On est alors tenté de retourner ce
résultat : puisque le poids de naissance
des nouveau-nés dans une population
suit une loi tres proche de la normale,
ne peut-on supposer que ce poids se
constitue, pendant la gestation, par addi-
tion de multiples effets indépendants?

Le terme «loi normale» incite a
croire que les variables biologiques doi-
vent lui étre «normalement» assujet-
ties. Or bien des variables suivent
d’autres lois. Une loi fréquemment ren-
contrée est la loi log-normale : c’est
alors le logarithme de la variable qui
est normalement distribué, la courbe
représentant la loi ayant une forme
en cloche dissymétrique plus éten-
due a droite qu’a gauche (voir la figure
5). Un exemple dans le domaine éco-
nomique illustre cette situation : les
modifications de salaires ne se font
généralement pas par addition d’une
somme identique pour tous, mais par
I’octroi de sommes proportionnelles
aux salaires existants. Ce sont la des
effets multiplicatifs ; le logarithme des
salaires est donc déterminé par des
effets additifs. On congoit, dans cet
exemple, I'existence d’une distribution
log-normale.

3. LA THEORIE DES SIGNATURES FUT UN MODELE : selon I’alchi-
miste et médecin suisse Paracelse (au centre), la pulmonaire (a
gauche), avec ses feuilles aux taches blanches évoquant la cou-
leur des expectorations des maladies broncho-pulmonaires, en
constituait un reméde de choix ; la noix (en haut a gauche) était

Dans le domaine biologique, un cas
intéressant de répartition log-normale
est celui de la concentration en cho-
lestérol total dans le sang , ou choles-
térolémie : cette concentration serait
donc déterminée par des effets multi-
plicatifs, tandis que le poids a la nais-
sance le serait par des effets additifs.
Pourquoi? Il faudrait qu’on en cherche
une explication physiologique.

Il reste, apres ces deux préalables,
avoir ce qu’il en est de la durée D de
la vie humaine. La courbe de distribu-
tion de la durée de vie apres 20 ans,
dans nos contrées a I’époque actuelle,
est représentée sur la partie inférieure
delafigure5. Elle ne ressemble pas aux
distributions précédemment envisa-
gées. Toutefois cette courbe ressemble
alasymétrique d’une courbe de loi log-
normale par rapport a une verticale
d’abscisse L. Autrement dit, log (L-D)
aurait une distribution normale, L serait
un age limite, et c’est I’écart a cet age
limite qui serait réparti selon une loi
log-normale.

Partant des données de I'INED
publiées par Jacques Vallin pour le sexe
féminin, en France en 1969, nous avons
montré que, pour cette population, le

modele s’ajustait bien aux données
pour une durée de vie limite de 105
ans. L’hypothese d’une durée de vie
limite choque ; on ne peut naturelle-
ment I'admettre qu’en premieére
approximation. Par ailleurs, une répar-
tition quasi normale de log (L-D) sug-
gére que les individus recevraient a la
naissance un capital de L années,
auquel les aléas de la vie opéreraient
un retrait distribué de maniére log-nor-
male, donc relativement banale.

Le modele fait penser que «ce qui
compte» dans le vieillissement, c’est,
non le nombre total d’années, mais la
diminution du temps restant, et cela
en pourcentage, puisqu’il s’agit de son
logarithme. Si I’'on conserve pour limite
L une valeur égale a 105 ans, passer
de 55 a 80 ans représente une division
par deux du temps restant (105 -55 =
50 ; 105 - 80 = 25) ; il en est de méme
du passage de 100 a 102,5. Ces deux
vieillissements, I'un de 25 ans et I'autre
de 2,5ans, seraient donc «équivalents» ;
une année d’age compterait beaucoup
plus pour un sujet 4gé que pour un
sujet jeune (pour le vieillissement).

Le modéle nous a conduits bien loin.
Nous n’ignorons pas son c6té hypo-

bonne pour le cerveau, dont elle imite les deux hémisphéres ; les
racines de ginseng (en haut a droite), en formes de cuisses, étaient
des aphrodisiaques ; la colchicine, médicament de la goutte, est
extraite du colchique, dont le bulbe a précisément la forme d’un

gros orteil (a droite).
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thétique, mais, du fait qu’il décrit bien
les données, tout se passe comme s’il
avait une certaine réalité, et les conclu-
sions qu’on en atirées méritent réflexion.

Le modele probabiliste

L’évaluation de traitements (I’essai thé-
rapeutique) consiste a comparer, pour
laguérison d’une maladie par exemple,
un groupe recevant un traitement A et
un groupe recevant un traitement B (qui
peut étre I’'absence de traitement).

