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1 Introduction

Depuis décembre 2019, Le coronavirus, syndrome respiratoire aigu sévere (SARS-COV-2)
s'est rapidement propagé sur la planéte a partir de la province de Wuhan, en Chine.

L'Organisation mondiale de la santé (OMS) a déclaré une pandémie mondiale le 11 mars
2020.

De nombreux laboratoires pharmaceutiques se sont lancés dans la course au vaccin des la
publication du génome du SARS-COV-2 par la Chine le 12 janvier 2020, la séquence compléte
du génome du coronavirus ayant été détectée dans des échantillons prélevés sur leurs
premiers patients. Le 29 janvier 2020, I'Institut Pasteur annoncait le séquengage complet du
génome du virus sur la base du matériel prélevé chez deux des trois premiers cas confirmés
en France.

Source : https.//www.pasteur.fr/fr/lespace-presse/documents-presse/institut-pasteur-sequence-
genome-complet-du-coronavirus-sars-cov-2

Le 16 mars 2020, I'Institut national de la santé des Etats-Unis commencait I'essai d'un vaccin
"expérimental" en collaboration avec la société de biotechnologie Moderna Inc, I'essai portant
sur 45 adultes en bonne santé, &gés de 18 a 55 ans.

Source : https://fr.euronews.com/2020/06/30/coronavirus-les-dates-cles-de-la-course-au-vaccin

Au 8 avril 2020, au moins 115 vaccins étaient déja a I'étude dans le monde dont 73 se
trouvaient déja au stade exploratoire ou préclinique, Inovio, Moderna, CanSino Biologicals et
I'Institut médical Geno-immune de Shenzhen faisant la course en téte.

Source : https://www.nature.com/articles/d41573-020-0007 3-5

En mai 2020, l'opération Warp Speed aux Etats-Unis, initialement un partenariat public/privé
initié par le gouvernement des Etats-Unis, était transférée a I'équipe de réponse covid-19 de
la Maison Blanche pour promouvoir la production de masse de plusieurs vaccins et de
nouvelles technologies.

Cela a présenté des défis pratiques et éthiques uniques pour ceux qui travaillent dans
l'industrie des essais cliniques.

Ce rapport se veut une analyse objective des méthodes habituellement utilisées dans
les essais cliniques comparativement a celles mises en ceuvre pendant les essais
COVID-19 et plus particulierement I’essai de phase 1-2-3 de Pfizer/BioNtech.

Il n'argumente pas sur les procédés réglementaires de fabrication des vaccins ni sur les études
précliniques qui mériteraient chacun un rapport complet.

Il ne remet en cause, ni la compétence ni l'implication des milliers d’intervenants participant
aux essais mais se place sous l'angle du respect des Bonnes Pratiques Cliniques,
élément essentiel dans le monde de I'industrie pharmaceutique pour obtenir des résultats
statistiques intégres et fiables et pouvoir évaluer le rapport bénéfices / risques.
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2 Qui suis-je

Formation
e Magistére d’économiste statisticien - Universités de Toulouse 1 et 3
e DEA Marchés Intermédiaires Financiers - Université de Toulouse 1

Expérience

e Fondatrice et directrice d'une société de recherche sous contrat, sous-traitant de
l'industrie pharmaceutique (CRO - Clinical Research Organization) pendant 22 ans.

e Gestion des activités de Biométrie pour le compte des laboratoires, dans le cadre des
essais cliniques: Monitoring, Data-management et Biostatistiques

Compétences

¢ Méthodologie des essais cliniques

o Reédaction des parties statistiques des protocoles d’essai clinique,

e Calcul du nombre de sujets a inclure dans un essai

o Elaboration des listes de randomisation

e Mise en place des sites Web permettant de recueillir les données des essais
cliniques

o Codage des effets indésirables a 'aide du dictionnaire MedDRA

o Expert statisticien lors des analyses intermédiaires (DSMB Data Safety Management
Board)

¢ Programmation des analyses statistiques sous SAS®

e Assureur Qualité de la CRO : rédaction des procédures opératoires standards selon
les recommandations de l'industrie pharmaceutique, suivi de la politique qualité

e Plus de 500 essais cliniques, enquétes observationnelles, ATU, RTU

o Domaines thérapeutiques variés : oncologie, dermatologie, systéme nerveux central,
systéme gastro intestinal, maladies auto immunes, systéme ostéoarticulaire,
odontologie, pneumologie, ophtalmologie, nutrition ...

