble une condition évidente pour un bon exercice des 

professionnels de santé, mais cela constitue également une certaine protection juridique pour 

eux-mêmes. 
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Toute autre considération étant prise en compte, l’engagement de la responsabilité 

professionnelle pourra être argumentée en défense dans le cas d’un accident survenu suite à 

la prescription et à la dispensation d’un médicament si, dans les deux cas, ces actes se situent 

dans les limites décrites par son RCP. 

Il n’en sera probablement pas de même s’ils sont effectués en dehors de ce « périmètre 

de sécurité », en gardant présent à l’esprit qu’une transgression en la matière ne se limitera 

pas au seul non-respect des indications thérapeutiques de l’AMM. 

En effet, c’est l’ensemble des mentions contenues dans le RCP d’une spécialité 

pharmaceutique qui doit être pris en compte, car c’est cet ensemble qui détermine le « bon 

usage ». 

Un plaignant pourrait reprocher au médecin et au pharmacien dispensateur de ne pas 

avoir, chacun en ce qui le concerne, respecté les posologies usuelles ou maximales prévues, 

le médicament étant prescrit et délivré dans le cadre des indications thérapeutiques prévues 

au RCP.  

De même, il convient dans ce cas de s’interroger sur une éventuelle limitation dans 

l’engagement de l’assureur en responsabilité civile professionnelle, l’accident survenant en 

dehors du cadre « normal » de l’exercice. 

 

2.2.6.2. Le RCP devient accessible au grand public 

Le patient est amené de plus en plus à devenir acteur de sa santé, favorisant ainsi une 

plus grande adhésion à son traitement. Les associations de malades, les réseaux de soins 

viennent confirmer cet activisme naissant depuis maintenant une dizaine d'années, ceci dans 

le cadre général de la « démocratie sanitaire » instituée par la Loi 2002-303 du 4 mars 2002 

relative aux « droits des malades et à la qualité du système de santé », dite aussi « loi 

Kouchner » du nom du ministre en charge de la santé à cette date. [29] 

Le 27 septembre 2013 est paru un décret (Décret n°2013-871) mettant en place une 

base de données administratives et scientifiques sur les traitements ainsi que sur le bon usage 

des produits de santé : il s'agit d'une référence, mise en œuvre par l'ANSM, pour l'information 

des professionnels de santé, des usagers et des administrations compétentes. 
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Y figure un grand nombre de renseignements relatifs à une spécialité pharmaceutique 

donnée, dont le RCP que l'on peut aisément consulter à partir du site Internet de l'ANSM. 

(Figure n°5) [48] 

 

Le RCP est donc accessible à tout patient gratuitement, sans n’être plus réservé qu’aux 

seuls professionnels de santé ; la NOTICE n'est plus le seul document dont le grand public 

dispose, ce qui est certainement de nature à favoriser l'ouverture d’un dialogue entre eux. 

 

2.2.6.3. Cas de la vente de médicament en ligne 

L'arrêté du 20 juin 2013 « relatif aux bonnes pratiques de dispensation des médicaments 

par voie électronique » autorise la dispensation au public de médicaments sans que cet acte 

ait lieu dans une officine de pharmacie. 

Selon ce texte, 

« la principale mission des pharmaciens d'officine […] est constituée par la 
dispensation au détail des médicaments dans le respect des règles législatives, 
réglementaires et déontologiques qui leur sont applicables, et ce quelle que soit la 
modalité de dispensation. » 

Cette phrase du préambule à l'arrêté désigne bien une dispensation à effectuer par un 

pharmacien, dans les mêmes conditions qu’à l’officine, sans préjudice des règles 

Figure 5 : Disponibilité du RCP sur le site de l’ANSM 
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déontologiques et professionnelles, afin de garantir la sécurité du patient et la qualité de sa 

prise en charge médicamenteuse. 

En effet, sur le site internet le médicament doit être présenté de manière objective, claire 

et non trompeuse ; parmi les éléments obligatoires relatifs à la présentation figure un lien 

hypertexte vers le RCP de la spécialité pharmaceutique disponible sur le site de l'ANSM ou 

sur le site de l'Agence européenne du médicament. Aucune autre référence que le RCP ou la 

NOTICE ne doit figurer, car des fiches simplifiées auraient pour effet de priver le patient d'une 

information complète et validée.  

Par le biais de ce nouveau mode de vente de médicaments sans ordonnance, le RCP 

est encore une fois mis en valeur pour son caractère de référence en termes d'information sur 

le médicament. [49] 
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3. Le RCP et le Dictionnaire VIDAL® des spécialités 

 

3.1. Introduction 

 

Aujourd'hui, le Dictionnaire VIDAL® reprend scrupuleusement le contenu du RCP pour 

chaque spécialité pharmaceutique qui y figure.  

Il n’est cependant qu’un des modes de diffusion empruntant un circuit « privé » pour la 

mise à disposition des informations relatives au bon usage des spécialités pharmaceutiques, 

validées par l’Autorité de santé et par ailleurs accessibles par d’autres canaux ouverts à tout 

public. 

Il s'agit aussi d'un ouvrage original par son mode d'élaboration qui repose sur des 

contrats de publication conclus avec les fabricants de spécialités pharmaceutiques (toutes 

celles disponibles sur le marché n’y figurent pas), tandis que le texte de chacune des insertions 

résulte d’une information officielle que l'éditeur se doit de reproduire avec rigueur. [50] 

Il suffit de consulter les versions récentes du dictionnaire pour se rendre compte de la 

complexité et de la densité de certaines monographies, plus particulièrement pour les 

spécialités pharmaceutiques récentes pour lesquelles le texte est souvent très conséquent. 

Cependant il n'en a pas toujours été ainsi, car l'information a subi de nombreuses 

modifications de taille et aussi de structure liées à la conception même du dictionnaire depuis 

ses débuts, en passant par l’intégration d’un format obligatoire des RCP (à partir du moment 

où ils existent), et en prenant en compte les exigences réglementaires dans la présentation du 

texte, ainsi que les nombreuses et fréquentes modifications de forme et de fond dans sa 

rédaction. 

 

Il est facile de montrer les évolutions que le dictionnaire a subies sur tout un siècle. 

L'écart de volume et de poids est frappant surtout si l’on tient compte du papier utilisé pour 

l’imprimerie qui est, depuis de nombreuses années déjà, particulièrement fin, ce qu’il n’était 

pas à ses débuts. (Figure n°6) 
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Le premier exemplaire qui paraît en 1914 tient dans la poche ; son poids est celui d'un 

téléphone portable récent ; l'édition de 2001, par exemple, n'a plus rien à voir avec ce format 

et un comparatif des caractéristiques physiques des deux dictionnaires figurent dans le tableau 

ci-après. (Figure n°7) [32] 

 

Figure 6 : Evolution du Dictionnaire VIDAL® 

Figure 7 : Tableau comparatif des principales caractéristiques 
« physiques » du VIDAL® 1914 Versus VIDAL® 2001 
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Sans tenir compte des suppléments publiés et des modifications de caractères 

d'imprimerie, de profondes évolutions bouleversent la présentation de l’ouvrage jusqu'à sa 

version 1998 pour exemple. (Figure n°8) 

 

 

Les changements de formats sont désignés par les flèches sur l'un des quatre 

graphiques. [51] 

Certains professionnels de santé plaident aujourd'hui pour une réduction drastique des 

données présentes dans certains des textes et une plus grande synthèse du RCP pour une 

meilleure d'utilisation. [29] 

 

Cette évolution est la conséquence des périodes de grande « fécondité 

pharmacologique » : 

- soit en raison de la découverte et de la commercialisation de nombreux produits 

« nouveaux », ce qui correspond à la première révolution pharmacologique dans les 

années 30-50 ; 

Figure 8 : Evolution, de 1914 à 1998, de divers caractères physiques du VIDAL® 
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- soit à cause des volontés gouvernementales de promouvoir un usage « rationnel » 

du médicament en développant une information validée, en particulier sur le risque. 

Ce sera la deuxième révolution pharmacologique des années 70-80. [51] 

 

 

3.2. Des fiches pharmaceutiques à l’intégration des RCP 

 

Au début du siècle dernier, Louis VIDAL constate que la pratique médicale « de 

toujours » repose principalement sur des prescriptions individuelles pour traiter un individu 

particulier.  

La préparation magistrale est très largement dominante dans l’Art médical, et il 

convient de remarquer que les médecins s’appuient le plus souvent sur des « formulaires » 

pour rédiger leurs prescriptions. Ces ouvrages, très nombreux à ce moment de la pratique 

médicale, proposent des « recettes » toutes faites que les praticiens et les pharmaciens 

utilisent couramment dans la médecine praticienne de chaque jour. 

Le « Codex medicamentarius gallicus », « rédigé par ordre du gouvernement », n’est 

pas autre chose, dans ses différentes versions, qu’un recueil de préparations magistrales (plus 

orienté dans ce cas vers leur confection). 

Certaines ont un tel succès (qui dépasse donc les savoir-faire individuels) que des 

pharmaciens les fabriquent à l'avance pour les proposer directement aux patients, et même, 

en font de la publicité dans les journaux ; s’il s'agit encore parfois de remèdes secrets qui 

répondent à la notion exposée dans la première partie, leur mode de « préparation à 

l’avance » préfigure aussi les spécialités pharmaceutiques futures.  

Louis VIDAL juge ce système trop lacunaire, car des risques d'erreurs sont susceptibles 

de se produire lors de la prescription ou de la préparation. Par ailleurs, il regrette de voir 

certains remèdes jugés efficaces se cantonner à un secteur géographique précis, du fait du 

caractère artisanal de leur fabrication qui en limite nécessairement la diffusion. 

Il perçoit très vite la nécessité de se doter d'un système permettant de conférer une 

notoriété nationale à un produit capable de répondre à des besoins de Santé Publique 

exprimés. 

Ainsi prône-t-il l'abandon de ces habitudes dites de « formulation » au profit de la 

prescription de produits fabriqués à l'avance par l'industrie, détenus par le pharmacien dans 

son officine en tout point du territoire national, notion très différente à ce moment-là de ce que 
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nous connaissons aujourd’hui, ne serait-ce que par la possession de nombreuses colonies 

réparties sur des continents différents. 

Il propose donc en 1911 aux « petits » fabricants d'élargir leur échelle de production ; au 

lieu de se cantonner à des médicaments préparés localement, ils sont invités à les faire 

connaître (et à les diffuser) de manière plus large vers les professionnels de santé au moyen 

d’un vecteur d’information qui leur serait dédié. 

Les « grands laboratoires » commercialisant déjà leurs produits au niveau national voire 

international sont sollicités de la même manière. 

Des « fiches pharmacologiques » décrivent donc le profil thérapeutique de certains 

médicaments ; elles sont présentées comme de véritables cartes d'identité 

« pharmacologique » de ceux-ci où il est possible d’y voir les (lointains) prémices du RCP.  

Elles comportent une somme d'informations jugées utiles, sous une présentation 

standardisée proposée par Louis VIDAL®, que les industriels respectent le plus possible.  

Fait remarquable, elles sont identiques, qu'elles concernent un « grand laboratoire » 

renommé ou un « petit pharmacien de province » ; elles sont diffusées, au niveau national, 

gratuitement mais aux seuls médecins par un réseau de visiteurs médicaux employés par 

l'Office de Vulgarisation Pharmaceutique – (OVP) – dont Louis VIDAL est le fondateur en 1910. 

Le plan-type d'une fiche pharmacologique est le suivant : 

- le nom du produit ; 

- la composition ; 

- les indications ; 

- les propriétés thérapeutiques ; 

- la dose et le mode d'emploi ; 

- (le prix) ; 

- le nom et l'adresse du fabricant. [32] 

 

Les fabricants restent libres d'y ajouter des rubriques particulières et elles 

correspondent, au final, à des textes élaborés le plus souvent à des fins promotionnelles, sous 

le seul contrôle de la direction médicale de l'éditeur, sans intervention des autorités sanitaires. 

Leur diffusion est payante et repose sur le volontariat. [50] 

Cependant, malgré leur succès évident, les utilisateurs manifestent certaines réticences 

quant aux conditions d’utilisation car elles sont distribuées lors des visites au cabinet, et ce 
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sont des « feuilles volantes » qu’il est difficile de classer et de consulter facilement, en 

particulier au domicile des patients ; ils font parvenir leurs observations auprès de l'OVP qui 

en réponse à ces suggestions les fait relier en un ouvrage complet seulement trois ans après 

la parution des premières fiches. 

 

Ainsi en 1914 parait la première édition du « Dictionnaire des spécialités 

pharmaceutiques ». 

 

Il faut noter que le terme « spécialité pharmaceutique » est employé ici de manière 

« générique » alors que son statut officiel n'est pas encore défini juridiquement, puisque ce 

sera le Décret du 13 juillet 1926 qui officialisera cette dénomination. 

Il se présente sous une forme que l'on peut qualifier à juste titre « de poche » par sa 

taille réduite. (Figure n°9) 

 

L’ouvrage débute par une lettre adressée aux médecins, dans laquelle les éditeurs font 

part de leur volonté de satisfaire leurs demandes en leur apportant, sous une forme portative, 

l'intégralité des fiches pharmacologiques qui avaient été diffusées auprès d'eux au cours des 

trois années précédentes. 

Les dernières pages font apparaître une forme de classification en fonction des organes 

cibles, des pathologies pour lesquelles les médicaments présents dans le dictionnaire sont 

Figure 9 : Dictionnaire des spécialités pharmaceutiques, édition 1914 
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utiles ou encore de leur « classe pharmacologique »… dans la vision de 1914 : ainsi peut-on 

retrouver les listes de noms de produits à destination de l'« estomac », pour la « tuberculose » 

ou plus simplement les « antipyrétiques ». 

 

A partir de 1920 – (qui en sera la deuxième édition en raison du conflit mondial 1914-

1918) – le dictionnaire s'étoffe d'année en année ; son évolution est rapide en raison de la 

forte augmentation du nombre de monographies insérées. 

En effet, si la première édition de 1914 rassemblait 131 laboratoires et 336 produits, celle 

de 1933 rassemble 689 annonceurs qui proposent 7304 références. 

Il faut cependant relativiser ce volume par le nombre important de médicaments dont 

l'utilité n'était pas complètement évidente et qui seront retirés au cours la décennie suivante. 

Le dictionnaire augmente tout de même le nombre de ses pages de manière importante 

avec les années et de multiples modifications voient le jour concernant sa présentation pour 

une meilleure utilisation au quotidien, et qui intéressent : 

- le format qui change plusieurs fois pour répondre aux problèmes de manipulation 

de l'ouvrage ; 

- la structure (classification, table des chapitres, table par indication thérapeutique...) 

pour améliorer l'exercice médical ; 

- en parallèle, une démarche d'uniformisation du contenu des textes est entreprise, 

ceci dès le début de la publication : ainsi, en réponse à une demande des utilisateurs, 

la première étape est d’indiquer le prix du médicament, information non obligatoire à 

l'époque où seules certaines spécialités affichaient leur prix, souvent les plus 

connues et dans un but publicitaire évident. A partir de 1934, les auteurs s'efforcent 

de le faire systématiquement figurer en sollicitant les fabricants pour obtenir leur 

accord. Cette préoccupation était aussi liée à la prise en charge des médicaments 

par certains systèmes de protection sociale en activité à ce moment ; 

- puis, en 1936, il est établi d'exposer les renseignements relatifs à chaque spécialité 

suivant le même ordre et la même place, afin d'homogénéiser le plus possible la 

présentation des informations contenues dans les monographies ; 

- progressivement, l’éditeur évalue la durée du traitement possible avec un 

conditionnement de façon à calculer approximativement et rapidement le prix 

moyen d'un traitement. Désormais, une attention toute particulière est portée sur 

les coûts en fonction des schémas posologiques préconisés. La dimension 
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économique prend donc sa place dans les réflexions des professionnels de la santé, 

ou du moins disposent-ils de cette information. 

 

En 1950, afin d’élargir et rentabiliser la diffusion du dictionnaire, l'OVP crée une édition 

payante ; ce tirage, réservé à la vente, est plus spécialement destiné aux administrations, 

services médicaux d'usines ou de collectivités, professionnels paramédicaux, pharmaciens 

d’officine, hôpitaux, cliniques et dispensaires. 

En 1951, les monographies précisent l’éventuelle possibilité de remboursement par la 

Sécurité Sociale, en constant développement depuis 1945. 

En 1955, tous les textes sont refondus pour donner des informations plus complètes afin 

de mettre à disposition des utilisateurs le maximum de renseignements techniques 

(composition, action thérapeutique, etc.) et pratiques (formes, contenu par unité de vente, 

remboursement par la Sécurité Sociale, les Collectivités, ou prise en charge au titre de l’article 

115 du Code des pensions militaires, etc.). 

Jusque-là, les éditions du VIDAL® publiaient chaque année les monographies proposées 

par les fabricants en exigeant d’eux une certaine rigueur de forme et de fond, exigence qui 

s'était accentuée d'année en année dans un souci d'uniformisation et de cohérence. 

Mais, aucune réglementation en la matière n’existant, cet ouvrage avait pour but 

principal de faire connaître aux prescripteurs un médicament, dans le but évident d’en accroître 

l’utilisation. Le coté promotionnel restait donc prépondérant, ce qui était logique car les 

industriels payaient pour les insertions. 

Après l'accident causé par le Thalidomide en 1961, la transposition dans le Droit français 

de la directive européenne qui fait suite est effective en 1967, et les études rigoureuses des 

médicaments en vue de leur AMM apportent plus de sérieux et de transparence dans la 

gestion de l'information médicale.  

C'est dans ce prolongement qu’en 1976, les autorités sanitaires critiquent le dictionnaire 

VIDAL® – (mais aussi d’autres ouvrages de même nature) – : il est jugé trop partial pour ce qui 

est des informations contenues dans les monographies, car en considérant le système de 

financement dont bénéficie l'OVP, des soupçons peuvent facilement naître pour l'accuser 

d'être « à la solde des laboratoires fabricants ». 

Cette critique peut paraitre d'autant plus crédible que l’ouvrage a connu au fil des années 

un succès grandissant : 

- 1922 : 4 000 exemplaires distribués ; 
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- 1932 : 18 000 exemplaires ; 

- 1953 : 30 306 exemplaires gratuits et 10 000 exemplaires vendus ; 

- 1963 : 45 142 exemplaires gratuits et 17 427 exemplaires vendus ; 

- 1973 : 50 000 exemplaires gratuits et 55 000 exemplaires vendus ; 

- 1983 : 73 000 exemplaires gratuits et 77 000 exemplaires vendus ; 

- 1989 : 85 000 exemplaires gratuits et 86 000 exemplaires vendus ; 

- 2001 : 100 000 exemplaires gratuits et 80 000 exemplaires vendus. [32] 

 

Dans le cadre de l'application du Décret du 24 août 1976, le législateur décide donc la 

mise en place d'une structure chargée de contrôler l'information relative aux spécialités 

pharmaceutiques.  