La difficulté d’une telle comparai-
son provient de la variabilité des carac-
téres biologiques selon les individus.
Certaines personnes atteintes d’une
maladie guérissent et d’autres non, et,
parmi le premier groupe, le temps de
maladie est variable selon les personnes.
Le médecin qui veut évaluer I'effica-
cité d’un traitement ne peut étudier ce
traitement chez une seule personne,
et doit mesurer une proportion de gué-
ris ou des durées moyennes de mala-
die. Comment déterminer ces valeurs?
Ces moyennes vraies, ces taux vrais, ou
probabilités, nous échappent néces-
sairement, car on ne peut tester le médi-
cament chez tous les individus ; nous
ne pouvons qu’estimer ces valeurs
sur des échantillons de taille finie. Et
ces estimations different plus ou moins
des vraies valeurs, en raison des fluc-
tuations d’échantillonnage, ou fluc-
tuations de hasard : si on tire un
échantillon de boules dans une urne a
20 pour cent de boules blanches, on
n’observera pas nécessairement 20 pour
cent de blanches. Voila le probléme :
I’épidémiologiste veut comparer le taux
de guéris chez des malades traités par
le médicament A ou par le médicament
B, ou la durée moyenne de la maladie,
mais la connaissance de ces taux ou
de ces moyennes est hors de portée.

Avant le Xx¢siécle, laméthode était
simple, mais absolument pas rigou-
reuse : on concluait selon la grandeur
de la différence observée. Grande de
combien? Le hasard est capable de tous
les caprices: il peut conduire a des taux
de guéris trés différents, méme si les
probabilités de guérison sont les mémes
avec A et B, et & des taux voisins ou
identiques, alors que les chances de
guérison sont différentes. C’est ici
que le calcul des probabilités donne
une solution, avec le test statistique.

Supposons que, sur deux échan-
tillons de 200 malades, on observe
100 guéris avec le traitement A et 60
guéris avec le traitement B. Le calcul
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4. LE POIDS des nouveau-nés est distribué de facon <normale» : la proportion de nouveau-nés
ayant un poids donné, en fonction du poids, est sous-tendue par une courbe en forme de
cloche symétrique. Une telle distribution se retrouve pour plusieurs paramétres physiologiques.

des probabilités indique que, si les vrais
taux de guérison étaient identiques, on
aurait moins de une chance sur 10 000
d’obtenir une telle différence de taux.
L’hypothése d’égalité des vrais taux
est donc tres peu vraisemblable.

La différence observée est généra-
lement considérée comme significative
quand la probabilité d’atteindre la dif-
férence observée (le fameux «petit p»
des statisticiens) est inférieure a cing
pour cent. Pour la probabilité précé-
dente, de 1 pour 10 000, la différence
est donc trés significative.

Si laprobabilité est supérieure acing
pour cent, on ne dira pas que les vrais
taux de guérison sont identiques, mais
seulement qu’on n’apas misen évidence
de différence : une telle attitude de «non
conclusion» peut étre illustrée par une
analogie : sion trouve I’'arme du meurtre
chez un accusé, on pourraconclure, avec
un risque d’erreur, qu’il est le criminel,
mais si on ne trouve pas I’'arme, on ne
conclura pas qu’il est innocent.

On comprend le progres apporté par
le test statistique : on conclut non d’apres
I'importance de la différence obser-
vée, qui n’a pas de sens, mais d’apres
la probabilité d’obtenir une telle diffé-
rence si les traitements sont équivalents.

La différence admise comme signi-
ficative, un nouveau probléme se pose :
ladifférence peut-elle étre attribuée aux
traitements? Cette imputation cau-
sale n’est possible que si les deux
groupes sont, a part les traitements,
comparables a tous les points de vue.

On peut montrer que cela n’est réalisé
gue si les deux groupes de malades ont
été obtenus par tirage au sortdans I'en-
semble des 200 malades considérés et
que les groupes ainsi constitués sont
restés comparables pendant I’essai.

Connaissance ou décision

Parmi de nombreuses classifications
des modeles, I'une des plus importantes
porte sur ladistinction entre les modéles
de connaissance ou de compréhension,
d’une part, et les modéles de prévi-
sion ou de décision, d’autre part. La
quéte de connaissance et I'aide a la déci-
sion sont deux attitudes si différentes
gu’elles devraient nécessiter des
approches radicalement différentes.
Toutefois cette distinction est souvent
mal pergue, conduisant a une mauvaise
formulation des problemes.

Le protocole de tout essai visant a
comparer les effets de traitements doit
définir avec précision quatre mots clefs::
comparer, effets, traitements, patients.
Deux exemples montreront comment
ces définitions peuvent revétir des
aspects trés différents, y compris celle
du mot «comparer» qui, contrairement
aux apparences, est ambigu.

Les essais de connaissance

Soit a éprouver I'efficacité d’'une nou-
velle molécule, par exemple un hypo-
cholestérolémiant ou un hypnotique.
Pour attribuer une différence observée