Clients

AbScience, AstraZeneca, Aventis, Bausch et Lomb, Bayer, Debiopharm, Galderma,
Horus, Intergroupe Francophone du Myélome, Institut de recherche Servier, Ipsen,
Janssen-Cilag, Medtronic, Menarini, Orfagen, Pfizer, Pherecydes Pharma, Pierre
Fabre, Roche, Sanofi, Thea, Takeda, Synthelabo, United Pharmaceutical, Virbac,
Yamanouchi, CHUs divers ...
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Derniére étude gérée

PHAGOBURN : Essai clinique de phase I/ll randomisé, multicentrique, en ouvert, contrélé
visant a évaluer la tolérance et l'efficacité du traitement local par bactériophages versus
sulfadiazine d'argent chez des patients brilés souffrant de plaies infectées par a E. Coliou P.
Aeruginosa

Projet conduit de 2013 a 2017 et financé par la Commission européenne a hauteur de 4.9
millions d’euros. |l s’agit de la premiére étude au monde a avoir rigoureusement évalué,
comparativement a un traitement de référence, I'efficacité de bactériophages produits
selon les standards pharmaceutiques pour traiter des infections bactériennes.

Co-écriture du protocole, élaboration de la méthodologie ...
Elaboration du cahier de recueil des données, monitoring, data-management, statistique.

lllustration 1 : Financement projet Phagoburn par I’Europe

PHAGOBURN
Grant agreement |D: 601857

Closed project

Start date End date
1 June 2013 28 February 2017

Funded under
FP7-HEALTH

Overall budget

€ 4 920 435,99
EU contribution
€3 838 422

Coordinated by
MINISTERE DE LA DEFENSE

I I France

Source : https.//cordis.europa.eu/project/id/601857/reporting

Enregistrement de I'essai :
https://clinicaltrials.qov/ct2/show/NCT02116010?term=phagoburn&draw=2&rank=1

Articles concernant cet essai :

https.//www.mypharma-editions.com/la-cro-statitec-pilote-les-essais-cliniques-du-projet-europeen-
phagoburn

httos://www.thelancet.com/journals/laninf/article/PIIS 1473-3099(18)30482-1/fulltext

httos://www.defense.qgouv.fr/sante/actualites/ohagoburn-des-virus-pour-traiter-des-infections-
bacteriennes
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lllustration 2 : Exemple d’études gérées

Titre de I’'étude

Essai de phase lll, multicentrique, randomisé, européen - Efficacité, pharmacocinétique et sécurité
du X chez les nourrissons de moins de 90 jours présentant une septicémie clinique.

Essai de phase lll, randomisé, sur 3 groupes paralléles de patients, efficacité et sécurité de X
versus Y chez les femmes post-ménopausées ostéoporotiques : une étude ouverte de 2 ans

Essai de phase lll randomisé, multicentrique comparant deux stratégies une radiothérapie
cérébrale suivie d’'une chimiothérapie a une chimiothérapie seule chez des patients ayant un
cancer bronchique non a petites cellules, non épidermoide avec métastases cérébrales
asymptomatiques.

Etude de phase lll, randomisée, multicentrique versus placebo, évaluant I'effet de X en prise orale
mensuelle sur les paramétres de la micro-architecture osseuse in vivo, mesurés par micro CT scan
périphérique (3D-pQCT), chez des femmes ménopausées ostéopéniques.

Essai de phase lll, X versus Y comme traitement d’induction avant une autogreffe de cellules
souches chez des patients atteints d’'un myélome multiple récemment diagnostiqué

Essai de phase lll, randomisé, en ouvert, en groupes paralléles - Equivalence, efficacité et
tolérance de X versus Y dans la dermatite séborrhéique du visage

Essai de phase lll, multicentrique, randomisé en double aveugle versus placebo — Efficacité de X
dans la récupération des troubles neurologiques apres un accident vasculaire cérébral

Essai de phase lll, randomisé, en double aveugle, étude d'équivalence, de X versus placebo pour
le traitement de la rhinite allergique saisonniére.

Essai de phase lll, randomisé - Intérét d’un traitement d’entretien par X apres autogreffe de cellules
souches chez les patients de moins de 65 ans atteints de myélome

Essai de phase Il, multicentrique, en ouvert - Efficacité de Y chez les patients atteints de myélome
multiple en rechute progressive ou réfractaire présentant une anomalie caryotypique par délétion
17p ou translocation (4;14).