Madame Simone Veil, ministre de la Santé, crée la « Commission chargée du contrôle 

et de la révision des dictionnaires de spécialités pharmaceutiques », qui sera dirigée par 

monsieur Jean Michel Alexandre. [52] 

La quatrième partie montrera que son but est d'améliorer la qualité des monographies 

publiées dans les dictionnaires médicaux (dont le VIDAL®), en concertation avec les fabricants, 

afin qu'elles correspondent à l'évolution des connaissances sur le médicament. En effet, les 

qualitatifs apportés pour certaines spécialités pharmaceutiques n'étaient plus adaptés à une 

pratique quotidienne professionnelle sérieuse et impartiale dans le domaine médical. [50] 

 

 

3.3. La vision du médicament sur un siècle au travers du Dictionnaire VIDAL® 

 

Une des ambitions de ce travail est de montrer, par la sélection de certaines spécialités 

pharmaceutiques, les évolutions dans la qualité de l’information apportée aux professionnels 

de santé sur cent ans.  

Si, pour les plus anciennes, et pour le même principe actif, nous passerons par étapes 

du remède au médicament, il n’en est pas de même pour les spécialités plus récentes dont le 

RCP devient « scientifique » au point qu’il n’est peut-être plus vraiment un « résumé » pour 

devenir un exposé très complet « des caractéristiques du produit ». 
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A compter de 1914 le dictionnaire s’apparente plus à un moyen publicitaire destiné aux 

médecins qui permet aux fabricants de faire connaître leur produit, et surtout d'en faire la 

promotion commerciale. 

Ainsi, par exemple, peut-on lire pour la spécialité CITROSODINE GREMY® formulée à 

base de citrate tri sodique présenté comme chimiquement pur : « Tous les avantages du 

bicarbonate de soude sans aucun de ses inconvénients ». [53] 

Il s'agit d'une phrase ne relevant pas d'un langage médical mais plutôt populaire et 

encore relié à la notion de remède.  

Si le décalage sémantique par rapport à celui utilisé aujourd'hui peut faire sourire, il était 

normal de voir ce type de qualificatif à l'époque. 

  

3.3.1. Les années prises en compte : les raisons du choix. 

 

3.3.1.1. Année 1914 [53] 

Retenue pour son caractère historique car c’est celle de la publication de la première 

édition, ce qui en fait la référence « de base ». 

 

3.3.1.2. Année 1927 [54] 

Intéressante du fait qu'elle fait suite à l'officialisation du statut des spécialités 

pharmaceutiques et à la fin du remède secret. 

 

3.3.1.3. Année 1943 [55] 

La procédure de Visa vient d'être créée entraînant des répercussions majeures dans 

l'information relative au médicament. 

 

3.3.1.4. Année 1963 [56] (et 1968 [57]) 

1965 étant celle de la création de la procédure d'AMM, 1963 sera l’occasion d’observer 

la qualité de l’information avant cette nouvelle réglementation. Elle est également intéressante 

car elle se situe à mi-chemin entre la création du dictionnaire et maintenant. 

Cependant, pour certaines spécialités étudiées à la suite l'année retenue sera 1968, leur 

mise sur le marché étant de peu postérieure à 1963 ; mais les répercussions de la 

réglementation de l'AMM ne sont pas encore visibles dans le Dictionnaire VIDAL® édition 1968 

(ce qui rend le raisonnement homogène pour ces deux années), ceci étant dû au décalage 
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nécessaire entre la parution d’une mesure et sa prise en compte pour l’édition immédiatement 

suivante. 

 

3.3.1.5. Année 1980 [58] 

Elle est intéressante dans le sens où elle est postérieure à la réglementation relative à 

l’AMM, mais aussi au début des travaux de la « Commission Alexandre » qui avait pour mission 

la relecture et la correction des dictionnaires de spécialités pharmaceutiques. (Le VIDAL® était 

d'ailleurs le principal concerné parce que de loin le plus utilisé).  

Progressivement, les monographies vont être révisées, ce qui sera signalé, pour celles 

qui en ont fait l’objet, par une étoile précédant le nom de la spécialité concernée dans les 

éditions suivantes. 

– Un nouveau plan 

Il est spécifique au Dictionnaire VIDAL® qui classe les informations connues pour une 

meilleure recherche des éléments techniques relatifs à une spécialité. 

- Forme et présentation ; 

- Composition : cette dernière est directement accessible dès le début de la 

monographie ; 

- Sort du médicament : cette rubrique précise les informations concernant l'absorption, 

le métabolisme, les voies d'élimination, ce qui constitue aujourd'hui des éléments de 

pharmacocinétique ; 

- Propriétés : activité de la (des) substance(s) active(s), ce qui correspond aux 

éléments de pharmacodynamie actuels. La classe pharmacologique dans laquelle 

elle(s) se trouve(nt) est mentionnée dans cette section ; 

- Indications ; 

- Contre-indications ; 

- Précautions : cette rubrique comprend les interactions médicamenteuses ; 

- Effets indésirables ; 

- Mode d'emploi et Posologie : la position de cette information est très décalée par 

rapport à celle qu’elle occupe dans les éditions actuelles ; 

- Surdosage ; 
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- Renseignements administratifs : il s'agit du statut réglementaire de la spécialité au 

regard de la réglementation des substances vénéneuses, du numéro d'AMM, du prix, 

du taux de remboursement et des informations relatives au laboratoire fabricant. 

 

3.3.1.6. Année 2000 [59] 

Année « charnière » qui prend en compte les répercussions de plusieurs mesures 

renforçant l'exigence de sécurité sanitaire, en plus de l'avancée de la science : 

- Le RCP est créé par la Directive européenne de 1983 et sa structure est formalisée 

par le Décret 85-1216 du 30 octobre 1985 qui définit les informations qui doivent être 

présentes dans son contenu ; 

- Le Dictionnaire VIDAL® a été repensé pour une meilleure lecture suite à de 

nombreuses critiques formulées 1995. 

– D’où un plan à nouveau modifié comme suit : 

- Formes et présentations ; 

- Composition ; 

- Indications : cette catégorie apparaît bien précocement dans la monographie par 

rapport au plan précédent ; 

- Posologie et Mode d'Administration : il en est de même ici ; 

- Contre-indications ; 

- Mises en garde et précautions d'emploi ; 

- Interactions ; 

- Grossesse et allaitement ; 

- Effets indésirables ; 

- Surdosage ; 

- Pharmacodynamie ; 

- Pharmacocinétique ; 

Ces deux dernières catégories sont situées en fin de monographie car elles concernent 

certains aspects « techniques » de la spécialité pharmaceutique (non vraiment liées à la 

prescription), mais qui n'en sont pas moins importantes pour autant. 

- Renseignements administratifs. 
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Note : Si aucune information n'est apportée pour une des rubriques, elle peut ne pas 

apparaître dans la monographie. Ce ne sera plus le cas en 2012, où elle sera toujours 

mentionnée en signalant le cas échéant l'absence de données existantes. 

 

3.3.1.7. Année 2012 [60] 

La réglementation relative au contenu et à la structure du RCP a de nouveau changé : 

- par la Directive européenne 2001/83/CE du 6 novembre 2001 ; 

- par sa transposition dans le droit français par le Décret et l'arrêté du 6 mai 2008. 

Ce qui se traduit par de légers changements : la rubrique « Grossesse et Allaitement » 

est englobée dans une nouvelle, « Fertilité/Grossesse/Allaitement ». 

Sont ajoutées les « Modalités de Conservation », et les renseignements administratifs 

figurent dans une nouvelle catégorie, « Prescription/Délivrance/Prise en Charge ». 

 

3.3.2. Les médicaments retenus 

 

Des spécialités qui existent depuis la première édition du VIDAL®, qui seront les 

« médicaments anciens » : 

- La colchicine ; 

- L'aspirine ; 

- La digitaline ; 

Des spécialités commercialisées plus tard au cours du XXème siècle, qualifiés comme 

« médicaments médians » : 

- MEDIATOR® ; 

- DOLIPRANE® ; 

- VASTAREL® ; 

- VALIUM® ; 

Des spécialités plus récentes, témoins d'une exigence particulièrement accrue en 

termes de sécurité sanitaire par leur statut de nouveauté, leur mode d'action et leur nature 

d’où le qualificatif de « médicaments récents » : 
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- ENBREL® ; 

- XARELTO® ; 

- MULTAQ®. 

 

La reproduction des monographies dans les différentes éditions sont pour la plupart des 

photos prises sur les lieux. Malgré la qualité relative de certaines d’entre elles, toutes les 

informations intéressantes à étudier restent lisibles et exploitables. 

Elles sont disponibles en annexe du document (Annexe 2). 

 

3.3.2.1. Les médicaments « anciens » 

 

3.3.2.1.1. La colchicine (Annexe 2.1) 

Cette molécule est extraite de la Colchique, Colchicum autumnale, connue depuis 

l’Antiquité mais non utilisée pour son activité contre la goutte. Cette propriété ne lui ne sera 

reconnue qu'au IVème siècle, mais ne sera utilisée en France dans cette indication qu’à partir 

du XVIème siècle. 

Le principe actif est isolé en 1820 par les chimistes français Pierre Joseph Pelletier et 

Joseph Bienaimé Caventou. 

Cette substance est retenue dans le cadre de l’étude car elle est « ancienne » au sens 

de l’étude et qu’elle continue à être utilisée de nos jours. [61] 

 

- 1914 (Annexe 2.1.1) 

De nombreux médicaments disponibles sur le marché contiennent de la colchicine. 

La spécialité pharmaceutique COLCHIQUE BYLA® se présente sous forme d’une 

solution dont la posologie est de 10 à 15 gouttes par jour, soit, 0,2mg à 0,3mg de colchicine 

par jour ; selon la monographie 36 gouttes correspond à 7/10ème de mg de colchicine. 

Sa seule indication concerne la goutte. 

Selon la « fiche thérapeutique », la posologie est à augmenter progressivement jusqu'à 

ce que des diarrhées apparaissent. Il s'agit des « premiers phénomènes […] signalant l'action 

de la colchicine sur l'intestin » et donc une action thérapeutique vérifiée.  

Ce symptôme est considéré aujourd'hui comme un effet indésirable sur lequel il faut être 

particulièrement attentif car il indique l'apparition d'un surdosage. 
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Une autre spécialité, le COLCHI-SAL MIDY®, contient le même principe actif (0,25mg) 

en association avec du salicylate de méthyle (0,20mg), molécule apparentée à l'aspirine. 

Elle se présente sous forme de capsules, à la posologie de 4 à 16 par jour (soit 1mg à 

4mg de colchicine, et 0,8mg à 3,2mg de salicylate par jour). 

La « fiche thérapeutique » de ce médicament apparaît nettement plus promotionnelle 

que la première, avec une longue liste des vertus de chacun des deux principes actifs :  

– Le Salicylate de méthyle : 

« 1° Augmente l’élimination de l’acide urique et des autres éléments solides de 
l’urine ; 

2° Calme la douleur ; 

3° Liquéfie et augmente la sécrétion biliaire ; 

4° Légèrement diurétique ; 

5° Diaphorétique ; 

6° Diminue la fièvre ; 

7° Combat la congestion et facilite la résolution des inflammations […] ; 

8° Action antiseptique sur le sang. » 

Cette dernière mention sous-entend subtilement une image hygiénique et pure du 

médicament, rendant le sang « propre ». Cette notion reste aussi très floue et elle s’apparente 

beaucoup plus à l’approche populaire du remède qu’à un argument scientifiquement contrôlé.  

– La Colchicine : 

« 1° Diminue la production d’acide urique ; 

2° Augmente rapidement l’élimination de tous les produits brûlés et pousse à 
l’oxydation ; 

3° Soulage la douleur ; 

4° Augmente la sécrétion biliaire ; 

5° Légèrement diurétique ; 

6° Diaphorétique ; 

7° Purgatif. » 
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La mention « purgatif » suggère que ce médicament pouvait-être prescrit dans cette 

seule indication (indépendamment de la goutte), alors qu’une diarrhée survenant au cours de 

son usage est aujourd’hui un signe de surdosage et donc de danger pour cette substance à 

marge thérapeutique très étroite. 

 

- 1927 et 1943 (Annexe 2.1.2 et 2.1.3) 

La monographie de la spécialité COLCHIQUE BYLA® ne figure plus dans le dictionnaire. 

Celle du COLCHI-SAL® quant à elle ne change pas, si ce n'est que le salicylate de 

méthyle change de dénomination dès 1927 pour devenir « essence de Wintergreen ». 

 

- 1963 (Annexe 2.1.4) 

Les deux spécialités précédentes ne figurent pas dans le dictionnaire mais il en existe 

d'autres, par exemple COLCHICINE-ASPIRINE VITAMINE B1 HOUDE® contenant une 

association de principes actifs. 

Sa monographie comporte un chapitre « Propriétés et avantages » qui en occupe les 

deux tiers : la molécule est vantée comme « le meilleur traitement de fond de la maladie 

goutteuse, à condition d'être administré à doses faibles »... ce qui est présenté comme un fait 

établi par des scientifiques dont le laboratoire cite même les noms pour en attester la validité. 

La mention en fin de citation, « à condition d'être administré à doses faibles » montre 

cependant une certaine retenue de la part du promoteur pour une utilisation adaptée à une 

thérapeutique raisonnée. 

On note aussi la présence de l'aspirine qui par contre « peut être administrée de longs 

mois sans inconvénients », et de vitamine B1 dont l'utilisation est démontrée pertinente par un 

« mécanisme d'action spécifique ». 

L’enrobage « glutinisé » du comprimé est présenté comme un avantage thérapeutique 

car il « assure une parfaite tolérance digestive ». 

La rubrique des indications englobe la goutte (traitement de crise ou de fond), mais aussi 

une série d’affections de rhumatologie réunies sous le nom de « diathèse rhumatismale ». 

Il n'y a aucune mention des problèmes digestifs ou autres effets indésirables que la 

colchicine ou l’aspirine seraient susceptibles de provoquer. 

A la fin de la monographie, sont mentionnées les informations concernant le 

remboursement par la Sécurité Sociale et les collectivités. 
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- 1980 (Annexe 2.1.5) 

La COLCHICINE HOUDE® (contenant uniquement de la colchicine à 1mg par jour en 

traitement de fond) se présente selon un plan standardisé qui gagne en volume d'écriture. 

Les « mérites » du principe actif ne sont plus du tout évoqués, car le texte de la 

monographie a été révisé par la « Commission Alexandre », comme en atteste l’étoile figurant 

à côté du nom du médicament.  

Plus aucune information relevant de la promotion n’y figure, et des avertissements sur 

les risques liés à son utilisation attirent l'attention au travers des rubriques : données cliniques 

et conduite à tenir en cas de surdosage, effets indésirables, contre-indications (dont celle liée 

à la grossesse). 

Le chapitre « Propriétés », longtemps source d'informations mentionnant uniquement les 

avantages de la spécialité, regroupe maintenant celles qui n'interviennent pas dans l'action 

thérapeutique, à savoir les effets parasites et indésirables. 

L’indication principale qui figure en premier lieu est la maladie goutteuse, et le taux de 

réussite y est d’ailleurs mentionné : 

- « traitement spécifique efficace dans 95% des cas » pour le traitement de la crise ; 

- « efficacité quasi-constante » pour le traitement prophylactique. 

 Aussi, le médicament « peut s’adresser à d’autres indications plus rares : maladie 

périodique, sclérodermie ». De plus, la spécialité est « proposée dans certaines affections 

inflammatoires : veineuses, O.R.L., stomatologiques. »  

La diarrhée n'est plus considérée comme une imprégnation du traitement, mais 

comme un signe de surdosage imposant une réduction des doses. En traitement d'attaque, 

une association avec un anti-diarrhéique est même préconisée. 

 

Le COLCHIMAX® est un médicament mis sur le marché en 1965. Il s’agit d’une 

association de multiples principes actifs : de la colchicine à 1mg, du tiemonium ioduré (50mg), 

de la poudre d'opium (12,5mg) et du phénobarbital (15mg). 

Les trois derniers composants sont présents pour leur action de ralentissement du transit 

intestinal afin de contrer la diarrhée, effet indésirable de la colchicine, afin de « faciliter une 

colchicothérapie efficace et de durée prolongée ». 

La monographie commence d'ailleurs par une mise en garde à propos de la toxicité de 

la colchicine, susceptible de se fixer aux tissus à une posologie supérieure à 1mg par jour. 

Les indications sont les mêmes que la COLCHICINE HOUDE®. 
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Une sous-rubrique « associations médicamenteuses » au sein des « Précautions » met 

d'ailleurs en garde à propos de l’effet du phénobarbital. En effet, malgré son utilisation en 

prévention de la diarrhée, la monographie rappelle qu’il peut être source d’effets indésirables, 

et même d’un surdosage par COLCHIMAX® par rapport à la colchicine utilisée toute seule. 

Dans le passé, le laboratoire n’aurait probablement décrit que les avantages et les 

raisons qui l'avaient poussé à introduire d’autres molécules que la colchicine dans la spécialité.  

 

- 2000 (Annexe 2.1.6) 

Le nouveau plan adopté par le Dictionnaire VIDAL® classe les informations différemment 

pour les deux monographies. Leur taille respective n'augmente que très peu. 

Les indications concernant les affections inflammatoires sont restreintes à la 

chondrocalcinose et le rhumatisme à hydroxyapatite, maladies uniquement en rapport avec 

l’accumulation de microcristaux. L’indication de la sclérodermie est supprimée, tandis que 

d'autres sont rajoutées comme la « Maladie de Behçet ». 

Les indications concernant la maladie goutteuse gagnent en concision par le retrait des 

mentions relatives à la réussite du traitement qui y figuraient précédemment. 

La grossesse ne figure plus dans les contre-indications, et la rubrique la concernant 

mentionne qu'il est possible de continuer le traitement, ce qui est un exemple d'évolution du 

RCP en rapport avec les données acquises de la Science. 

La catégorie « interactions médicamenteuses » ne figure pas, sans doute par manque 

de données sur ce point. 

 

La spécialité COLCHIMAX® quant à elle voit sa composition modifiée, par la disparition 

des 15mg de phénobarbital. 

Les indications thérapeutiques subissent les mêmes changements que pour la spécialité 

précédente. 

Une mise en garde en rapport avec une dépendance physique et psychique engendrée 

par la poudre d'opium attire l'attention du professionnel de santé. 

 

- 2012 (Annexe 2.1.7) 

La COLCHICINE HOUDE® n’est plus référencée dans le dictionnaire. 
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Le COLCHIMAX®, toujours commercialisé, augmente sensiblement la taille de sa 

monographie. 

Les indications restent les mêmes que l’année précédemment étudiée. 

La catégorie « Mise en garde » se voit enrichie de celle relative aux excipients présents 

dans la spécialité. Il s'agit d'une donnée supplémentaire disponible en cas de susceptibilité 

personnelle chez un patient intolérant. 

Mais la rubrique la plus modifiée est celle des interactions médicamenteuses. En effet, 

la seule présente précédemment concernait les produits à activité atropinique sous le libellé 

« Association à prendre en compte ». 

La monographie de 2012 fait disparaître cette mention au profit d’une liste d’interactions, 

révélatrice d’un degré de surveillance supérieur : certaines associations sont contre-indiquées 

(macrolides, pristinamycine), d’autres déconseillées (ciclosporine, vérapamil, inhibiteurs de 

protéases), certaines nécessitent des précautions d’emploi (anticoagulants oraux, inhibiteurs 

de la HMG Co-A réductase). 

 

3.3.2.1.2. Aspirine (acide acétylsalicylique) (Annexe 2.2) 

C’est un produit déjà très répandu à l'époque dans une multitude de spécialités, le plus 

souvent en association. 

Il a été synthétisé en 1853 et mis sur le marché en 1899 par les laboratoires Bayer sous 

le nom d'ASPIRIN®. 

  

- 1914 (Annexe 2.2.1) 

 L’ASPIRINE VICARIO® est présente dans le dictionnaire sous la forme de granulés 

(dosés à 0,5 g par cuillerée à café) ou de comprimés au même dosage. Les posologies 

recommandées sont les mêmes qu'aujourd'hui, de 1 à 4 g par jour. 

 La rubrique « propriétés thérapeutiques » met l'accent sur les actions antalgique et 

anti-inflammatoire sans les nommer ainsi : l'aspirine est donc « calmante, […] analgésique des 

douleurs rhumatismales et arthritiques sous toutes ses formes, antithermique chez les 

tuberculeux et surtout chez les rhumatisants aigus. » 

Notons le terme « antithermique » pour désigner son action antipyrétique. 

Une propriété présentée comme importante, car figurant en deuxième position, peut 

cependant correspondre aussi à une publicité cachée : l'aspirine en elle-même est présentée 

comme ayant une « innocuité absolue », un prétexte pour ajouter dans la rubrique « Dose » 
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la mention « et plus » au dosage quotidien recommandé, sans aucune précision 

supplémentaire. 

La rubrique des indications regroupent une série de pathologies sous les mots « Toutes 

les affections rhumatismales : Rhumatisme aigu, grippe, goutte, sciatique, lumbago. » 

Le rapport entre la grippe et les affections rhumatismales serait difficile à justifier 

maintenant. 

Le laboratoire avait aussi le souci de préserver son marché : ainsi la mention « Exigez 

la marque "VICARIO" » était un type de phrase commun dans les fiches thérapeutiques, ceci 

afin d’éviter toute « substitution » d’une marque par une autre. 

Le prix est réglementé car vraisemblablement remboursé par les institutions de 

protection sociale en activité à l'époque. 

Comme pratiquement toutes les monographies du moment, celle de l'aspirine ne 

contient aucune précision sur les risques, les contre-indications, les précautions d'emploi. 

Une restriction est tout de même mentionnée concernant son administration simultanée 

avec les alcalins, mais il s’agit ici de la simple prise en compte d’un élément de chimie sans 

qu’il en soit tiré de conclusions sur l’activité ou une toxicité du médicament. 

 

Dans les deux années suivantes étudiées (1927 et 1943), le laboratoire Vicario ne fait 

plus figurer sa spécialité dans le dictionnaire. 

 

- 1963 (Annexe 2.2.2) 

L'ASPIRINE VICARIO®, un temps disparue, propose une monographie de taille similaire 

à la version de 1914, mais avec un contenu sensiblement différent : 

Tout d'abord, aucun plan n'a été retenu et il n'y a aucune rubrique qui apparaît de 

manière distincte. 

Le vocabulaire est cependant plus « scientifique » ; ainsi les propriétés « antipyrétique » 

et « antirhumatismale » sont mentionnées, de même qu'« un léger pouvoir hypnotique » qui 

surprend concernant ce que l’on savait déjà de ce principe actif. 

Des annotations « en gras » concernent l'ASPIRINE GRANULEE VICARIO® pour la 

différencier de médicaments semblables proposés par d'autres laboratoires, et par exemple : 

« préférée des enfants pour son goût agréable », mais aussi « tolérée par les estomacs 

fragiles ». 
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En revanche, aucune indication thérapeutique ne figure sur la monographie. 

  

Le laboratoire Bayer quant à lui consacre plus de la moitié de la monographie de la 

spécialité ASPIRINE BAYER® à effectuer un historique valorisant son action dans la 

découverte de cette molécule et des bienfaits qu'elle apporte. Ainsi, « sa remarquable activité 

et surtout son exceptionnelle tolérance » sont « dues aux procédés de fabrication dont Bayer 

a toujours gardé le secret. » 

Le caractère « secret » de la méthode de fabrication est mis en avant alors que la notion 

de « remède secret » a été abolie. 

 

La monographie de la spécialité du laboratoire UPSA est intéressante à étudier car cette 

dernière continue d’exister aujourd'hui : en 1963 le Dictionnaire VIDAL® ne mentionne que 

l'association entre l'aspirine (0,33g) et la vitamine C (0,2g). 

Elle est abordée de manière plus scientifique car : 

- apparaît en premier la liste complète de la composition du médicament en qualité et 

en quantité ; 

- les indications thérapeutiques sont précédées des propriétés montrant l'intérêt de 

l'aspirine dans les pathologies citées après ; par exemple, « Par stimulation du tonus 

réactionnel de défense de l’organisme contre l’agression : Etats grippaux ou 

infectieux, refroidissements, courbatures fébriles avec adynamie, réactions 

inflammatoires et allergiques, coryzas. » 

De plus, certains des mots choisis s'adressent aux professionnels de santé : « axe 

hypophyso-cortico-surrénalien », « pyrexies », « névralgies » ou « coryzas », ne relèvent pas 

forcément du langage commun. 

 

- 1980 (Annexe 2.2.3) 

Le « traceur » sera la spécialité ASPEGIC® des laboratoires Egic, Synthélabo et Sanofi-

aventis successivement qui reste largement prescrite aujourd'hui. 

Les monographies sont rédigées dans le contexte de la réglementation relative à l'AMM, 

celle de l'ASPEGIC® 1000 a été révisée par la « Commission Alexandre ». 

Les indications sont moins nombreuses, sans être pourtant très précises : « affections 

rhumatismales, algies diverses, états fébriles ». 
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Une information sur les risques apparait au travers du nouveau plan : les rubriques sur 

les précautions d’emploi (interactions médicamenteuses comprises), sur les effets indésirables 

et sur le surdosage occupent plus de la moitié de la monographie. 

La taille de la monographie s’en trouve augmentée de manière significative, et il faut 

noter qu’aucune des spécialités contenant de l'aspirine figurant dans le dictionnaire édition 

1963 n'avait fait apparaître ce type d'information dans leurs monographies respectives. 

Par ailleurs, le langage employé ne relève plus du tout de la promotion et le médicament 

n'est plus comparé à la « concurrence ». 

 

- 2000 (Annexe 2.2.4) 

La même spécialité fait l’objet du plan nouveau qui fait ressortir certains risques comme 

ceux en rapport à la Grossesse et l'Allaitement (rubrique maintenant individualisée). 

Les indications restent les mêmes mais gagnent en précisions concernant la douleur : 

en effet, le « traitement des douleurs d’intensité légère à modérée » remplace les « algies 

diverses » de la version de 1980. 

Une augmentation remarquable de la taille de la monographie (doublée en termes 

d'informations contenues) le doit principalement à la rubrique consacrée aux interactions 

médicamenteuses qui, en plus de s'individualiser, « explose » en quantité d'informations. 

 

- 2012 (Annexe 2.2.5) 

Une nouvelle augmentation de la taille du texte est à noter.  

L'intégration de la forme à 500mg en est responsable. 

Les indications ne changent pas, à l’exception d’un gain de précision autour des 

affections rhumatismales : « traitement symptomatique des rhumatismes inflammatoires. » 

Les interactions médicamenteuses mentionnées sont plus nombreuses qu'en 2000, ainsi 

que les informations concernant les précautions d'emploi, la grossesse et l'allaitement, et, 

dans une moindre mesure, la pharmacodynamie et la pharmacocinétique. 

 

3.3.2.1.3. Digitoxine/Digoxine (Annexe 2.3) 

Le(s) principe(s) actif(s), appartenant à la famille des hétérosides digitaliques, est connu 

et utilisé en Europe depuis le XVIème siècle, pour des indications autres que cardiologiques. 

Son action spécifique sur le muscle cardiaque ne sera considérée comme prépondérante 

qu'au début du XIXème. [62] 
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Ces principes actifs, très proches chimiquement parlant, sont inclus dans deux 

spécialités différentes mises sur le marché par le laboratoire Nativelle, soit la DIGITALINE 

NATIVELLE® (digitoxine) et la DIGOXINE NATIVELLE® arrivée plus tard sur le marché. 

La digitoxine (digitaline) est un hétéroside cardiotonique extrait de la plante Digitalis 

purpurea (digitale pourpre), tandis que la digoxine est extraite de Digitalis lanata (digitale 

laineuse). 

Ce sont des médicaments plus particulièrement intéressants à traiter dans le cadre de 

cette étude pour plusieurs raisons : 

- La spécialité concernée n'a pas changé de nom jusqu'à aujourd'hui ; 

- L’emploi est particulièrement délicat : en effet, il s'agit de médicaments à marge 

thérapeutique étroite nécessitant de nombreuses précautions d'emploi par la 

variation interindividuelle de la dose nécessaire à leur efficacité ; 

  

- 1914 (Annexe 2.3.1) 

La première édition du dictionnaire contient plusieurs spécialités à base de digitaline.  

Parmi celles-ci, la DIGITALINE CRISTALLISÉE NATIVELLE® existe sous plusieurs 

formes et plusieurs dosages.  

Sa monographie est le parfait exemple d'une fiche promotionnelle bien argumentée où 

l’on peut lire dans cet esprit : 

- « le Prix Orfila1 » a été décerné au laboratoire pour son médicament, ce qui 

implicitement constitue pour son bénéficiaire un gage de qualité – (c’est ce qui est 

sous-entendu) – par rapport à des concurrents ne disposant pas de cette distinction 

« honorifique ». 

- « La DIGITALINE NATIVELLE® agit plus sûrement que les autres préparations de 

digitale », et aucun avertissement sur de potentiels dangers n’est mentionné. 

- A contrario, le seul « avis important » qui figure sur la monographie attire l’attention 

du prescripteur sur le fait de « Spécifier sur les ordonnances : Granules, Solution, 

Ampoules de DIGITALINE NATIVELLE® ». 

                                                

1 Le Docteur Mathieu Orfila était un médecin connu du début du XIXème siècle. Laissant un legs destiné 
à récompenser des recherches dans le monde médical, son nom est repris pour désigner un prix 
décerné par l’Académie de Médecine. 
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- Par contre, les indications thérapeutiques ne figurent pas dans la monographie car, 

probablement sont-elles censées être connues du corps médical. 

Pourtant, un concurrent fabriquant les AMPOULES DE DIGALÈNE® présentait sa 

spécialité comme « seul vrai principe actif […] de digitale isolée » d'une « tolérance parfaite ». 

  

- 1927 (Annexe 2.3.2) 

Cette édition témoigne d'une réduction en nombre de caractères de la monographie de 

la DIGITALINE NATIVELLE®. Elle ressemble plus aux autres publiées à l'époque, faisant 

maintenant figurer une information tout de même capitale pour un exercice médical que sont 

les indications thérapeutiques au nombre de trois : « asystolie, insuffisance cardiaque, trouble 

du rythme cardiaque ». 

La monographie gagne en lisibilité, mais des allégations promotionnelles comme celles 

précédemment citées subsistent toujours: 

- La mention d’un autre prix honorifique, le « Prix Desportes2 » est ajoutée à la 

précédente ; 

- La mention « utilisée dans tous les hôpitaux de Paris » met en avant le côté élitiste 

du produit. 

 

- 1943 (Annexe 2.3.3) 

Excepté la mention des prix honorifiques, les phrases promotionnelles ont toutes 

disparues pour laisser place à des informations plus « scientifiques », encore non exhaustives 

certes, mais relativement sérieuses. 

Les indications ont gagné en nombre et en précision, ne se limitant pas à la sphère 

cardiaque : « Insuffisances cardiaques, cardiopathies valvulaires, endocardite, myocardite, 

myocardie, péricardite, arythmies, tachycardies, asthénie anté- et post- opératoires, états 

infectieux ». 

Des informations sont ajoutées à propos des doses à utiliser en fonction de l'intensité du 

traitement (entretien, soutien, attaque...). 

Mais, un concurrent (laboratoire du docteur MIALHE) présente encore cette même 

année sa digitaline cristallisée comme « la plus fidèle de toutes les préparations de digitale ». 

                                                
2 Il s’agit d’une récompense décernée tous les ans à l’auteur du meilleur travail dans le domaine de la 
thérapeutique médicale, du nom d’un médecin renommé à l’époque. 
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- 1963 (Annexe 2.3.4) 

Depuis 1961 est insérée la monographie de la DIGOXINE NATIVELLE®. 

Un nouveau Visa est demandé pour la Digoxine afin de la « différencier » de la 

DIGITALINE®. 

Même si tous les types d'insuffisance cardiaque semblent pouvoir être traitées par ces 

deux médicaments, les indications diffèrent légèrement en fonction des deux spécialités : il 

existe une spécificité d'action pour chacune que seul le médecin pourra juger en fonction du 

patient et des symptômes qu'il constate. La DIGOXINE® a par exemple une « action 

bradycardisante moins marquée que celle de la DIGITALINE®, d'où son intérêt ». 

En effet, les indications de la DIGOXINE® ne concernent que les insuffisances 

cardiaques, « plus spécialement indiquée » pour une « digitalisation rapide », une « élimination 

rapide » du digitalique ou lorsqu’il n’y a pas de tachycardie. En revanche, la DIGITALINE® est 

plus spécialement indiquée dans les insuffisances cardiaques « lorsque le rythme est rapide », 

mais aussi dans les troubles du rythme. 

Des indications sans rapport avec la sphère cardiaque ne figurent plus dans les deux 

monographies. 

De plus, un schéma d’emploi précis est proposé : il s'agit d'une posologie « donnée qu'à 

titre indicatif » rappelant bien qu'une adaptation est de toute façon nécessaire en fonction de 

l'état du patient... 

Sans qu'il n'y ait d'informations sur les risques bien réels de ces médicaments, ces 

monographies remplissent tout de même de plus en plus leur fonction de conseil pour la 

prescription des médicaments. 

 

- 1980 (Annexe 2.3.5) 

Comme les spécialités précédentes, le plan de la monographie de la DIGITALINE® a été 

révisé pour en uniformiser le contenu : les informations présentes se rapprochent des données 

de la Science que l'on connaissait à l'époque. 

Il ne s'agit cependant pas d'une monographie révisée par la « Commission Alexandre » 

car il n'a pas d'étoile avant le nom de spécialité.  

 Les rubriques importantes pour un médicament de la sphère cardiaque, à savoir les 

effets indésirables, la conduite à tenir en cas de surdosage, mais aussi les contre-indications, 
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font leur apparition. Les précautions d’emploi font mention d'interactions médicamenteuses 

avec par exemple le phénobarbital ou la quinidine... 

Son volume est de ce fait rien moins que triplé par rapport à l'édition de 1963.  

Des allégations relevant de la publicité médicale subsistent, comme par exemple : « la 

DIGITALINE NATIVELLE® présente l'avantage de maintenir dans l'organisme une quantité 

stable de glycoside même en cas d'omission sporadique de prises ». Elles sont cependant 

moins nombreuses et moins remarquables, mais la rubrique « propriétés » d’où est extraite la 

précédente citation et qui disparaîtra par la suite, reste une occasion pour une mise en avant 

du produit face à la concurrence. 

Les indications quant à elles gagnent en concision pour les deux spécialités : les 

insuffisances cardiaques et les troubles du rythme figurent dans les deux cas, dans un registre 

généraliste concernant la DIGITALINE® dont la monographie mentionne « toutes les 

insuffisances cardiaques ». 

Notons par ailleurs l'absence de données concernant l'utilisation du médicament 

pendant la grossesse. 

La monographie de la DIGOXINE NATIVELLE® présente la même évolution que la 

DIGITALINE NATIVELLE®. 

 

- 2000 (Annexe 2.3.6) 

Concernant les deux spécialités, le volume du texte ne cesse de s'accroître en fonction 

des actions de la pharmacovigilance, l'exigence de nouvelles informations toujours plus 

nombreuses et plus précises provenant des laboratoires. 

L'ordre des rubriques est un peu modifié mais ce sont toujours les mêmes, avec toujours 

plus de précisions pour chacune d'entre elles. 

Les indications sont désormais complètement superposables, en opposition aux 

monographies de 1963 où il était démontré que les différences de propriétés justifiaient 

la présence de deux molécules correspondant à deux terrains thérapeutiques 

différents. Elles ont d’ailleurs gagné en précision. Par exemple, la mention « Toutes les 

insuffisances cardiaques » dans la monographie de la DIGITALINE® de 1980 est remplacée 

par « Insuffisance cardiaque à bas débit (généralement en association aux diurétiques), en 

particulier lorsqu’il existe une fibrillation auriculaire. » 

La monographie de la DIGITALINE ® précise qu’il n'est plus possible d'entreprendre une 

administration pédiatrique. 



NAVES Olivier | Faculté de Pharmacie de Limoges | avril 2014  75 
Droits d’auteur réservés 

Beaucoup plus d'informations sur l'utilisation de la spécialité sont mentionnés, et les 

deux exemples les plus marquants sont : 

- l'individualisation de la catégorie « interactions médicamenteuses » qui se distingue 

de celle des « précautions » : elles sont très nombreuses, classées en fonction de 

leur intensité, et alourdissent la monographie mais dans le sens du bon usage ; 

- l'addition d'un nombre conséquent d'effets indésirables problématiques et dangereux 

par rapport aux seuls « rares cas de gynécomastie » rapportés dans la précédente 

version. 