Essai de phase Il, multicentrique, en ouvert, randomisé en groupes paralléles — Efficacité de X
versus placebo dans le traitement de la fissure anale

Essai de phase Il, randomisé, en double aveugle, contrdlé, efficacité de versus chez des patients
souffrant d’ataxie de Friedreich.

Essai de phase Il, multicentrique, randomisé, en double aveugle, en groupes paralléles, controlé
versus placebo — Efficacité et sécurité de X pour la prophylaxie de la migraine.

Essai de phase I, monocentrique, randomisé, en double aveugle, groupes paralléles — Efficacité et
sécurité de X versus placebo chez des patients souffrants d’ophtalmopathie active.

Essai de phase Il, randomisé, en double aveugle, effet de X versus placebo sur le métaboliste
cérébral du glucose chez des personnes agées souffrant de troubles de la mémoire, de la
maladie d’Alzheimer légére.

Essai de phase Il randomisé, en ouvert, non comparatif, multicentrique de I'évaluation de X
séquentiel associé au Y versus Z seul en deuxiéme ligne de traitement chez des patients
présentant un cancer bronchique non a petites cellules stade IV en progression

Essai de phase I-1l, multicentrique, randomisé, européen. Sécurité de X chez les nourrissons de
moins de 90 jours atteints de méningite

Essai randomisé de phase I/l — Détermination de la dose maximale tolérée, la sécurité, la
pharmacocinétique et I'activité antitumorale de X associé a une chimio-radiothérapie concomitante
chez des patients atteints de carcinome épidermoide de la téte et du cou.

Effets de X, Y, Z et placebo sur la performance de conduite chez 16 volontaires sains, carré latin en
double aveugle.

Essai de phase Il multicentrique visant a évaluer I'efficacité et la sécurité de X pour stabiliser la
croissance tumorale chez les patients atteints de tumeurs neuroendocrines.
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Titre de I’étude

Essai de phase [, en ouvert, visant a étudier l'influence de doses répétées de X sur le profil
pharmacocinétique chez des volontaires sains.

Essai de phase |, randomisé, contrélé versus placebo, visant a étudier la sécurité, la tolérance, la
pharmacocinétique et la pharmacodynamique de doses orales multiples de Y

Essai de phase | :Effets pharmacodynamiques sur la vigilance d'une dose orale unique de X (20
mg, 50 mg ou 100 mg) par rapport au Y (200 mg) chez des sujets sains pendant la privation de
sommeil.

Etude pharmacodynamique de l'effet du X, antagoniste alpha2, par voie orale, avec ou sans
exercice sur la lipolyse chez les sujets obeses". Etude en double aveugle, croisée, randomisée,
contrélée par placebo.

Etude ouverte, non comparative et multicentrique sur l'efficacité, la sécurité et la pharmacocinétique
de la formulation de 22,5 mg de X chez des patients souffrant de puberté précoce centrale

Evaluation de la vitesse de vidange gastrique lors de la préparation colique par Y®

Etude ouverte, non contrélée, multicentrique de suivi a long terme, non contrélée, mutlticentrique de
suivi a long terme de l'insulinothérapie chez les patients diabétiques de type 1

Impact du systeme de surveillance continue du glucose sur I'équilibre glycémique des patients
hémodialysés diabétiques: étude prospective avant-aprés

Evaluation du bénéfice de X sur la fibrose hépatique d’'une immunoprophylaxie ayant pour but de
réduire la réplication virale C aprés transplantation hépatique chez les patients porteurs du virus de
I'hépatite C

Etude ouverte, non comparative et multicentrique sur l'efficacité, la sécurité et la pharmacocinétique
de la formulation de 22,5 mg de X chez des patients souffrant de puberté précoce centrale
(dépendant des gonadotrophines).

Etude de bioéquivalence du x (30 mg) aprés administration orale unique : comparaison de deux
comprimés fabriqués selon des procédés différents. Etude a dose unique, ouverte, randomisée,
croisée a deux voies chez de jeunes volontaires masculins en bonne santé.

Evaluation de l'efficacité de X 10% contre les infestations naturelles de Neotrombicula autumnalis
chez les chiens

Effet de X versus placebo sur I'hyperactivité du détrusor chez les femmes souffrant d'incontinence
mixte. Un essai contr6lé randomisé en double aveugle

Tolérance et efficacité de X dans le traitement du syndrome d'apnée obstructive du sommeil
modéré ou sévere chez l'adulte.