 

Concernant la DIGOXINE® encore disponible aujourd'hui, la monographie est : 

- doublée par rapport à la DIGITALINE® dans la même édition ; 

- quintuplée, voire plus, par rapport à sa version de 1980. 

 

Cette augmentation de taille vient par exemple de la catégorie « Posologie et mode 

d'administration » qui apporte beaucoup de précisions sur l'utilisation de la spécialité chez 

l'enfant puis chez le nourrisson. 

La monographie attire l'attention du professionnel de santé sur la particularité de cette 

thérapeutique et la vigilance dont il doit faire preuve. Par exemple, un dosage est nécessaire 

pour le suivi du patient et la manière de l’interpréter figure dans le texte. 

 

- 2012 (Annexe 2.3.7) 

Aujourd'hui, seule la DIGOXINE® est encore sur le marché et sa monographie a de 

nouveau augmenté en volume en parallèle de celui de la rubrique « interactions 

médicamenteuses ». 

 

 

Avec ces trois substances actives et les médicaments qui s’y rapportent, il est aisé de 

constater la différence dans la vision relative à ces spécialités qui a manifestement beaucoup 

évolué au cours du temps. Il s’agit en fait d’un glissement progressif de conception dans 

l’imaginaire collectif, passant d’une idée de « remède » avec toute la symbolique qui peut 

lui être associée, à la notion de « médicament » dont la conception et l’activité repose sur des 

bases scientifiquement prouvées. 
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Le vocabulaire utilisé en est un exemple manifeste, devenu de plus en plus scientifique 

au fil des décennies et sans doute moins accessible au public. Cela illustre aussi 

l’appropriation du soin par le corps médical au sens large ainsi que par corollaire un relatif 

« éloignement » du patient par rapport aux moyens qui seront utilisés pour son traitement. 

 

3.3.2.2. Médicaments « médians » 

 

3.3.2.2.1. MEDIATOR® (Annexe 2.4) 

 Le MEDIATOR®, ayant suscité tant de polémiques ces derniers temps, est intéressant 

dans le sens où il s'agit d'un médicament commercialisé en 1976 en France selon la procédure 

d'AMM, puis retiré du marché dans un contexte médiatique « bruyant » en 2009. 

 

- 1980 (Annexe 2.4.1) 

Cette monographie a pu bénéficier de la relecture effectuée par la « Commission 

Alexandre ». Il y est mentionné que le « MEDIATOR® constitue un traitement symptomatique 

devant être prolongé et régulièrement surveillé ». Toutes les informations connues 

officiellement à l'époque sur le risque y figurent, ainsi que des mesures de précautions quant 

à la grossesse et l'utilisation chez le jeune enfant. 

Le médicament est proposé dans le traitement des : 

- hypercholestérolémies et hypertriglycéridémies endogènes de l’adulte, isolées ou 

associées ; la monographie spécifie bien qu’un régime adapté et assidu doit s’être 

révélé insuffisant avant le début du traitement, et que sa poursuite est toujours 

indispensable ; 

- adjuvant du régime dans le diabète asymptomatique avec surcharge pondérale. 

La catégorie des « effets indésirables » indique que la nouveauté du produit ne permet 

pas l’évaluation des effets indésirables sur le long terme. 

 

- 2000 (Annexe 2.4.2) 

Outre le changement de plan observable et le réarrangement des informations, la 

monographie ne change que très peu de la version de 1980. 

Cependant, la première indication change de libellé pour devenir : « adjuvant du régime 

adapté dans les hypertriglycéridémies » ; elle sera retirée plus tard pour ne laisser que la 

deuxième en tant « qu’adjuvant du régime dans le diabète ». 
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Le médicament n’étant plus une nouveauté thérapeutique, seule la phrase informant de 

l’absence de données sur les effets indésirables à long terme est supprimée. 

Avant son retrait du marché cette spécialité mentionnera un nombre d’effets 

indésirables, autres que cardiovasculaires particulièrement augmenté, avec par exemple de 

« très rares cas de réactions anaphylactiques, hypotension, élévation des enzymes 

hépatiques, confusion, troubles du comportement à titre d’agitation, délire et troubles de la 

perception »… 

La catégorie « Grossesse et Allaitement » signale l'absence de données dans ce 

domaine, préconisant d'éviter l'administration de la spécialité par principe de précaution. 

 

Le MEDIATOR® est retiré du marché en 2009.   

 

3.3.2.2.2. Paracétamol (Annexe 2.5) 

C’est une molécule très largement prescrite et délivrée également sans ordonnance. Il 

s'agit actuellement de l'antalgique et antipyrétique de référence car il est réputé efficace et 

moins dangereux que d'autres molécules utilisables dans les mêmes indications, telle que 

l'aspirine. 

La spécialité pharmaceutique DOLIPRANE®, retenue dans l’étude, est commercialisée 

en 1964. 

 

- 1968 (Annexe 2.5.1) 

Elle est présentée sous forme de comprimés dosés à 0,5g. La posologie est la même 

qu'aujourd'hui, à savoir 2 comprimés 1 à 3 fois par 24h à intervalles réguliers. 

La monographie « vante » les mérites de ce nouveau médicament en le différenciant 

bien des pyrazolés et des salicylés en particulier de l'aspirine, car il est écrit que le paracétamol 

« possède […] des propriétés du même type que celles de l'aspirine, mais avec des 

caractéristiques qui lui sont propres qui le rendent nettement supérieur ».  

S'en suit une série d'arguments confirmant cette affirmation, systématiquement en 

comparaison avec l'aspirine : 

- « Excellente action antipyrétique, mais plus douce et plus prolongée que celle de 

l’aspirine […] ; 

- Bonne activité analgésique, mais plus prolongée que celle de l’aspirine ; 
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- Pouvoir relaxant musculaire propre […] ; 

- Excellente tolérance générale, mais neutre, parfaitement supporté par la muqueuse 

gastrique, contrairement à l’aspirine ; 

- Réaction allergiques exceptionnelles, beaucoup plus rares qu’avec l’aspirine. » 

Les indications sont relatives à la douleur et à la fièvre, mais l’écriture de chacune 

d’entre-elles se termine par le symbole « ... », suggérant au prescripteur le caractère quasi-

universel de ce principe actif. 

Ainsi pour les indications « Névralgies, céphalées, migraines... », ce symbole pourrait 

être assimilé à « etc. » dans un cas extrême. 

Notons à ce propos que certains laboratoires emploient le terme « etc. » pour terminer 

la liste des indications de leur produit. 

Comme pour les autres spécialités, aucune mention ne fait apparaître les risques 

hépatiques, ou la conduite à tenir en cas de surdosage pourtant potentiellement fréquents. 

 

- 1980 (Annexe 2.5.2) 

Le DOLIPRANE ne fait pas partie des monographies revues par la « Commission 

Alexandre » mais elle s'alourdit par rapport à la précédente. 

Le médicament est distribué par le même laboratoire mais change complètement 

d’orientation pour ce qui est de la communication par rapport à 1968 : 

- Les informations sont ici plus nombreuses et elles ne mentionnent que très peu les 

mérites du paracétamol par rapport aux autres antalgiques présents sur le marché ; 

- La catégorie « Propriétés » est quand même développée pour une « mise en avant » 

du principe actif, par des mentions telles que « respect de la muqueuse gastro-

duodénale » ; 

- Des renseignements concernant les risques tel qu'une contre-indication en cas 

d'insuffisance hépatocellulaire ou les conséquences d'un surdosage potentiel sont 

présents, ou encore une précaution sur la présence de saccharose pour la forme 

sachet. 

 

En revanche, une comparaison persiste au sein des effets indésirables car il « est 

habituellement bien toléré par les malades sensibles à l'aspirine ». 
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De plus, les indications restent quant à elles dans les domaines de la douleur et de la 

fièvre ; elles sont toujours très nombreuses, mais sans le symbole « … » qui existait 

précédemment. Ce dernier est introduit de manière moins explicite dans le libellé suivant 

« Traitement symptomatique de douleurs d’origines diverses, par exemple : céphalées, 

migraines, névralgies dentaires, intercostales, faciles, dysménorrhées […] ». Le fait de 

mentionner des « exemples » dans la monographie sous-entend au professionnel de santé le 

caractère particulièrement étendu de l’utilisation potentielle de la spécialité. 

 

- 2000 (Annexe 2.5.3) 

Cette version a été revue par la « Commission Alexandre » : elle gagne en volume 

d'écriture ; par exemple, des précautions d'emploi concernant une administration pédiatrique 

sont bien détaillées dans la rubrique posologie. 

Les indications gagnent en clarté et en concision, se limitant à une seule mention : 

« Traitement symptomatique des douleurs d’intensité légère à modérée et/ou des états 

fébriles. » 

Les rubriques sur le risques, à savoir les contre-indications, les cas de surdosage, les 

mises en garde sont plus développées et sont responsables de l’augmentation de taille de la 

monographie qui devient plus scientifique que précédemment, renforcée aussi par des 

données de pharmacologie. 

 

- 2012 (Annexe 2.5.4) 

La monographie a encore « pris du poids » dans cette version et n'a plus rien à voir avec 

la première étudiée : le plan est standardisé, l'information exhaustive quelle que soit la 

rubrique. 

 

3.3.2.2.3. VASTAREL® (trimetazidine) (Annexe 2.6) 

 

- 1968 (Annexe 2.6.1) 

La monographie opte pour un plan permettant de mettre en avant les avantages du 

produit par rapport à d’autres médicaments de même indication, notamment la TRINITRINE®.

  

La première phrase présente la trimétazidine (le nom scientifique du principe actif n'est 

pas associé au nom de spécialité et n'apparaît qu'à la fin de la monographie) comme un « anti-

angoreux à mécanisme original » : son mode d'action réside en effet dans « l'économie de 
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l'effort myocardique » décrite en trois points distincts d’où résulte « une action anti-angoreuse 

efficace ». 

La rubrique « caractéristiques cliniques » insiste sur sa « très faible toxicité » ; en effet, 

le « VASTAREL® fort est remarquablement pauvre en actions secondaires ». 

S’en suit une liste d'effets indésirables que l'on n'observe pas lorsque le médicament 

est administré. 

La rubrique « Posologie et conduite du traitement » commence par la phrase : « Elle [la 

posologie] est simple ». 

Les « Applications thérapeutiques » citent de nombreuses pathologies : 

« Les indications englobent toutes les formes de l’angor par ischémie coronarienne : 

- angor d’effort ou de décubitus ; 

- séquelles d’infarctus myocardique ; 

- angor rebelle aux autres thérapeutiques ; 

- coronarite associée à d’autres manifestations artéritiques. 

Mais aussi toutes les cardiopathies où il peut être utile d’épargner les efforts demandés 

au myocarde. » 

Une contre-indication figure tout de même à la fin du paragraphe, relative aux « cas de 

défaillance cardiaque et collapsus circulatoire ». 

Enfin, dans la rubrique des « Renseignements pratiques du VASTAREL® fort », apparaît 

le nom scientifique du principe actif que la spécialité renferme la, soit trimétazidine. 

 

- 1980 (Annexe 2.6.2) 

Même si cette monographie ne fait pas encore partie de celles vérifiées par la 

« Commission Alexandre », elle opte pour le plan standard du moment. 

Elle gagne donc en taille et en volume d’information : 

- La formule est désormais commercialisée au dosage de 20mg ; 

- La totalité de la composition est précisée ; 

- Cependant il n'existe aucune rubrique « effets indésirables ». 
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Celle relative aux « Propriétés », représentant les deux tiers de la monographie en 

volume, est l'occasion d'expliquer de manière exhaustive le mécanisme d'action de la 

trimétazidine : en effet, elle « évite l’effondrement du taux intracellulaire de l’ATP », « assure 

ainsi le fonctionnement des pompes ioniques et des flux transmembranaires sodium-

potassium et maintient l’homéostasie cellulaire. » 

Les indications apparaissent clairement dans les différents domaines cités et les termes 

choisis sont plus « scientifiques ». Elles sont plus concises mais ne concernent pas que la 

pathologie de l’angor : 

- En cardiologie : Insuffisance coronarienne (angine de poitrine, suite d’infarctus) ; 

- En ophtalmologie : atteintes vasculaires choriorétiniennes ; 

- En oto-rhino-laryngologie : vertiges d’origine vasculaire, vertiges de Ménière, 

acouphènes. 

 

Toutes les comparaisons avec d’autres médicaments et les mentions pouvant s’assimiler 

à de la promotion comme « remarquablement pauvre en effets secondaires » ou « très faible 

toxicité » citées précédemment ne figurent plus dans la monographie de cette année. 

 

- 2000 (Annexe 2.6.3) 

La « Commission Alexandre » ayant révisé les informations présentes dans la 

monographie, cette dernière gagne en pertinence et en organisation. Par exemple, le 

mécanisme d'action décrit précédemment devient plus succinct. Les restrictions par rapport à 

la grossesse et l'allaitement incitent à la non prescription de la spécialité dans ces cas. 

Les indications sont plus précises dans les termes choisis : par exemple l’indication 

cardiologique correspond au « traitement prophylactique de la crise d’angine de poitrine ». 

Les effets indésirables restent peu nombreux, à titre de « rares troubles gastro-

intestinaux (nausées et vomissements) ». 

Le volume de la monographie ne subit quant à elle pas de sensible modification. 

 

- 2012 (Annexe 2.6.4) 

Le VASTAREL® n'est pas retiré des listes des spécialités remboursables aux assurés 

sociaux mais le taux de prise en charge est diminué de 65% à 30%. 

La monographie gagne en taille avec une importante rubrique concernant le risque. 
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En effet, les effets indésirables sont ici beaucoup plus nombreux que mentionnés 

précédemment, sans la mention « rare » qui leur était associée : ils sont gastro-intestinaux 

(gastralgie, dyspepsie, diarrhée, constipation, nausées, vomissements), mais intéressent 

aussi le système nerveux, les domaines cutanés et cardiovasculaires. Chacune de ces 

catégories referme une liste non négligeable d’effets indésirables. 

La rubrique « Mise en garde/précautions d'emploi » qui n’existait pas dans la version de 

2000 appelle à la prudence dans l’utilisation de cette spécialité. Par exemple, le VASTAREL® 

« n’est pas un traitement curatif de la crise d’angor ». Cette mention est d’autant plus 

intéressante qu’en 1968, la monographie indiquait qu’« en cas de poussées douloureuses ou 

d’efforts, on peut prescrire à la demande 1 à 2 comprimés supplémentaires » au traitement de 

fond habituel. 

 

– Aujourd’hui 

On peut observer une réduction significative du nombre d'indications du médicament. 

En effet, il n’en reste qu’une, dans le traitement symptomatique des patients adultes atteints 

d’angine de poitrine stable ; le médicament n’est pas indiqué en première intention et doit être 

exclusivement administré en association. 

De plus, le VASTAREL® ne figure plus sur la liste des médicaments remboursables aux 

assurés sociaux par l’arrêté du 24 janvier 2012. [63] 

 

3.3.2.2.4. VALIUM® (Annexe 2.7) 

Le VALIUM® est un médicament de la classe des benzodiazépines dont le principe actif 

est le Diazepam. Il est mis sur le marché en 1964. 

 

- 1968 (Annexe 2.7.1) 

Dès cette année, le style de présentation et d'écriture de la monographie paraît 

beaucoup plus proche de celui utilisé aujourd'hui que pour ce qui est des autres spécialités 

que l'on a étudiées auparavant : en effet, la monographie, en plus de classer les informations 

en rubriques distinctes, ne renferme aucune phrase relevant de la publicité. 

Au contraire, le laboratoire va proscrire certaines attitudes en mettant en garde contre la 

consommation de boissons alcoolisées ou la conduite automobile avec la prise du 

médicament. 
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La prescription dite « d'emblée » n'est conseillée qu'en milieu hospitalier et la myasthénie 

est déjà mentionnée comme une contre-indication. 

Cependant, le champ d’utilisation mentionné dans la rubrique « indications » est très 

large. 

Elles sont divisées en plusieurs parties, dont une très généraliste de « Psychopathologie 

de la vie courante dans laquelle figurent les indications thérapeutiques suivantes : 

- Chez l’adulte […] : états anxieux, manifestations psychosomatiques, troubles du 

caractère, agitation agressive, retentissement psychique des maladies organiques, 

insomnies psychogènes ; 

- Chez l’enfant […] : problèmes psychologiques de l’enfance : terreurs nocturnes, 

colères, instabilité, vomissements « nerveux », anorexie, « coliques » du 

nourrisson, difficultés scolaires, anxiété d’hospitalisation. » 

De plus, la rubrique « tolérance » fait part d'effets secondaires « sans gravité […] 

disparaissant spontanément ou par ajustement de la posologie ». 

Outre toutes les indications chez l’enfant qui restent relativement peu précises, celle des 

« difficultés scolaires » est intéressante à étudier tant le nombre de personnes ont pu être 

concernés par la prise de ce médicament étant jeune. 

En effet des enfants ayant eu de « mauvais résultats en classe » ont pu être traités par 

cette spécialité pharmaceutique présentant également, au titre de ses effets secondaires 

adverses, des propriétés amnésiantes (ce qui n’est pas en faveur de l’amélioration des 

performances scolaires) ; de plus, ces personnes se sont donc trouvées en contact, dès leur 

jeune âge, avec une substance dont le risque d’entraîner une dépendance pharmacologique 

est marqué (mais peut-être moins connu à ce moment-là).  

Dans ce contexte, il est à craindre que certains d’entre eux consommèrent 

pendant une partie non négligeable de leur existence des médicaments dont le rapport 

bénéfice risque est défavorable au long terme, ceci pour la seule cause d’une indication 

au départ bien mal établie, bien que réglementairement reconnu à un moment.  

N’ayant pas non plus à l’époque de restriction dans la durée de traitement, la prescription 

chez les enfants représente un problème de taille quand on constate aujourd’hui une 

responsabilité certaine de ces médicaments dans la genèse de la maladie d’Alzheimer. 

Les indications au domaine psychiatrique des benzodiazépines ne sont d’ailleurs pas 

préconisées chez l’enfant aujourd’hui. 
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- 1980 (Annexe 2.7.2) 

La « Commission Alexandre » n'a pas encore eu l'occasion de réviser la monographie.  

Le texte est enrichi de rubriques inexistantes auparavant selon le plan adopté dans le 

Dictionnaire VIDAL®, en particulier celles liées aux risques : effets indésirables, surdosage, 

précautions, contre-indication. Les informations correspondantes y sont rajoutées ou 

déplacées. 

La taille de la monographie est donc légèrement augmentée. 

Les indications quant à elles ne changent que très peu de celles de 1968, mais gagnent 

en précision. Par exemple, l’indication « états anxieux » chez l’adulte est déclinée en 

différentes sortes d’anxiété : 

- « anxiété chronique avec agitation, irritabilité, agressivité ; 

- anxiété avec insomnie, tension musculaire ; 

- anxiété avec troubles du comportement social, familial ou professionnel ; 

- angoisse provoquant ou surchargeant des troubles fonctionnels ou une maladie 

organique. » 

Les indications à destination de l’enfant restent en revanche strictement les mêmes. 

A noter la disparition de la propriété « régulateur du sommeil » présente en 1963 et 

l'apparition de celle d'« anticonvulsivant » sans qu'aucune indication thérapeutique n'ait été 

modifiée. 

 

- 2000 (Annexe 2.7.3) 

La différence avec la précédente version est remarquable tant sa taille est augmentée. 

L'inclusion de la forme injectable n'en est pas la seule responsable. 

Les informations sont manifestement plus nombreuses. 

Le plan adopte une structure standardisée les faisant apparaître plus clairement : 

- Le chapitre sur les mises en garde et précautions d'emploi est très fourni ; 

- Les notions de tolérance, de dépendance, de sevrage y sont décrites ; 

- Celui sur la grossesse et l'allaitement informe sur la nécessité d'éviter les prises de 

VALIUM® pendant ces périodes. 

La rubrique des indications gagne en taille car elles sont plus précises ; de plus il y a 

intégration de nouvelles formes galéniques. En prenant le même exemple des anxiétés : 
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- « anxiété réactionnelles, notamment les troubles de l’adaptation avec humeur 

anxieuse et anxiété post-traumatique ; 

- traitement d’appoint de l’anxiété au cours des névroses, notamment hystérie, 

hypochondrie, phobie ; 

- anxiété associée à une affection somatique sévère ou douloureuse ; 

- anxiété généralisée ; 

- crise d’angoisse. » 

L’indication pédiatrique perd sa composante psychiatrique au profit de la prévention et 

du traitement des convulsions fébriles uniquement. 

Les contre-indications, les mises en garde sont beaucoup plus nombreuses. Les effets 

indésirables ne sont plus notés « sans gravité » et sont eux aussi plus nombreux. La catégorie 

concernant le surdosage mentionne l’existence d’un antidote le flumazénil (il est même rappelé 

que ce dernier peut favoriser des troubles neurologiques). 

 

- 2012 (Annexe 2.7.4) 

Il n'existe que peu de différences avec l'année 2000. La taille augmente légèrement par 

alourdissement de la rubrique des mises en garde et précautions d'emploi. 

 

 

 

Ces quatre médicaments « médians » au sens de la notion de temps retenue pour l’étude 

que sont : MEDIATOR®, DOLIPRANE®, VASTAREL® et VALIUM® montrent l'évolution des 

informations nécessaires au bon usage au cours du temps. 

À la différence des précédentes, car bien plus récentes, ces spécialités pharmaceutiques 

furent « nouvelles » à un moment où les pouvoirs publics se concentraient sur une 

réglementation relative à la sécurité sanitaire rapportée aux médicaments, d’où l’évolution 

relativement « rapide » du contexte réglementaire et scientifique prévu pour leur utilisation. 

Ils ont en commun d’avoir connu, et pour le Paracétamol de connaître encore, une 

diffusion particulièrement importante dans la population des patients via la prescription 

médicale, probablement encouragée par la large promotion dont ces médicaments furent 

l’objet de la part des laboratoires pharmaceutiques qui les commercialisaient dans le contexte 

réglementaire du moment. 
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Ce qui est remarquable, c’est aussi : 

- que le VASTAREL® fut un médicament de référence en « cardiologie » pendant des 

décennies, malgré des propriétés pas clairement définies, et souvent revues « à la baisse », 

pour ne bénéficier que d’indications extrêmement réduites maintenant, son rapport 

bénéfice/risque étant maintenant jugé comme défavorable. 

- que le MEDIATOR®, dont il est inutile de rappeler ou de commenter le destin, serait 

peut-être encore présent sur le marché si les indications thérapeutiques de son AMM avaient 

été respectées - (pour mal définies qu’elles étaient) - par les prescripteurs, mais aussi les 

pharmaciens qui le dispensaient. 

- que le VALIUM®, première benzodiazépine sur un marché qu’il a dominé pendant fort 

longtemps, s’est trouvé de moins en moins utilisé au profit d’autres médicaments de la même 

classe pharmacologique (ou très proche comme celle des benzoxazines).  

Pourtant, il est de notoriété scientifiquement établie que tous les médicaments 

appartenant à cette classe (ou proche) ont les mêmes effets physiologiques, leurs différences 

éventuelles portant sur la vitesse d’induction de l’effet pharmacologique et leur demi-vie. Faut-

il penser que les concurrents du VALIUM® ont pu bénéficier d’une meilleure promotion auprès 

des médecins, ou qu’il fut victime de l’attrait qu’auraient pu avoir d’autres médicaments très 

semblables, mais présentés comme plus « nouveaux » ? 

La situation serait-elle au fond semblable, mais développée sous une forme plus 

« marketing », avec celle qui précédait au cours de laquelle les laboratoires présentaient leurs 

médicaments comme les « meilleurs » ou encore « supérieurs aux autres » ? 

 

3.3.2.3. Médicaments « récents »  

 

3.3.2.3.1. ENBREL® (Annexe 2.8) 

 

- 2012 

Il s'agit d'une spécialité renfermant une substance protéinique l'Etanercept, 

commercialisé comme immunosuppresseur. Il nécessite une vigilance particulièrement 

attentive dans son utilisation et pour ce qui est des moyens utilisés au cours de sa fabrication. 

Son statut de médicament à prescription restreinte en est la conséquence. 
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En comparaison avec la monographie de la DIGOXINE® pour la même année, elle-

même importante en termes de taille, la différence est flagrante : celle de DIGOXINE® occupe 

cinq colonnes, celle de l'ENBREL® vingt-et-une. 

Les chapitres relatifs aux mises en garde, effets indésirables, et surtout à la 

pharmacodynamie sont très développés ce qui est une notion « nouvelle », cet aspect de 

l’information n’étant pas particulièrement mis en avant jusqu’alors.  

Des résultats d'études cliniques sont transcrits dans des sous-rubriques, telles que : 

- « Descriptions de certains effets indésirables » ; 

- « Efficacité et sécurité cliniques ».   

Les essais y sont rapportés de manière rigoureuse avec des tableaux à l'appui sur un 

peu plus de sept colonnes. 

Ainsi, il est aisé de constater l’importance, en termes de quantité d’informations, des 

rubriques en relation avec le risque que le médicament représente : 

- Contre-indications ; 

- Mise en garde/Précautions d’emploi ; 

- Interaction ; 

- Fertilité/grossesse/allaitement ; 

- Conduite/Utilisation de machines ; 

- Effets indésirables ; 

- Surdosage ; 

- Pharmacodynamie (siège de la sous-rubrique « Efficacité et sécurité clinique ») ; 

- Sécurité préclinique. 

Dans la monographie de l’ENBREL®, ces rubriques représentent environ 75% du volume 

de l’écriture. 

En comparaison, ces mêmes catégories représentaient seulement 45% dans la 

monographie du DOLIPRANE® pour la même année. 
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3.3.2.3.2. XARELTO® (Annexe 2.9) 

 

- 2012  

Il s'agit d'une spécialité renfermant du Rivaroxaban, nouvelle molécule mise sur le 

marché en 2008. Initialement prévue dans un cadre restreint pour certaines opérations 

chirurgicales, son champ d'application a connu un élargissement dans le courant de l'année 

2012 dans le traitement des « thromboses veineuses profondes » notamment. 

La comparaison avec celle de la DIGOXINE® montre que la monographie du XARELTO® 

est environ double en taille (cinq colonnes contre neuf colonnes) : ici encore, cela est le fait 

des rubriques effets indésirables et de la pharmacodynamie, dans lesquels les résultats 

d’études menées lors des essais cliniques sont inclus. 

Si l’on prend les mêmes catégories en relation avec le risque que pour l’ENBREL®, elles 

représentent environ 70% du volume d’écriture de la monographie du XARELTO® (45% pour 

celle du DOLIPRANE® pour rappel). 

 

3.3.2.3.3. MULTAQ® (Annexe 2.10) 

 

- 2012 

Son principe actif est la Dronédarone, substance de la même classe pharmacologique 

que l'amiodarone mise sur le marché avant les années 2000. 

Cette monographie est intéressante à analyser dans la mesure où ce médicament s'est 

vu retiré de la liste des spécialités remboursables aux assurés sociaux relativement tôt (1er 

janvier 2012) par rapport à sa mise sur le marché (26 novembre 2009). 

En taille, elle s’étend sur un peu plus de dix colonnes. Ici, les catégories de mise en 

garde, de pharmacodynamie et surtout des interactions médicamenteuses représentent la 

majeure partie du texte 

De la même manière, les rubriques en relation avec le risque représentent 90% de la 

monographie du MULTAQ® (45% pour celle du DOLIPRANE®). 

  

Les monographies de ces trois dernières spécialités permettent d’appréhender le niveau 

d'exigence et de garantie visant à un meilleur niveau de sécurité que doivent respecter les 

laboratoires pharmaceutiques à l’occasion de la mise sur le marché de nouveautés 

thérapeutiques dans le cadre actuel. 
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Car tout médicament est « nouveau » lors de sa sortie, mais cet évènement dépend très 

étroitement du contexte réglementaire en vigueur à ce moment, contexte dépendant lui-même 

assez largement du passé plus ou moins immédiat.  

Que cela concerne un médicament biologique, l'ENBREL®, ou un médicament issu de 

la chimie « traditionnelle » comme le XARELTO®, leurs RCP (dans la forme et le contenu) 

peuvent être considérés comme sans commune mesure par rapport à ceux des médicaments 

qui étaient les nouveautés des années 1960 décrites précédemment, et bien plus encore pour 

d’autres plus anciens. 

Ce qui est remarquable dans cette vision « nouvelle » du RCP est la volonté de 

faire figurer dans le texte les résultats de certaines (ou de la totalité) des études 

cliniques qui amenèrent à l’obtention de l’AMM.  

Il est permis de s’interroger pour savoir si ces inclusions relèvent d’une préoccupation 

légitime pour augmenter le niveau de l’information apportée aux professionnels de santé sur 

des médicaments dont le maniement est des plus délicat en fonction d’indications très précises 

(mais pas toujours autant qu’il n’y parait), de marges thérapeutiques très étroites, d’effets 

secondaires redoutables et fréquents… etc. 

Ou, s’il s’agit d’une sorte de précaution juridique en « amont » pour le laboratoire 

fabricant qui se protégerait ainsi en fournissant les seules données disponibles (mais limitées) 

qui sont celles résultant des essais cliniques, sous entendant toutes les incertitudes qui sont 

liées à l’usage de ces médicaments surtout en début de commercialisation, avant que la 

pharmacovigilance ne précise « en aval » beaucoup d’éléments liés à l’utilisation en réel. Par 

contrecoup cela augmenterait, au moins au niveau du raisonnement, la responsabilité du 

prescripteur, rendant son choix plus « aléatoire ». 

A moins qu’il ne s’agisse encore de la généralisation à plusieurs pays des exigences, en 

termes d’information des professionnels de santé et /ou du public, en vigueur dans certains 

états européens et pas dans d’autres, généralisation motivée par l’emploi du même produit 

sur différents marchés de « culture sécuritaire » différente. 

Quoi qu’il en soit, cette pratique nouvelle, en alourdissant considérablement le texte des 

RCP, ne simplifie pas la prise en compte de son contenu pour les professionnels de santé, 

mais aussi maintenant du public, qui ont besoin au quotidien d’un référentiel concis et précis 

pour sécuriser leur exercice ou leur « consommation ». Il ne semble pas qu’il appartienne aux 

premiers de devoir interpréter, dans leur pratique quotidienne, des données qui ne concernent 

en fait que les experts missionnés dans le cadre de la procédure d’AMM. 
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Même si l’on comprend les raisons qui motivent les autorités pour faire figurer de plus 

en plus d’informations dans le texte des RCP, ces nouvelles rédactions risquent de lui faire 

perdre le caractère de référentiel de pratique qu’elles-mêmes ont mis si longtemps à imposer 

dans le contexte de la pratique médicale au sens large, ce qui serait un effet des plus 

regrettable. 

 

 

3.4. Retour sur un siècle dans la vision sanitaire du médicament, au travers de 
l’analyse de certaines monographies du Dictionnaire VIDAL® 

 

Cela fait tout juste cent ans que le premier dictionnaire des spécialités pharmaceutiques 

a vu le jour en ayant pour but de constituer une référence d'informations à destination du 

professionnel de santé. 

Même s'il ressemblait plus à son origine à un recueil d'affiches publicitaires au service 

des laboratoires fabricants, il doit aussi être considéré comme une représentation fidèle de 

l'image que l'on se faisait du médicament au début du siècle. 

  

3.4.1. Les maladies 

 

Il faut parler d'un contexte différent pour ce qui est de l’approche même de la notion de 

maladie : les maux dont souffraient les patients n’étaient pas tous les mêmes qu'aujourd'hui, 

conséquence d'une espérance de vie différente, d'une connaissance plus lacunaire de la 

médecine, de moyens techniques considérablement moindres, d'actions préventives moins 

marquées que de nos jours, d’une façon de vivre radicalement différente. 

Il est possible montrer ces différences d’approche au travers de la classification des 

médicaments située à la fin et maintenant au début du dictionnaire qui range les médicaments 

en fonction de leur organe d'action, de leur maladie cible ou de leurs propriétés. Le nombre 

respectif des items de classement sont aussi sans aucune mesure. 

Les médicaments pour le « cœur » des versions anciennes sont peu nombreux en 

regard de tout l'éventail chimique dont on dispose aujourd'hui pour le système cardio-

vasculaire, tandis ce que les médicaments disponibles contre la « tuberculose » étaient très 

nombreux et qu’ils le sont bien moins aujourd’hui dans la catégorie des anti infectieux. 
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Il est également possible de constater une difficulté de classement quant aux propriétés 

de certaines spécialités dans les éditions anciennes : la PEPTONE BYLA®, dont le nom figure 

dans la classe « Tuberculose », ne mentionne pourtant pas d’action sur cette pathologie dans 

sa monographie ; en effet, ses indications sont le suivant « traitement de la dénutrition et des 

affections des voies digestives, anémies, cachexies, etc. ». Ainsi pouvons-nous supposer que 

la mention « etc. » doit contenir la tuberculose comme maladie cible de la spécialité à cause 

de ses répercussions importantes sur l’état général du sujet atteint. 

 

3.4.2. Les indications « anciennes » 

  

Tout d'abord, il est intéressant d'observer le grand nombre d'indications thérapeutiques 

revendiquées par beaucoup de spécialités. 

Par exemple l'IBOGAINE®, substance extraite de l'iboga, Tabernanthe iboga, est connue 

pour son activité psychique. Les indications en sont « Neurasthénie, faiblesse, surmenage, 

dépression nerveuse, atonie musculaire, grippe, convalescence, anémie cérébrale, 

impuissance. » 

De nombreuses monographies sont quant à elles plus réduites en nombre mais n’en 

sont pas moins plus évasives, englobant une quantité supposée de pathologies dans un 

nombre réduit de mots : ainsi nous pouvons lire dans certaines rubriques d'indications « Toutes 

celles de... », sans qu'il n'y ait forcément d'explication précisant ces indications.  

La monographie du PERHYDROL-MERCK® fait mention des indications de son produit 

de cette manière : « Toutes les indications de l'eau oxygénée en général » ; 

Plus encore il n'est pas rare de lire, en plus d'une grande quantité d'indications sans 

forcément de rapport entre elles, à la fin de la liste l'annotation « etc », soulevant une ambiguïté 

certaine sur le périmètre d’utilisation du médicament.  

Celle de l'EXO-PULMINE BYLA® décrit les indications du produit : « pneumonies, 

bronchites, tuberculose, etc. » 

 

La monographie de la PANUTRINE® (huile de foie de morue sous une forme poudre), 

illustre ces trois notions. La catégorie « indications » s’écrit : « Toutes celles de l'huile de foie 

de morue : scrofule, rachitisme, tuberculose, maladies de la peau, débilité, syphilis, maladies 

de la peau, phtisie pulmonaire, etc. »  
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Il s’agit là certainement d’association d’idées entre l’action connue (ou supposée) 

d’une substance avec un certain nombre de situations cliniques dans lesquelles elle 

pourrait être utilisée parce que ces états pathologiques ont quelque chose en commun 

au moins au plan intellectuel. Beaucoup des monographies étudiées semblent procéder 

par ce raisonnement. 

 

En revanche, il est régulier de ne pas trouver de chapitre relatif aux « indications » dans 

certaines monographies : les mentions sur les propriétés thérapeutiques sont parfois les 

seules pour juger dans quelle pathologie pourra être administré le médicament.  

Dans de rares cas, les propriétés thérapeutiques n'y figurent même pas, comme dans 

celle de l'ADRENALINE CLIN® dans laquelle sont seulement décrites les formes et les doses 

disponibles. 

Ces notions peuvent laisser penser que le laboratoire s'appuie sur les connaissances du 

prescripteur pour l'utilisation des substances (ou encore sur leur usage traditionnel et populaire 

encore très présent à ce moment où la majorité des substances utilisées proviennent de 

sources « naturelles » connues de tous depuis longtemps), et que les fiches pharmacologiques 

véhiculent des informations d'un autre ordre. 

 

3.4.3. Vocabulaire utilisé 

 

Le langage utilisé ne correspond pas toujours à celui en usage chez les professionnels 

de santé actuels. C’est plutôt le langage courant qui est employé au détriment d'un autre plus 

« scientifique ». 

Dans la monographie des SIROPS HENRY MURE®, les propriétés pharmacologiques 

se réclament « anti-nerveuses », et les indications thérapeutiques visent la « fatigue 

cérébrale ». 

Celle de la spécialité VALERIANOSE® du Docteur GIGON présente certaines indications 

de la manière suivante : « Palpitations », « Flatulences », « Enervements ». 

Celle de la spécialité RIBES NIGRUM BYLA® est un autre exemple : la substance est 

présentée comme « puissant modificateur de la nutrition ». 