Traitement des patients adultes atteints d’'un cancer broncho-pulmonaire non a petites cellules
localement avancé ou métastatique, porteurs des mutations EGFRm+ et T790M, qui ont progressé
pendant ou aprés un traitement par un inhibiteur de tyrosine kinase du récepteur de 'lEGF

Efficacité et tolérance de X dans la dermite séborrhéique de I'adulte

Essai clinique ouvert, multicentrique, randomisé, comparant I'efficacité et la sécurité du X
administré avant le petit-déjeuner, avant le diner ou au coucher chez des sujets atteints de diabéte
sucré de type 1.

Evaluation médico-économique de l'intérét de X chez des patients porteurs de myélome multiple de
moins de 65 ans traités

Etude de l'effet de X sur la charge bactérienne salivaire.

Efficacité et tolérance de X versus Placebo dans I'effluvium télogene- Etude multicentrique, en
double insu, randomisée en deux groupes paralleles

Etude d’efficacité et de tolérance de X versus placebo dans le traitement local des parodontites de
l'adulte.

Etude d’efficacité et de sécurité de X versus Y dans le traitement de 'eczéma de contact, psoriasis
et des lichénifications.
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Titre de I’étude

Evaluation de I'effet antalgique de X- Etude sur modéle de douleur induite par la capsaicine.

Essai de phase IV, en ouvert, multicentrique, non comparatif sur I'efficacité et la sécurité de X dans
la dystonie cervicale.

Essai de phase IV, multicentrique, en ouvert, non-comparatif pour évaluer l'efficacité et la tolérance
de X dans le traitement de la déformation dynamique du pied équin chez les jeunes enfants atteints
de paralysie cérébrale.

Etude randomisée, en groupes paralléles, en ouvert, de la tolérance locale et du comportement des
patients utilisant une gomme a mécher a la nicotine versus X.

Efficacité et tolérance de X sur les vulvites observées en cas de candidose vulvo-vaginale.

Etude de X sur la perméabilité intestinale et la sensibilité rectale chez des malades souffrant d’un
syndrome de l'intestin irritable avec hypersensibilité viscérale.

Efficacité, tolérance locale et acceptabilité d'un émollient hydratant chez les patients sous dialyse
rénale d'entretien présentant une xérose.

Etude observationnelle des profils cliniques, bactériologiques et fonctionnels respiratoires de
patients consultant un médecin généraliste pour une exacerbation de bronchite chronique

Etude en médecine du handicap prioritaire et du comportement de patients souffrant d’'une arthrose
douloureuse des membres inférieurs

Etude observationnelle des critéres déterminant 'adaptation de la posologie de I'estradiol au cours
des 9 premiers mois du traitement hormonal au cours du traitement hormonal substitutif

Evaluation des Stratégies thérapeutiques chez les Patients coronariens et Observation de
l'influence du risque

Etude observationnelle Description des Sinusites Récidivantes

Etude observationnelle Prise en charge des poussées d'Arthrose des Membres Inférieurs en
meédecine Libérale

Etude observationnelle : Description des facteurs pronostiques de survenue de la neutropénie
fébrile lors de l'instauration d’un facteur de croissance de la lignée granulocytaire (G-CSF) chez les
patientes recevant une chimiothérapie pour un cancer du sein

Etude observationnelle : Description des facteurs de risque et de protection lors du diagnostic de la
Maladie d’Alzheimer

Etude observationnelle : Détermination du profil des patientes ayant une grossesse sous traitement
X®

Etude observationnelle : Description de la sémiologie des douleurs chroniques cancéreuses chez
les patients ayant un traitement de fond par opioide et présentant des acces douloureux
paroxystiques

Etude observationnelle Prise en charge des plaintes mnésiques et diagnostic de la Maladie
d’Alzheimer

Etude observationnelle : Description de la symptomatologie psychotique chez le sujet agé

Etude observationnelle :Description de la sémiologie dépressive lors du diagnostic initial de la
Maladie d'Alzheimer

Etude observationnelle :Instauration d'un traitement symptomatique adapté chez les patients
atteints de la maladie d’Alzheimer

Etude observationnelle Intérét d’'un contrat thérapeutique chez des patients traités par Inhibiteurs
de la Pompe a Protons « a la demande

Etude non interventionnelle décrivant le réle de I' « aidant » naturel dans 'accompagnement des
patients atteints de sclérose en plaques, traités par X administré par voie sous-cutanée, selon trois
points de vue : neurologue, patient et « aidant »
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Titre de I’étude