Le PEPTONATE DE FER ROBIN®, « véritable ferrugineux assimilable », possède selon 

sa monographie plusieurs « propriétés physiologiques et thérapeutiques : augmente la 
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capacité respiratoire du sang, multiplie la richesse des hématies en hémoglobine et active les 

échanges. » 

Dans le même registre, dans la classification située à la fin du dictionnaire, sont listés 

les médicaments agissant sur les « nerfs » et non pas le « système nerveux ». 

 

3.4.4. La notion du risque 

 

Au sein de l’édition du dictionnaire de 1914, il n’est constaté aucune mention en rapport 

avec des contre-indications, des effets indésirables, des précautions d'emploi. 

Au contraire, beaucoup de laboratoires évoquent l'innocuité de leurs produits au regard 

de la concurrence, ce qui risque de se révéler potentiellement toxique. Il est très rare de trouver 

une monographie mettant en garde contre une dangerosité quelconque. 

Ainsi, pour reprendre l’exemple de la monographie du PEPTONATE DE FER ROBIN®, 

on peut constater que la spécialité « ne produit ni constipation, ni diarrhée, ne nécessite aucun 

travail digestif, et ne provoque jamais la pesanteur d’estomac ». 

La spécialité SEKTAL GREMY®, à base de camphre, peut se prévaloir quant à elle d'une 

« Tolérance parfaite » selon sa monographie. 

De plus, certains mots et expressions relevant d’un registre publicitaire sont très 

nombreux au sein des monographies. Ils sont valorisants, concurrentiels et donc rassurants. 

Dans celle de l’URASEPTINE ROGIER®, les propriétés qualifient la spécialité 

d’« antiseptique urinaire par excellence ». 
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4. Le contrôle de l’information et de la promotion des médicaments 

 

La fabrication des spécialités pharmaceutiques est réalisée dans un établissement 

industriel : s'agissant d'un modèle privé reposant sur les mêmes mécanismes qu'une autre 

industrie, l'entreprise pharmaceutique doit générer du profit pour être viable, en diffusant et en 

commercialisant d'anciens ou de nouveaux médicaments. Pour parvenir à des objectifs de 

vente permettant la croissance et/ou la survie de l'entreprise, la communication publicitaire est 

un outil qui a fait largement ses preuves. 

Mais, lorsque le produit vendu est un médicament, la réglementation autour de sa 

publicité est très précise et peu permissive, à cause du statut très particulier de produit de 

santé. 

De plus, par le grand nombre de molécules actives dans le domaine thérapeutique et le 

nombre de présentations sous lesquelles elles peuvent se présenter, l'information apparaît là 

comme une opportunité pour permettre au professionnel de santé de se tenir à jour et d’en 

mémoriser rapidement les nouveautés. 

 

 

4.1. Définition de la publicité pharmaceutique 

 

Selon l'article L. 5122-1 du Code de la Santé Publique, 

« On entend par publicité pour les médicaments à usage humain toute forme 
d'information, y compris le démarchage, de prospection ou d'incitation qui vise à 
promouvoir la prescription, la délivrance, la vente ou la consommation de ces 
médicaments ». [64] 

Il en existe deux types, très réglementés aujourd'hui : 

- une publicité adressée au professionnel de santé : dans ce premier cas, 

l'approche se doit d'être rationnelle, logique et scientifique. Elle doit aujourd'hui 

suivre et puiser ses informations dans le RCP de la spécialité concernée ; 

- une publicité visant le « grand public » : elle peut être ici bien différente pour 

atteindre une cible qui n'a pas forcément de connaissances étendues relatives aux 

médicaments. 

Le message peut donc être beaucoup plus symbolique pour atteindre l'inconscient du 

public. 
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La publicité en faveur du médicament est d'ailleurs un moyen privilégié de diffusion 

d'informations auprès des personnes habilitées à les prescrire et à les délivrer. Mais, ce 

vecteur utilisé par l'industrie pharmaceutique se doit de considérer le contexte de Santé 

Publique en favorisant le bon usage du médicament conformément aux recommandations de 

l'ANSM. [29] 

 

4.1.1. Naissance et évolution de la réglementation 

 

4.1.1.1. Loi du 11 septembre 1941 

Le patient peut être victime d'une maladie, d'un traitement, mais aussi d'un matraquage 

publicitaire de toutes sortes modulant son espoir ou son désespoir. Les pouvoirs publics étant 

conscients des dérives qu'elle peut représenter dans ce cas, c'est la première forme de 

publicité qui sera réglementée. 

L’article 17 confirme le caractère libre de toute publicité auprès du public, « lorsqu'elle 

mentionne exclusivement le nom et la composition du produit, celui du pharmacien fabricant, 

ses titres universitaires et son adresse ».  

Toute autre information est interdite. 

Elle est en revanche libre si elle est destinée au professionnel de santé, tant que ne 

rentre pas en compte tout objet publicitaire ou avantage matériel de quelque nature que ce 

soit provenant du pharmacien fabricant, ce qui est très proche de certaines des dispositions 

actuelles réglementant les relations entre les industriels de la pharmacie et les praticiens. [65] 

 

4.1.1.2. Décret du 14 mars 1963 

Ce texte oblige à l'obtention d'un Visa après un avis de la Commission de la Publicité 

avant toute diffusion d'un publicité pharmaceutique destinée au public. 

Cette dernière en est dispensée si elle ne comporte que certaines informations : 

- Le prix de vente ; 

- La posologie ; 

- Les indications thérapeutiques et les éventuelles contre-indications. 

L'addition de toute indication supplémentaire entraîne la nécessité d'obtention du visa 

précédemment cité, et donc d'un contrôle préalable. 
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En ce qui concerne la publicité auprès des professionnels de santé, un VISA 

PUBLICITAIRE est aussi nécessaire pour sa diffusion, sauf si elle comporte au moins la 

série d'informations suivante : 

- Le nom du médicament ; 

- Le nom et l'adresse du fabricant ; 

- La formule complète ou limitée aux principes actifs ; 

- Le prix de vente au public ; 

- Les indications et contre-indications ; 

- Le mode d'emploi et la posologie. 

 A contrario de la publicité à destination du public, l'addition d'autres mentions 

est libre pour celle destinée aux professionnels de santé. 

Le but est de faire diffuser aux professionnels de santé, en même temps que la publicité 

elle-même, un minimum d'informations validées par les Instances publiques. [66] 

 

4.1.1.3. Décret du 24 mai 1968 

Il renforce le précédent texte dans le cadre de la publicité auprès des professionnels de 

santé, en augmentant le nombre d'informations nécessaires pour une dispense de l'obtention 

du visa. 

 Sont ajoutés : 

- à la formule l'obligation de renseigner sur les principes actifs et leurs doses 

respectives ; 

- le classement de la spécialité au regard du régime des substances vénéneuses ; 

- les mentions imposées par la décision d'Octroi de l'autorisation de mise sur le 

marché ; 

- le numéro d'autorisation de mise sur le marché ; 

- la classe pharmacologique ; 

- les effets secondaires ; 

- les phénomènes toxiques et accidents d'intolérance possibles ; 

- les risques d'accoutumance et de tolérance ; 

- le mode de surveillance du malade pour déceler les accidents éventuels. 
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Malgré la dispense de visa, la publicité doit faire l'objet d'un dépôt en double 

exemplaire auprès du Ministère des Affaires Sociales préalablement à leur diffusion. [67] 

 

4.1.1.4. Décret du 24 août 1976 

Il va, d’une part, servir de base à la création de la « Commission Alexandre », (dont le 

rôle et les missions sont envisagés à la suite), et d’autre part ajouter certaines obligations pour 

l'industriel voulant faire connaître sa spécialité pharmaceutique. 

Tout d'abord, pour dispenser le laboratoire fabricant d'un visa de publicité, certaines 

informations doivent être plus nombreuses par rapport à celles précédemment citées, afin que 

le professionnel de santé soit mieux informé que par le passé sur le bon usage du médicament. 

Certaines doivent d’ailleurs gagner en précision. C’est le cas de : 

- La rubrique de la classe pharmacologique doit à présent énumérer les propriétés 

pharmacologiques principales ; 

- Celle des effets indésirables se voit ajoutée des interactions médicamenteuses 

éventuelles. 

Certaines informations doivent apparaître en plus si la décision d’AMM les impose. 

De plus, les textes et documents publicitaires ou d'informations, comme par exemple 

ceux des dictionnaires, doivent obligatoirement faire l'objet d'un dépôt auprès du Ministère de 

la Santé, en vue d'un contrôle préalable à la diffusion, notion qui s'ajoute aux dispositions 

instituées par les textes précédents. 

Enfin, toute présentation orale d'une spécialité pharmaceutique, notamment par 

l'intermédiaire d'une visite médicale chez le professionnel de santé, doit être accompagnée de 

la fiche signalétique agréée par le Ministre chargé de la Santé. [52] 

 

4.1.1.5. Décret du 22 septembre 1987 

Il instaure une procédure de contrôle a priori pour les publicités destinées au grand 

public. Elle est tout d'abord réservée aux produits qui ne sont pas soumis à une prescription 

médicale et qui ne sont pas remboursés par les organismes d'assurance maladie. Un visa de 

publicité permettra sa diffusion. 

A contrario, le décret supprime le contrôle a priori dans le cadre de la publicité 

destinée au professionnel de santé, au profit d'un contrôle a posteriori. 
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Ce type de procédure est décidé après concertation entre les industriels et l’AFSSaPS 

sur la base de trois constatations : 

- Les délais d'évaluation a priori de ces dossiers étaient trop longs ; 

- Les destinataires de ces publicités, du fait de leur formation médicale, sont plus à 

même de se faire une idée personnelle du produit indépendamment du contenu de 

la publicité et ce, à la différence du grand public ; 

- Ce contrôle a posteriori implique une responsabilisation des industriels vis-à-vis de 

leur communication et un respect de leur liberté d'expression. [68] 

De plus, il est mentionné qu’au-delà des informations nécessaires pour ne pas amputer 

le prescripteur ou le dispensateur d'un renseignement nécessaire au bon usage de la 

spécialité, la publicité doit être en conformité avec le contenu du RCP, document créé deux 

ans auparavant. [69] 

 

4.1.1.6. Directive européenne 92/28/CEE 

Elle précise le cadre réglementaire de la publicité relative aux médicaments en 

définissant principalement : 

- le champ d'application ; 

- la notion de « publicité grand public », en énonçant notamment ce qui peut, ce qui 

doit et surtout ce qui ne doit pas apparaître dans les informations ; 

- la notion de publicité destinée aux professionnels de santé, en précisant les limites 

à ne pas franchir dans leurs relations ; 

- le principe de double contrôle par les industriels et par un organisme de tutelle. [70] 

 

4.1.1.7. Loi du 18 janvier 1994 

Elle correspond à une transposition en Droit français de la Directive 92/28/CEE. [71] 

 

4.1.1.8. Décret du 14 juin 1996 

Les modalités de contrôle a posteriori de la publicité médicale ont été renforcées par 

ce texte en intégrant les dispositions réglementaires de la Directive 92/28/CEE relative à la 

publicité. 

 Il introduit certains éléments novateurs portant notamment sur : 

- l'extension du champ d'application du contrôle à de nouveaux supports publicitaires ; 
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- la promotion du bon usage du médicament par la remise de certains avis de la 

Commission de la Transparence lors de la présentation verbale de médicaments aux 

professionnels de santé ; 

- l'aménagement des règles de fonctionnement de la Commission chargée du contrôle 

de la publicité et de la diffusion de recommandations sur le bon usage des 

médicaments. 

Le RCP doit à présent être toujours remis lors de la présentation verbale d'un produit 

pharmaceutique. 

Par ailleurs, les informations nécessaires devant apparaître dans toute publicité 

pharmaceutique sont désormais plus nombreuses et doivent être à jour, vérifiables et 

suffisamment complètes. [72] 

 

4.1.1.9. Décret du 9 mai 2012 

Ce texte s’inscrit dans le contexte réglementaire qui a fait suite à l'affaire MEDIATOR®.  

Il est d'ailleurs pris pour l'application de l'article 29 de la Loi du 29 décembre 2011 que 

l'on a cité dans la première partie. 

Le changement majeur correspond à la mise en place d'un contrôle a priori pour les 

publicités à destination des professionnels de santé, comme celle à destination du grand 

public, par une demande de visa publicitaire préalable. 

Avec ce nouveau texte, l'Etat revient en arrière dans un principe de réglementation qui 

avait été aboli plus de vingt auparavant. En effet, le Décret du 22 septembre 1987 était la 

résultante d'un débat et une relation de confiance entre les industriels et les pouvoirs publics, 

instaurant un contrôle a posteriori de la diffusion d'une publicité. 

Revenant a priori, il traduit certainement une volonté de maitrise accrue de la part des 

pouvoirs publics dans le contrôle des inter-relations entre les industriels du domaine de la 

Santé et les opérateurs que sont les praticiens de ce domaine. [73] 

 

 

4.2. La Commission de contrôle des dictionnaires de spécialités pharmaceutiques 

 

Si certaines campagnes publicitaires peuvent présenter un produit comme meilleur par 

rapport à un concurrent, d'autres ont pour but en revanche d'élargir le public pour un 
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développement du marché en créant une demande accrue autour d’un produit et d'étendre sa 

vente et donc sa consommation. 

Dans le cas du médicament, cette dernière technique est susceptible de poser un 

problème d'ordre éthique tout d'abord, ensuite de sécurité sanitaire si le produit se révèle 

toxique (à dose normale ou en usage abusif) ou inefficace. 

Une certaine banalisation des médicaments peut survenir dans l'opinion publique à 

cause de campagnes publicitaires efficaces qui auraient vanté les mérites d'un produit sans 

en rappeler les risques, la publicité pouvant ne retenir que les avantages sans faire mentions 

des inconvénients. 

 

4.2.1. Pourquoi une commission ? 

 

En étudiant les monographies de quelques spécialités pharmaceutiques « anciennes », 

au travers de leurs monographies présentes dans les éditions du Dictionnaire VIDAL® entre 

1914 et 1952, la pratique actuelle ne pourrait y voir qu’une certaine « légèreté » quant aux 

informations « médicales » qui y figuraient. 

A titre d’exemples dans l’édition de 1914 : 

- LYSOL®, « antiseptique non toxique, le plus sûr, le moins cher » ; 

- HEROÏNE VICARIO®, « antidyspnéique, calme remarquablement la toux » ; 

- PIPERAZINE MIDY®, « le plus actif des remèdes à prescrire dans les manifestations 

de l'Arthritisme et de l'Uricémie, Goutte, Rhumatisme, Gravelle, Calculs, Coliques 

hépatiques et néphrétiques, Sciatique, Artériosclérose, Eczéma, Diabète. » ; 

- THIOCOL ROCHE®, auquel il est associé un « Avis très important. - Pour éviter 

toute substitution inactive et même toxique, il importe de bien spécifier toujours : 

Comprimés de Thiocol Roche®. »  

Même après la première Loi du 11 septembre 1941 réglementant la publicité auprès du 

public pour les médicaments, l'édition de 1952 reste toujours, mais dans une moindre mesure, 

une vitrine des arguments avancés par les industriels pour se démarquer de la concurrence. 

Ainsi, les médecins pouvaient lire dans les monographies : 

- « Les bains d'œil au CLEAROL® calment, décongestionnent et soulagent toujours » ; 

- « Sédation rapide et spectaculaire des syndromes douloureux dus à l'hyperacidité » 

pour la PECTINE KAOLINEE CLAUDE® ; 
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- « RHOCYA® est un sclérolytique d'une remarquable tolérance ».  

Toute formulation, discrète ou non, était une occasion de mettre en avant le médicament. 

« Embellissement » du produit, omission des problèmes pouvant y être liés... beaucoup de 

moyens étaient mis en place pour lutter contre la concurrence. [53], [74] 

 

L'OVP (présentée et commentée dans la troisième partie) est, dès sa création, une 

société privée, en partie financée par les annonceurs. 

Le Dictionnaire VIDAL® fonctionne toujours sur ce même mode, mais dans un cadre 

fonctionnel et réglementaire très différent ; à ce jour, il constitue un support d'informations 

concernant certains médicaments choisis par les laboratoires fabricants et sa publication 

repose sur des contrats d'insertion et de diffusion conclus avec un éditeur privé. 

Chaque laboratoire s’acquitte d’un paiement pour un « emplacement publicitaire », terme 

utilisé dans son acceptation la plus stricte dans le sens d'une action publicitaire informant 

sur le médicament. 

Mais elle est bien différente du sens que lui donne un ouvrage « classique ». Le 

Dictionnaire « Robert » définit la publicité : 

« L’Art d'exercer une action psychologique sur le public à des fins commerciales ».  

Celle relative à la publicité pharmaceutique proposée par le Code de la Santé Publique 

(article L. 5122-1) étudiée plus haut n’a pas la même portée, loin de là, puisqu’il s’agit d’un 

acte réalisé dans un cadre très strict, dans la mesure où, selon la réglementation, l’industriel 

ne doit prendre ses informations que dans le texte des RCP dans leur dernière écriture. 

Par conséquent, l’éditeur ne peut proposer que cette même information. [32] 

L’étude développée dans la troisième partie relative à l'évolution du contenu des 

monographies de certains « médicaments traceurs » montre que la publicité était toujours plus 

ou moins présente, sous des formes plus ou moins assumées, jusqu'à ce que la « Commission 

Alexandre » révise une à une les monographies pour n’en retenir que les informations les plus 

pertinentes. 

 

4.2.2. Création de la Commission Alexandre 

 

Par arrêté du 26 mai 1976, madame Simone VEIL, ministre de la Santé, crée la 

Commission de révision des dictionnaires des spécialités pharmaceutiques nommée ensuite 
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« Commission ALEXANDRE » du nom de son président, monsieur le professeur Jean-Michel 

ALEXANDRE. [75] 

Elle rassemble quatre-vingts membres, appartenant au secteur hospitalo-universitaire 

chargés de réviser et de valider les monographies insérées dans les ouvrages en usage à ce 

moment, au cours d’un examen pluridisciplinaire de chacune d'entre elles. 

La Commission vise à une information rigoureuse objective et actualisée et les 

monographies sont par la suite approuvées par le Ministre chargé de la Santé. 

 

Le but du travail est clair : promouvoir une information sur le médicament plutôt que de 

promouvoir l'efficacité d'un médicament.  

Elles commencent à être révisées progressivement, et celles qui ont fait l’objet de 

l’examen sont signalées par une « étoile millésimée » attachée au nom de la spécialité 

pharmaceutique. 

Les premiers textes revus remontent à 1979 et leur nombre ne cesse de croître d'année 

en année, si bien qu'aujourd'hui, tous ont été révisés. On peut noter que cette étoile n'a jamais 

disparu et ce signe officialise encore aujourd'hui la validité de l'information.  

En ce sens, le Dictionnaire VIDAL® a gagné un incontestable caractère d'ouvrage de 

référence. 

 

La rédaction des monographies se doit de respecter les règles organisant la nature des 

informations normalement portées dans un dictionnaire de spécialités pharmaceutiques. 

 

  L’exemple du libellé des indications 

Il tient compte du niveau connu d'efficacité d’une spécialité pharmaceutique pour une 

bonne information des corps médical et pharmaceutique. 

A partir de 1979 les indications thérapeutiques sont : 

- portées directement sans mention particulière lorsque leur efficacité est 

communément reconnue et/ou démontrée par des essais contrôlés conforme à la 

nouvelle réglementation ; 

- précédées de « utilisé dans... » ou de « en l'absence d'activité spécifique 

actuellement démontrée, utilisé comme... » lorsqu'il s'agit de spécialités dont l'activité 
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spécifique reste à établir dans l'état des connaissances, bien que leur utilisation 

corresponde à des habitudes de prescription ou d'automédication. [32] 

 

4.2.3. Disparition de la « Commission Alexandre » 

 

La Commission Alexandre est supprimée par l’arrêté ministériel du 11 février 1988 paru 

dans le Journal Officiel du 23 février 1988 : 

« Art.1er. – L’arrêté du 26 mai 1976 relatif à la commission chargée du contrôle et de 
la révision des dictionnaires de spécialités pharmaceutiques destinés au corps 
médical est abrogé. » [76] 

Le travail consistant à contrôler les monographies et à assurer la qualité et l'homogénéité 

de l'information relative au médicament est dès lors confié aux experts en charge de l'AMM.[50] 

La Commission d'Autorisation de Mise sur le Marché assure toujours la vérification des 

données scientifiques aboutissant suivant les cas, à la rédaction de RCP en première intention 

ou pour ceux révisés ou actualisés, grâce notamment aux constats et études émanant de la 

pharmacovigilance. [32] 

 

 

4.3. Exemples de publicités anciennes destinées au « grand public » 

 

Avant 1941, aucune réglementation spécifique ne vient interférer dans les actions 

publicitaires des laboratoires pharmaceutiques, et les branches commerciales des laboratoires 

redoublaient d'ingéniosité pour élaborer des publicités, similaires à celles que l'on peut voir 

aujourd'hui pour des produits de la vie courante, en empruntant par exemple des images et 

des situations de la vie quotidienne du « consommateur » pour mieux le convaincre. 

 

4.3.1. Le JUBOL® 

 

C’est un exemple très marquant tellement le décalage est grand avec la réglementation 

actuelle. 

Il s'agit d'un médicament du début du XXème siècle qui bénéficiait d'une publicité pouvant 

être qualifiée de bruyante et marquante. 
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Proposé comme un « ré-éducateur de l'intestin », le JUBOL® (Figure n°10), du nom de 

son créateur le Dr JUBOL, est un médicament laxatif « rationnel », « rééduquant l’intestin » 

par une « cure de six mois ». 

 

 

Il fut l'objet de grandes campagnes publicitaires dont plusieurs affiches, tracts, ou encarts 

dans les journaux font l'apologie dans le traitement de la constipation. 

Figure 10 : Présentation de la spécialité JUBOL® 
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La première affiche (Figure n°11) est de loin la plus révélatrice des méthodes pour 

vendre le produit. Il s’agit d’une publicité publiée dans le DIMANCHE ILLUSTRE du 21 juin 

1914. [77] 

 

Le texte décrit l'homme constipé de manière très négative : il est « méchant, envieux, 

jaloux, soupçonneux, coléreux, […] n'a pas d'amis et échoue dans les affaires ».  

Figure 11 : Publicité pour la spécialité JUBOL® publiée dans le DIMANCHE 
ILLUSTRE du 21 juin 1914 
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En comparaison, l'homme prenant du JUBOL®, se voit doté d’une « réputation de bon 

vivant et de brave homme », etc... Il apparait sur l’illustration de l’affiche comme 

particulièrement jovial. 

 

Par ailleurs, la phrase bien cachée « Nous sommes tous des constipés inconscients » 

montre bien que le produit ne se limite pas aux personnes qui en souffre, mais à tous ceux qui 

n'en prennent pas, ce qui est un bon moyen d'étendre un marché sûrement déjà très profitable. 

La dernière phrase de ce texte, qui crée le verbe « se juboliser », conclut parfaitement 

le raisonnement avec une formule tout à fait attractive qui est facile à retenir par son côté 

simple et amusant. Elle a de plus l’avantage d’ancrer le mot dans l’esprit du public, ce que 

recherche tout publicitaire quelle que soit l’époque considérée.  

De plus, les indications suggèrent le grand potentiel du médicament qui peut couvrir un 

éventail énorme de pathologies, certaines même sans rapport avec la sphère digestive.  

Parmi elles, l'indication « gazs » y figure, paradoxalement aux effets de l'agar-agar, 

présent dans la formule, susceptible de provoquer des flatulences à forte dose. 

Un grand texte fait suite avec un titre explicite pour ternir l'image des personnes ne 

prenant pas du JUBOL® « Méfiez-vous des constipés ». Cette formulation démontre un 

raisonnement douteux. 

D'autres publicités de ce même médicament sont présentes à la fin du mémoire (Annexe 

3.1). 

 

4.3.2. Le GLOBEOL® 

 

Cette publicité date de1915. Le texte contient la même « formule choc » et visiblement 

accrocheuse du verbe dérivé du nom de spécialité : « Globéolisez-vous ». (Figure n°12) 
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Le principe actif est extrait du sang de cheval, il est destiné à retrouver une certaine 

vigueur. 

L'approche est ici moins caricaturale se voulant plus « scientifique » : un texte décrit 

l'action de la spécialité de manière vulgarisée « enrichit le sang, abrège la convalescence », 

tout en prenant soin également d'introduire des mots scientifiques impressionnants, tels que 

« catalases, oxydases ».  

L'avis du « médecin » cité dans le texte atteste les bienfaits du médicament dans des 

termes élogieux. 

D'autres publicités pour la même spécialité figurent à la fin du document (Annexe 3.2) 

    

Figure 12 : Publicité de la spécialité GLOBEOL® 
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4.3.3. Grains de santé du Dr Franck® 

 

Cette spécialité est plus ancienne que les autres présentées précédemment. (Figure 

n°13 et n°14) 

 

 

Un prospectus publicitaire datant de 1807 (sous le règne de Napoléon Ier) est présent à 

la fin du mémoire (Annexe 3.3). 

 

Il en décrit les effets particulièrement rassurants sur la puissance du produit : « C'est le 

meilleur de tous les purgatifs ».  

Figure 13 : Boite des Grains de Santé du Dr Franck® 

Figure 14 : Publicité pour les Grains de Santé du Dr Franck® 
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S'en suit un petit historique de la genèse du médicament ainsi que de ses bienfaits : 

« Franck, professeur de médecine a remarqué que ceux à qui il l'a prescrit ont vécu très 

longtemps ». 

La notice comporte une lettre d'un médecin à un de ses confrères. Le Dr Reynes, qui se 

décrit lui-même d'une « franchise accoutumée », émet des doutes sur de nombreuses 

substances actives telles que le quinquina, le mercure et l'opium que l'on enjolive trop selon 

lui dans leurs applications thérapeutiques respectives. En revanche, il décrit les Grains de 

Santé du Dr Franck® comme procurant « une purgation dont l'effet est le plus doux et le moins 

fatigant ». Il le constate jour après jour quand il le prescrit à ses patients mais aussi et surtout 

quand il s'en administre. Il finit son discours par une anecdote : après un traitement « un des 

premiers magistrats de la République […] s'en est parfaitement bien trouvé dans une maladie 

chronique bilieuse ». 

(71) 

 

4.3.4. L'ASPIRINE BAYER® 

 

Cette spécialité figure dans le dictionnaire de 1963. 

La publicité (Figure n°15) présente d'ailleurs un contenu bien plus riche en termes 

d'informations thérapeutiques par rapport à la monographie étudiée dans la troisième partie. 

(Annexe 2.2.2, Photo n°14) 



NAVES Olivier | Faculté de Pharmacie de Limoges | avril 2014  110 
Droits d’auteur réservés 

 

Par exemple, les « Névralgies, maux de tête, douleurs dentaires, rhumatismes, grippe, 

etc... » ne figurent pas dans les renseignements à disposition du prescripteur par la 

monographie. 

 

4.3.5. Les Spécialités de la Maison BIGOT® 

 

L'affiche publicitaire présente ici une série de spécialités créées par le laboratoire. 

(Figure n°16) 

Figure 15 : Publicité pour la spécialité ASPIRINE BAYER® 
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Par exemple, la « solution BIGOT guérissant la gale en une heure » dont les mérites 

sont corroborés dans le texte qui suit par une « réputation européenne » et une « réelle 

supériorité ». 

L'injection BIGOT a « rendu à la santé des personnes que les médecins croyaient 

perdus ». 

A noter que le cinquième produit n'a absolument rien d'un médicament, puisque 

proposé dans la destruction des nuisibles. 

  

Figure 16 : Affiche publicitaire pour les spécialités de la maison BIGOT® 
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4.3.6. Les gouttes BONICOT® 

 

Ce produit n'est pas à proprement parler une spécialité pharmaceutique censée guérir 

une maladie. Il s'agit en fait de gouttes que l'on injecte dans une cigarette afin d'en faire 

disparaître tous les inconvénients, notamment tous les produits toxiques ou rendant 

dépendants. 

La publicité date ici de 1931. (Figure n°17) 

 

Figure 17 : Publicité pour la spécialité BONICOT® 
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Elle démontre que les effets adverses du tabac ne sont pas ignorés déjà à cette époque. 

Ils sont ici contrés par addition de cette substance au sein de la cigarette pour ainsi pouvoir 

fumer sans compter ; « Fumez tant qu’il vous plaira » ! 

 

4.3.7. Les cigarettes de Cannabis indica 

 

Les cigarettes présentées ici sont composées avec un produit classé comme stupéfiant 

de nos jours, mais à l'époque indiqué dans l'asthme. (Figure n°18) 

 

 

Il se pourrait qu’une spécialité en contenant soit bientôt sur le marché français, le 

SATIVEX®, sous forme de spray buccal. Son utilisation serait très restreinte et surveillée par 

son statut de stupéfiant, et elle serait indiquée dans le traitement symptomatique de la 

spasticité liée à la sclérose en plaque. 

 

4.3.8. Un exemple des dérives d'aujourd'hui 

 

Internet est le vecteur de diffusion de nouvelles thérapeutiques douteuses, telle que 

l’exemple suivant (Figure n°19). 

Figure 18 : Publicité pour la spécialité Cigarettes de 
Cannabis indica® 
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Il s'agit d'une image capturée sur le site Internet http://lemineralmiracle.com/, qui met en 

avant une nouvelle « découverte miracle », du moins selon les auteurs du texte. 

En reprenant une bonne partie des méthodes décrites ci-dessus et mises au goût du 

jour, une publicité moderne joue avec la crédulité, les espoirs et désespoirs d'un public qui 

pourrait avoir perdu confiance dans le système de santé. 

Il s'agit d'une publicité moderne du « remède » telle qu'elle apparaissait dans les 

représentations du début du siècle. La première phrase du cadre illustre cette vision, « Cette 

découverte [notion de nouveauté] peut sauver votre vie [notion de salut inespéré qui va 

jusqu’au miracle], ou celle d'une personne aimée [potentielle source d'un élargissement de 

marché]. » 

Mêmes arguments relatifs à la consommation supposée, citée dans l’idée d’en faire un 

gage de sérieux et de notoriété, puisqu’il est écrit que « cinq millions de personnes ont utilisé 

le MMS dans le monde et que plusieurs milliers l’utilisent activement chaque jour ». [78] 

 

  

Figure 19 : Capture d'écran du site internet http://lemineralmiracle.com/ 
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Conclusion : l’histoire se renouvelle-t-elle ? 

 

L’ambition de ce travail était de montrer les difficiles et laborieux efforts entrepris par les 

pouvoirs publics, sur tout un siècle, pour réguler tant le médicament lui-même (en le faisant 

sortir de l’image du remède des âges anciens), que les éléments relatifs à son bon usage (dont 

le RCP est une composante majeure) ou ceux de sa promotion auprès du public et des 

professionnels de santé (dispositions nées du conflit entre le statut de produit industriel en 

quête de marché avec les impératifs de protection de la Santé Publique à laquelle ce produit 

peut porter préjudice). 

Si la médecine utilise des substances inconnues il y a cent ans, certaines l’étaient à ce 

moment et le sont encore aujourd’hui, la Digitaline ou la Colchicine n’en étant que des 

exemples. Mais il est certain que l’encadrement dont les substances dangereuses font 

maintenant l’objet sécurise considérablement leur usage par rapport à celui qui en était fait 

dans le passé. 

Le patient du XXIème siècle est certainement moins exposé (ou différemment car 

plus « surveillé ») que son arrière-grand-père.  

Cet avantage, il le doit à des dispositions législatives toujours plus contraignantes à tous 

les niveaux, (fabrication, prescription, dispensation, administration, commerce, promotion… 

etc.), même si certaines d’entre elles sont prises dans le cadre tourmenté de crises sanitaires 

que la réglementation n’avait pas su prévoir (sans évoquer certains dévoiements de la pratique 

contournant ladite réglementation). 

Sans remonter au début de la période historique retenue dans l’étude, n’est-il pas 

frappant de constater que la plupart des médicaments « phares » des quatre ou cinq décennies 

antérieures sont maintenant retirés du marché car leur rapport bénéfice-risque est jugé 

défavorable en termes de sécurité sanitaire. Il a été montré pour certaines d’entre-elles dans 

la troisième partie de cette thèse comment, au cours de la même période, leur environnement 

sanitaire s’est modifié dans un sens restrictif, dont la motivation n’était autre que de garantir 

au mieux la sécurité de l’utilisateur.  

Les modifications successives de leur RCP n’en sont que l’image et l’outil.  

Combien de millions de personnes traitées dans un passé encore récent avec des 

médicaments « vasodilatateurs », des extraits de Ginko Biloba, ou par des dérivés de l’ergot 

de seigle ne le seraient pas aujourd’hui, car il est probable, voire certain, que ces 

médicaments n’obtiendraient pas leur autorisation de mise sur le marché ?  
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Cette situation doit être mise au crédit des dispositions réglementaires qui savent évoluer 

en même temps que la pratique en prenant en compte les données acquises de la Science, 

et dans bien des cas aussi devancer les problèmes (qui n’en seront donc pas).  

Pouvons-nous penser que la situation est maintenant suffisamment maitrisée ? 

Une crise sanitaire concernant un médicament est toujours à redouter, mais les 

contraintes actuelles et futures de cet environnement particulier devraient en limiter le 

nombre… si l’on en reste au circuit « officiel » d’accès et d’usage de ces produits de 

l’industrie. 

Car, un nouvel espace vient de s’ouvrir à un commerce à distance, à la fois sécurisé 

comme dans le cadre du commerce électronique des médicaments possible en France depuis 

Juin 2013 à partir des officines de pharmacie, mais en même temps complétement incontrôlé 

en s’adressant tout simplement à d’autres sites d’approvisionnement (plus de la moitié des 

produits pharmaceutiques accessibles à partir d’Internet seraient des contrefaçons). 

Ce même espace ressuscite le remède, et le « minéral miracle » cité ci-dessus n’en est 

qu’un exemple non représentatif, en lui donnant une dimension jamais atteinte auparavant 

puisque maintenant mondiale. 

Pour la majorité du champ des produits de santé accessibles, légalement ou non, sur 

internet le « CONSOMMATEUR » est, hors des circuits légaux, définitivement seul guidé à la 

fois par son libre arbitre et ses capacités financières, quand ce n’est pas par sa naïveté.  

Dans ce contexte, il semble bien difficile d’imaginer les mesures législatives et 

réglementaires pouvant être prise par les pouvoirs publics pour protéger la population, ce qui 

reste la finalité ultime de la démarche de Santé Publique, d’autant plus qu’à titre individuel 

chacun d’entre nous (ou presque) a accès à Internet, situation difficilement imaginable il y a 

peu de temps encore. 

 

Le remède s’est effacé progressivement devant la réglementation ; cent ans furent 

nécessaires pour qu’il devienne un médicament, pour que la société des patients passe d’une 

situation sanitaire dominée par le caractère aléatoire de la thérapeutique (quand il ne s’agissait 

pas plus simplement de charlatanisme), à une autre dans lesquels les moyens mis en œuvre 

sont censés offrir le maximum de sécurité possible, même s’il subsistera toujours un risque.  