Prévalence des manifestations oropharyngées en fonction du type de corticothérapie inhalée

Evaluation du contréle de 'asthme et des BPCO par la consommation de traitement
bronchodilatateur de secours inhalé par X

Etude observationnelle sur la mucovisidose

Evaluation en situation réelle d'utilisation de la nouvelle formule X créme

Etude observationnelle - Etude des attitudes thérapeutiques des médecins chez des patients
hypertendus en échec a un inhibiteur calcique en monothérapie

Etude observationnelle Etude de cohorte de patients traités avec X associé a un diurétique, pour
une hypertension non contrélée en médecine générale et en cardiologie

Etude observationnelle, descriptive, transversale avec patients réels menée aupres d’un échantillon
de la population des dermatologues et de leurs patients présentant une rosacée a prédominance
érythémato-télangiectasique

Etude observationnelle- Facteurs de risque de la pemphigoide bulleuse

Etude a grande échelle des variations du nombre de copies d'ADN et du profil d'expression génique
des plasmocytes médullaires issus de gammapathies monoclonales de signification indéterminée
(MGUS) et de myélomes indolents (SMM). Recherche de corrélations avec le risque évolutif dans le
but d’établir un modele prédictif de transformation maligne précoce

Etude de la fonction et du phénotype immunologiques des cellules Natural Killer périphériques et
d'autres sous-ensembles sanguins de volontaires sains

Etude observationnelle - Prise en charge des patientes atteintes d’'un cancer du sein : évaluation du
parcours accompagné, mis en place a I'Institut du Sein.

Etude Observationnelle sur I'observance du traitement immunosuppresseur aprés transplantation
rénale chez des patients ayant acces au logiciel SITO (Systéme d'Information en Transplantation
d'Organes).

ATU - Traitement des patients adultes atteints d’'un cancer broncho-pulmonaire non a petites
cellules localement avancé ou métastatique, porteurs des mutations EGFRm+ et T790M, qui ont
progressé pendant ou aprés un traitement par un inhibiteur de tyrosine kinase du récepteur de
'EGF

ATU - Traitement du cancer métastatique avancé de la prostate (résistant a la castration) chez les
patients adultes ayant recu au préalable une chimiothérapie a base de X

ATU - Traitement de I'hépatite C chronique due au virus VHC de génotype 1, en cas de maladie
hépatique compensée et de cirrhose documentée (F4), chez les patients adultes

ATU - Traitement de l'infection par VIH-1 chez I'adulte présentant les conditions suivantes : En
échec virologique ; Ayant été préalablement traité avec des inhibiteurs de la transcriptase Inverse
(INTI et INNTI*) et de la protéase (IP) ; Ayant été exposé a au moins deux inhibiteurs de
protéase.Résistant ou intolérant aux autres inhibiteurs non-nucléosidiques de la transcriptase
inverse

ATU - Traitement de la tuberculose pulmonaire multirésistante (TB-MDR) chez les patients adultes,
lorsque l'utilisation d’un autre schéma thérapeutique efficace est impossible pour des raisons de
résistance ou d’intolérance.

ATU - Traitement de I'hépatite C chronique (HCC) due au virus de génotype 1 ou 4, en association
avec d'autres médicaments, chez les patients adultes ayant une maladie a un stade avancé (avec
fibrose hépatique F3/F4 ou présentant des

manifestations extra-hépatiques du VHC)

ATU - Traitement des patients adultes atteints d’un lymphome a cellules du manteau en rechute ou
réfractaire atteints d’'une leucémie lymphoide chronique ayant regcu au moins un traitement
antérieur, ou en premiére ligne en cas de délétion 17p ou de mutation TP53
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Titre de I’étude

ATU - Traitement des hémangiomes infantiles prolifératifs entrainant un risque vital ou fonctionnel,
et des hémangiomes ulcérés ne répondant pas a des soins simples, chez les enfants ne pouvant
étre inclus dans un essai clinique

ATU - Traitement des patients adultes présentant une rectocolite hémorragique ou maladie de
Crohn active, modérée a sévére, ayant eu une réponse insuffisante ou une perte de réponse a un
traitement conventionnel et par anti-TNFa (antagoniste du facteur de nécrose tumorale alpha) ou
ayant été intolérants a ces traitements
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3 De la molécule au médicament, le parcours du combattant

3.1 Les phases de développement d’un médicament
3.1.1 Les phases de développement d’'un médicament/vaccin

Le médicament ou vaccin fait 'objet d’'un cycle de vie extrémement long et fastidieux,
passant par plusieurs étapes réglementées permettant d’assurer sa qualité, sa sécurité et son
efficacité auprés des patients.