Il est paradoxal de constater que ce point de maturation dans l’usage des produits de 

santé et du médicament plus particulièrement, (non encore ultime mais déjà satisfaisant si l’on 

ne considère l’évolution sur cinquante ans), se trouve subitement confronté en quelques 

brèves années à un espace qui l’annule dans tout son dispositif, et risque de renvoyer certains 
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patients / consommateurs à une situation plus ou moins dangereuse et non satisfaisante au 

plan sanitaire qui était celle de parents encore proches que certains pourraient encore 

connaître. 
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Liste des abréviations 

 

- AFSSaPS : Agence Française de Sécurité Sanitaire des Produits de Santé 

- AMM : Autorisation de Mise sur le Marché 

- ANSM(PS) : Agence Nationale de Sécurité du Médicament (et des Produits de 

Santé) 

- CEE : Communauté Economique Européenne 

- CTS : Comité Technique des Spécialités 

- JORF : Journal Officiel de la République Française 

- LNCM : Laboratoire National de Contrôle des Médicaments 

- OVP: Office de Vulgarisation Pharmaceutique 

- RCP : Résumé des Caractéristiques du Produit 
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Annexe 1. Structure et contenu du RCP 

Annexe 1.1. Selon la Directive européenne 2001/83/CE du 6 novembre 2001 instituant 
un code communautaire relatif aux médicaments à usage humain 

 

 

1) dénomination du médicament ; 

2) composition qualitative et quantitative en substance actives et en composants de l'excipient 

dont la connaissance est nécessaire à une bonne administration du médicament ; sont employées 

les dénominations commune ou les dénominations chimiques ; 

3) forme pharmaceutique ; 

4) propriétés pharmacologiques et, dans la mesure où ces renseignements sont utiles pour 

l'utilisation thérapeutique, éléments de pharmacocinétique ; 

5) informations cliniques : 

5.1. indications thérapeutiques ; 

5.2. contre-indications ; 

5.3. effets indésirables (fréquence et gravité) ; 

5.4. précautions particulières d'emploi et, pour les médicaments immunologiques, précautions 

particulières devant être prises par les personnes qui manipulent le médicament immunologique 

et qui l'administrent aux patients, et précautions devant éventuellement être prises par le 

patient ; 

5.5. utilisation en cas de grossesse et de lactation ; 

5.6. interactions médicamenteuses et autres ; 

5.7. posologie et mode d'administration pour les adultes et, dans la mesure où cela est 

nécessaire, pour les enfants ; 

5.8. surdosage (symptômes, conduites d'urgence, antidotes) ; 

5.9. mises en garde spéciales ; 

5.10. effets sur la capacité de conduite et l'usage de machines ; 

6) informations pharmaceutiques : 

6.1. incompatibilités majeures ; 

6.2. durée de stabilité, si nécessaire après reconstitution du médicament ou lorsque le 

conditionnement primaire est ouvert pour la première fois ; 

6.3. précautions particulières de conservation ; 

6.4. nature et contenu du conditionnement primaire ; 

6.5. précautions particulières d'élimination des médicaments non utilisés ou des déchets dérivés 

de ces médicaments, s'il y a lieu ; 

7) nom ou raison sociale et domicile ou siège social du titulaire de l'autorisation de mise sur le 

marché ; 

8) pour les médicaments radiopharmaceutiques, détails supplémentaires complets sur la 

dosimétrie interne des rayonnements ; 

9) pour les médicaments radiopharmaceutiques, instructions supplémentaires détaillées pour la 

préparation extemporanée et le contrôle de qualité de cette préparation et, le cas échéant, 

période maximum de stockage durant laquelle toute préparation intermédiaire, telle que l'éluat 

ou le médicament radiopharmaceutique prêt à l'emploi, répond aux spécifications prévues. 
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Annexe 1.2. Selon l'arrêté du 6 mai 2008 pris pour l'application de l'article R. 5121-21 
du Code de la Santé Publique 

 

 

1. Le nom du médicament, suivi du dosage et de la forme pharmaceutique. 

2. La composition qualitative et quantitative en substances actives et en constituants de 

l'excipient, dont la connaissance est nécessaire à une bonne administration du médicament, en 

utilisant les dénominations communes internationales lorsqu'elles existent ou, à défaut, les 

dénominations de la Pharmacopée européenne ou française, ou les dénominations chimiques. 

3. La forme pharmaceutique. 

4. Les données cliniques : 

4.1. Les indications thérapeutiques ; 

4.2. La posologie et le mode d'administration pour les adultes et, si nécessaire, pour les enfants ; 

4.3. Les contre-indications ; 

4.4. Les mises en garde spéciales et précautions particulières d'emploi qui doivent être prises 

par les personnes qui manipulent un médicament et qui l'administrent aux patients, ainsi que les 

précautions qui doivent éventuellement être prises par le patient ; 

4.5. Les interactions médicamenteuses et autres ; 

4.6. L'utilisation en cas de grossesse et d'allaitement ; 

4.7. Les effets sur l'aptitude à conduire des véhicules et à utiliser des machines ; 

4.8. Les effets indésirables ; 

4.9. Le surdosage : symptômes, conduites d'urgence, antidotes. 

5. Les propriétés pharmacologiques : 

5.1. Les propriétés pharmacodynamiques ; 

5.2. Les propriétés pharmacocinétiques ; 

5.3. Les données de sécurité précliniques. 

6. Les données pharmaceutiques : 

6.1. La liste des excipients ; 

6.2. Les incompatibilités majeures ; 

6.3. La durée de conservation, si nécessaire après reconstitution du médicament ou lorsque le 

conditionnement primaire est ouvert pour la première fois ; 

6.4. Les précautions particulières de conservation ; 

6.5. La nature et contenu du conditionnement primaire ; 

6.6. Les précautions particulières d'élimination des médicaments non utilisés ou des déchets 

dérivés de ces médicaments, s'il y a lieu. 

7. Le nom du titulaire de l'autorisation de mise sur le marché. 

8. Le(s) numéro(s) de l'autorisation de mise sur le marché. 

9. La date de la première autorisation ou du renouvellement de l'autorisation. 

10. La date à laquelle le résumé des caractéristiques du produit a été révisé pour la dernière fois. 

11. Les conditions de prescription et de délivrance au public.  
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Annexe 2. Photos issues des dictionnaires de spécialités pharmaceutiques. 

Annexe 2.1. Monographies de spécialités contenant de la Colchcine 

Annexe 2.1.1 Année 1914 

 

 

  

Photo 1 : Monographie de la spécialité 
COLCHI-SAL MIIDY®, année 1914 

Photo 2 : Monographie de la spécialité 
COLCHIQUE BYLA®, année 1914 
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Annexe 2.1.2 Année 1927 

 

 

 

Annexe 2.1.3 Année 1943 

 

 
 
  

Photo 3 : Monographie de la spécialité COLCHI-
SAL MIDY®, année 1927 

Photo 4 : Monographie de la spécialité 
COLCHI-SAL®, année 1943 
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Annexe 2.1.4 Année 1963 

 

 
  

Photo 5 : Monographie de la spécialité COLCHICINE-
ASPIRINE VITAMINE B1 HOUDE®, année 1963 
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Annexe 2.1.5 Année 1980 

 

 

  

Photo 6 : Monographie de la spécialité COLCHIMAX®, année 1980 
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Photo 7 : Monographie de la spécialité COLCHCINE HOUDE®, année 1980 
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Annexe 2.1.6 Année 2000 

 

 

Photo 8 : Monographie de la spécialité COLCHIMAX®, année 2000 
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Photo 9 : Monographie de la spécialité COLCHICINE HOUDE®, 

année 2000 
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Annexe 2.1.7 Année 2012 

 

Photo 10 : Monographie de la spécialité COLCHIMAX®, année 2012 
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Annexe 2.2. Monographies de spécialités contenant de l‘aspririne 

Annexe 2.2.1 Année 1914 

 

  

Photo 11 : Monographie de la spécialité ASPIRINE VICARIO®, 
année 1914 
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Annexe 2.2.2 Année 1963 

 

 

  

Photo 12 : Monographie de la spécialité ASPIRINE 
VICARIO®, année 1963 

Photo 14 : Monographie de la spécialité ASPIRINE 
BAYER®, année 1963 

Photo 13 : Monographie de la spécialité ASPIRINE 
UPSA®, année 1963 
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Annexe 2.2.3 Année 1980 

 

  

Photo 15 : Monographie de la 
spécialité ASPEGIC®, année 1980 
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Annexe 2.2.4 Année 2000 

 

  

Photo 16 : Monographie de la spécialité ASPEGIC®, année 2000 
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Annexe 2.2.5 Année 2012 

 

 

 

 
  

Photo 17 : Monographie de la spécialité ASPEGIC®, année 2012 
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Annexe 2.3. Monographies de spécialités contenant un digitalique 

Annexe 2.3.1 Année 1914 

 

  

Photo 18 : Monographie de la spécialité 
DIGITALINE NATIVELLE®, année 1914 

Photo 19 : Monographie de la spécialité AMPOULE 
DE DIGALENE®, année 1914 
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Annexe 2.3.2 Année 1927 

 
 

 
 

Annexe 2.3.3 Année 1943 

 

 
 
 
  

Photo 20 : Monographie de la spécialité 
DIGITALINE NATIVELLE®, année 1927 

Photo 21 : Monographie de la spécialité 
DIGITALINE NATIVELLE®, année 1943 

Photo 22 : Monographie de la spécialité 
DIGITALINE MIALHE-PETIT®, année 1943 
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Annexe 2.3.4 Année 1963 

 

  

Photo 24 : Monographie de la spécialité 
DIGOXINE NATIVELLE®, année 1963 

Photo 23 : Monographie de la spécialité 
DIGITALINE NATIVELLE®, année 1963 
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Annexe 2.3.5 Année 1980 

  

Photo 25 : Monographie de la spécialité DIGITALINE NATIVELLE®, année 1980 
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Photo 26 : Monographie de la spécialité DIGOXINE NATIVELLE®, année 1980 
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Annexe 2.3.6 Année 2000 

 

Photo 27 : Monographie de la spécialité DIGITALINE NATIVELLE®, année 2000 



NAVES Olivier | Faculté de Pharmacie de Limoges | avril 2014  149 
Droits d’auteur réservés 

 

 

  

Photo 28 : Monographie de la spécialité DIGOXINE NATIVELLE®, année 2000 
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Annexe 2.3.7 Année 2012 

 

  

Photo 29 : Monographie de la spécialité DIGOXINE NATIVELLE®, année 2012 
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Annexe 2.4. Monographies de la spécialité MEDIATOR® 

Annexe 2.4.1 Année 1980 

 

  

Photo 30 : Monographie de la spécialité MEDIATOR®, année 1980 
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Photo 31 : Monographie de la spécialité MEDIATOR®, 
année 2000 

Annexe 2.4.2 Année 2000 
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Annexe 2.5. Monographies de la spécialité DOLIPRANE® 

Annexe 2.5.1 Année 1968 

 

Photo 32 : Monographie de la spécialité DOLIPRANE®, année 1968 
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Annexe 2.5.2 Année 1980 

 

  

Photo 33 : Monographie de la spécialité 
DOLIPRANE®, année 1980 



NAVES Olivier | Faculté de Pharmacie de Limoges | avril 2014  155 
Droits d’auteur réservés 

Annexe 2.5.3 Année 2000 

 

  

Photo 34 : Monographie de la spécialité DOLIPRANE®, année 2000 
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Annexe 2.5.4 Année 2012 

  

Photo 35 : Monographie de la spécialité DOLIPRANE®, année 2012 
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Annexe 2.6. Monographies de la spécialité VASTAREL® 

Annexe 2.6.1 Année 1968 

 

  

Photo 36 : Monographie de la spécialité VASTAREL®, année 1968 
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Annexe 2.6.2 Année 1980 

 

 

  

Photo 37 : Monographie de la spécialité VASTAREL®, année 1980 
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Annexe 2.6.3 Année 2000 

 

 

  

Photo 38 : Monographie de la spécialité VASTAREL®, année 2000 
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Annexe 2.6.4 Année 2012 

 

 

 

  

Photo 39 : Monographie de la spécialité 
VASTAREL®, année 2012 
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Annexe 2.7. Monographies de la spécialité VALIUM® 

Annexe 2.7.1 Année 1968 

 

 

  

Photo 40 : Monographie de la spécialité 
VALIUM®, année 1968 
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Annexe 2.7.2 Année 1980 

 

 

  

Photo 41 : Monographie de la spécialité VALIUM®, année 1980 
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Annexe 2.7.3 Année 2000 

 

 

  

Photo 42 : Monographie de la spécialité VALIUM®, année 2000 
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Annexe 2.7.4 Année 2012 

 

 

 

  

Photo 43 : Monographie de la spécialité VALIUM®, année 2012 
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Annexe 2.8. Monographie de la spécialité ENBREL®, année 2012 

 
 
  

Photo 44 : Monographie de la spécialité ENREL®, année 2012 (partie 1) 
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Photo 45 : Monographie de la spécialité ENREL®, année 2012 (partie 2) 



NAVES Olivier | Faculté de Pharmacie de Limoges | avril 2014  167 
Droits d’auteur réservés 

 

Photo 46 : Monographie de la spécialité ENREL®, année 2012 (partie 3) 
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Photo 47 : Monographie de la spécialité ENREL®, année 2012 (partie 4) 
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Photo 48 : Monographie de la spécialité ENREL®, année 2012 (partie 5) 
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Annexe 2.9. Monographie de la spécialité XARELTO®, année 2012 

 
 
  

Photo 49 : Monographie de la spécialité XARELTO®, année 2012 (partie 1) 
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Photo 50 : Monographie de la spécialité XARELTO®, année 2012 (partie 2) 
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Annexe 2.10. Monographie de la spécialité MULTAQ®, année 2012 

 

Photo 51 : Monographie de la spécialité MULTAQ®, année 2012 (partie 1) 



NAVES Olivier | Faculté de Pharmacie de Limoges | avril 2014  173 
Droits d’auteur réservés 

 
  

Photo 52 : Monographie de la spécialité MULTAQ®, année 2012 (partie 2) 
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Photo 53 : Monographie de la spécialité MULTAQ®, année 2012 (partie 3) 
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Annexe 3. Publicités pharmaceutiques 

Annexe 3.1. Publicités pour la spécialité JUBOL® 

 

 

 

 

Illustration 1 : Publicité n°1 pour la Spécialité JUBOL® 
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Illustration 2 : Publicité n°2 pour la Spécialité JUBOL® 
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Illustration 3 : Publicité n°3 pour la Spécialité JUBOL® 
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Illustration 4 : Publicité n°4 pour la Spécialité JUBOL® 
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Illustration 5 : Publicité n°5 pour la Spécialité JUBOL® 
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Annexe 3.2. Publicités pour la spécialité GLOBEOL® 

 
 
 

 
 
 
 
 
 
 

Illustration 6 : Publicité n°1 pour la Spécialité GLOBEOL® 
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Illustration 8 : Publicité n°2 pour la Spécialité GLOBEOL® 

Illustration 7 : Publicité n°3 pour la Spécialité GLOBEOL® 
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Illustration 9 : Publicité n°4 pour la Spécialité GLOBEOL® 
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Annexe 3.3. Prospectus publicitaire en faveur de la spécialité Grains de santé du Dr 
Franck® 

 

 

Illustration 10 : Prospectus publicitaire de la spécialité Grains de santé du Dr 
Franck® (première partie) 



NAVES Olivier | Faculté de Pharmacie de Limoges | avril 2014  184 
Droits d’auteur réservés 

 

 
 

Illustration 11 : Prospectus publicitaire en faveur de la spécialité Grains de santé du Dr 
Franck® (deuxième partie) 
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Annexe 4.  

Chronologie des événements 
majeurs de 1914 à 2014 

 
De haut en bas du schéma sont énumérés : 
 

- Les événements sanitaires 
 

- Les procédures de mise sur le 
marché de spécialités 
pharmaceutiques 
 

- Les informations à fournir aux 
professionnel de santé (RCP) 
 

- Les années des monographies 
issues du Dictionnaire VIDAL® 
étudiées dans la thèse 
 

- La réglementation de la publicité  
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SERMENT DE GALIEN 

 

 

 

 

Je jure en présence de mes Maîtres de la Faculté et de mes condisciples : 

 

- d’honorer ceux qui m’ont instruit dans les préceptes de mon art et de leur 
témoigner ma reconnaissance en restant fidèle à leur enseignement ; 

 

- d’exercer, dans l’intérêt de la santé publique, ma profession avec 
conscience et de respecter non seulement la législation en vigueur, mais 
aussi les règles de l’honneur, de la probité et du désintéressement ; 

 

- de ne jamais oublier ma responsabilité, mes devoirs envers le malade et 
sa dignité humaine, de respecter le secret professionnel. 

 

En aucun cas, je ne consentirai à utiliser mes connaissances et mon état 
pour corrompre les mœurs et favoriser les actes criminels. 

 

 

Que les hommes m’accordent leur estime si je suis fidèle à mes 
promesses. 

 

 

Que je sois couvert d’opprobre et méprisé de mes confrères, si j’y 
manque. 
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Olivier NAVES 

L’évolution dans l’exigence de sécurité sanitaire au travers de la procédure d’autorisation 

de mise sur le marché (AMM) et par sa traduction dans le Résumé des Caractéristiques du 

Produit (RCP) au cours du temps 

Résumé : 

Le Résumé des Caractéristiques du Produit (RCP) est aujourd’hui un outil de travail indispensable pour prescrire, 
délivrer ou utiliser une spécialité pharmaceutique. 

L’objectif de ce travail est de montrer les constants efforts mis en œuvre par les Pouvoirs Publics visant à établir 
dans du temps une réglementation relative au médicament en général, prenant également en compte les conditions 
nécessaires pour son bon usage, ainsi que les limites fixées pour sa promotion auprès du public et des 
professionnels de santé. 

En effet, les dispositions en vigueur seront de plus en plus contraignantes au cours des décennies, même si 
certaines d’entre elles sont prises sous la pression engendrée par des crises sanitaires, comme les « affaires » dites 
du Thalidomide, du STALINON® ou plus récemment du MEDIATOR®. 

Les monographies disponibles dans différentes éditions du Dictionnaire VIDAL® des spécialités constituent un 
observatoire pérenne pour analyser, sur un siècle, le passage de la notion de « remède » à celle de « médicament » 
dans son approche la plus courante que sont les spécialités pharmaceutiques. 

Les évolutions sur cette période, conséquences tant de l’approche scientifique et technique mais aussi 
réglementaire, seront appréciées par l’étude de certains médicaments « traceurs » au sens de ce travail, répartis 
en trois groupes représentatifs chacun du contexte thérapeutique et sociétal du moment où ils sont mis sur le 
marché. 

Mots-clés : Résumé des caractéristiques du Produit, spécialité pharmaceutique, autorisation de mise sur le 

marché, sécurité sanitaire, Dictionnaire VIDAL®, publicité pharmaceutique. 
 

The change in the requirement of safety through the authorization procedure on the market 
and its translation in the summaries of the characteristics of product over time. 

Abstract : 

The "Résumé des Caractéristiques du Produit (RCP)" which is the French version of the "summaries of the 
characteristics of product" is nowadays a necessary tool which permits to deliver or use a pharmacetical product. 

The goal of this study is to emphasize the constant efforts from the french government in order to establish the 
regulations related to medecines, including the needed conditions for it and its limitations when it comes to 
advertisement to the public and the health enterprises. 

Indeed, the current regulations are more and more drastic in the last decades, even if some of them are under 
pression of the mediatic events such as the "issues" of the Thalidomide, of the STALINON® or more recently the 
MEDIATOR®. 

The available monographs within different editions of the french medical dictionary VIDAL® develop a permanent 
observatory in order to analyse, within one century, the transition from the concept of cure to the concept of medecine 
in its most common approach that are the medicinals. 

Within that period of time, evolution of the pharmacetical specification as consequence of the scientific improvements 
and the laws can be traced by specific medecine so called tracking medecine. That study, lists this medecine in 3 
representative groups depending on the health and society context, at the time they were introduced in the market. 

Keywords : Summaries of characteristics of the product, médicinal, authorization on the market, safety, VIDAL® 
dictionary, pharmaceutical advertising. 
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