3.1.2 Larecherche fondamentale

Sur 10 000 molécules criblées lors de I'étape de recherche exploratoire, seulement 10
candidats feront I'objet d’'un dépdt de brevet et 1 parviendra a passer toutes les étapes de
tests et d’essais cliniques pour devenir un médicament : le chemin de l'innovation au malade
est ainsi long, complexe et colteux.

La recherche fondamentale est I'étape pendant laquelle des milliers de molécules susceptibles
de présenter un intérét thérapeutique sont sélectionnées afin de ne retenir que celles pouvant
devenir de potentiels candidats. C’est pendant cette phase que commence le développement
galénique qui définit les choix de formulation et de fabrication.

Cette étape peut durer de 2 a 3 ans.

3.1.3 Les études précliniques

Les études précliniques sont une étape essentielle du développement des medicaments ou
vaccins et s’inscrivent dans une stratégie de tests en plusieurs étapes. Cette phase évalue
I'efficacité et I'innocuité du médicament ou vaccin sur des modéles animaux et cellulaires (In
vitro) avant de passer aux essais sur ’lHomme.

Les essais précliniques consistent en la réalisation

e D’études de toxicité portant sur le potentiel du produit a provoquer des réactions de
type
¢ Inflammatoires locales et les effets possibles sur les ganglions lymphatiques,
¢ |a toxicité systémique (effets sur les différents organes) et sur le systéme
immunitaire.
o D’études de pharmacocinétiques étudiant la distribution du produit aprés injection
dans les différents organes, son métabolisme et son élimination.

Cette phase peut étre complétée par des études sur le développement et la fertilité, ainsi que
des études sur la génotoxicité, la carcinogénicité. La mutagénicité est également
envisagée en cas d’adjuvants ou d’additifs nouveaux.

Cette phase préclinique est importante car elle va décider des indicateurs a suivre dans les
futurs essais cliniques chez ’'Homme.
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Dans le cas de vaccins, ces modéles animaux ne sont pas parfaits et ne parviennent souvent
pas a prédire lI'immunogénicité (capacité a développer une immunité) et l'efficacité chez
I'hnomme qui ne sera évaluée que dans les essais cliniques ultérieurs.

Par ailleurs I'absence de toxicité détectable dans les études animales ne signifie pas qu'un
médicament/vaccin sera sans danger pour 'lhomme.

Cette étape peut durer de 2 a 3 ans.

3.2 Les essais cliniques

Il existe quatre phases d’évaluation distinctes, chacune donne lieu a un essai clinique différent.
e Phasel:

Les essais cliniques de phase | portent sur un petit nombre de volontaires sains, ils ont pour
objectif de tester la sécurité du médicament/vaccin chez 'homme. Ce sont les études de
preuve de concept du mécanisme d'action. On y étudie principalement les effets
pharmacologiques (gammes de doses, Dose Maximale Tolérée) et les parametres
pharmacocinétiques chez ’homme. lls peuvent durer de plusieurs semaines a plusieurs mois.

e Phasell:

Les essais cliniques de phase Il ont lieu si les résultats de la phase | sont concluants et sans
danger pour 'homme. lIs consistent a tester I'efficacité du médicament /vaccin et déterminer
sa posologie optimale (plusieurs doses testées) chez des patients malades, la dose retenue
étant une dose efficace et engendrant le moins d’effets secondaires nocifs possibles.

e Phaselll:

Les essais cliniques de phase Il ont pour but de confirmer l'efficacité en comparant I'efficacité
du nouveau médicament par rapport au traitement de référence (lorsque celui-ci existe) et/ou
a un placebo (lorsqu’aucun traitement n’existe) et d’en évaluer la tolérance. Dans le cas d’un
vaccin, il s’agit de prémunir I'apparition de la maladie en se comparant au placebo.

Cette phase s’adresse a un grand nombre de patients recrutés dans plusieurs pays, par des
dizaines de médecins différents, elle peut durer plusieurs années selon la pathologie a I'étude
et afin de recueillir la tolérance a long terme. |l s’agit d’évaluer le rapport bénéfice/risque du
médicament/vaccin testé et les précaut