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Les conditions des expérimentations animales
sont trop artificielles pour reproduire celles

d’une maladie humaine.

‘utilisation d’animaux a des fins
expérimentales n’est que I’'une des
nombreuses techniques de
recherche dont les biologistes dis-
posent. Bien que I’expérimentation ani-
male soit parfois intellectuellement
séduisante, elle ne permet pas de
résoudre les principaux problémes
de santé publique de la fin du xx¢ siécle.
Pis encore, les expériences animales
peuvent tromper les biologistes ou,
méme, provoquer la mort de malades,
faute d’avoir révélé les effets toxiques
des médicaments. Heureusement,
d’autres méthodes, plus fiables, utili-
sent mieux les crédits de recherche.

Les conditions artificielles utilisées
au cours des expériences réalisées sur
des animaux ne sont pas celles qui
apparaissent chez I’lhomme malade, de
sorte que les hypotheses fondées sur
des observations faites dans ces condi-
tions ne sont que pertes de temps et
d’argent.

La plupart des animaux utilisés
dans les laboratoires sont ce qu’on
nomme des «modeles animaux» : par
manipulation génétique, par une inter-
vention chirurgicale ou par injection
de substances étrangeres, les biolo-
gistes déclenchent chez ces animaux
des anomalies censées reproduire ce
qui se passe chez I’lhomme. Toute-
fois, cette procédure est pleine
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d’écueils. Sous la pression de I'évo-
lution, d’innombrables différences sont
apparues entre les espéces. Les orga-
nismes animaux sont composeés de plu-
sieurs systemes (par exemple, un
systeme cardio-vasculaire ou un sys-
téme nerveux) qui interagissent. Toute
stimulation de I'un de ces systémes
perturbe I’ensemble de la physiologie
de fagon souvent imprévisible. Une
telle incertitude met en doute toute
extrapolation des résultats de I’'animal
al’homme.

Les biais de
I’expérimentation animale

Des progres médicaux notables ont été
retardés a cause de résultats fallacieux
fournis par des expériences animales.
En 1990, David Wiebers et ses collégues
de la Mayo Clinic ont décrit dans la
revue Stroke une étude montrant qu’au-
cun des 25 produits qui limitaient les
Iésions due a un choc ischémique (c’est-
a-dire a une oxygénation insuffisante
du cerveau) chez les rongeurs, les chats
et d’autres animaux n’était efficace sur
I’lhomme. Les neurologues explique-
rent ce résultat décevant par les diffé-
rences entre les accidents vasculaires
cérébraux spontanés chez I’homme et
ceux qu’ils avaient déclenchés chez
I’animal. Ainsi, un animal sain chez

qui on provoque un accident vascu-
laire cérébral ne présente pas les lésions
progressives et lentes des artéres qui
apparaissent chez I’homme.

De méme, au cours des années 1920
et 1930, des études faites sur des singes
avaient retardé la lutte contre la polio-
myélite : des expériences avaient mon-
tré que le poliovirus infecte surtout
le systéme nerveux, mais les biolo-
gistes ont découvert ultérieurement
gue les souches virales administrées
avaient une affinité particuliére pour
le cerveau. Cette conclusion fausse, en
contradiction avec des études anté-
rieures montrant que le virus infecte
d’abord le systéeme gastro-intestinal,
fut a I'origine de mesures préven-
tives inadéquates, qui retarderent la
mise au point d’un vaccin. En 1949, on
montrait que le virus se multiplie dans
des cultures de tissus humains préle-
vés sur I'intestin ou sur les membres.
Pourtant, au début des années 1950,
on utilisait encore, pour fabriquer le
vaccin, des cultures de cellules de
primates plutdét que des cellules
humaines ; des millions de personnes
furent ainsi exposées a des virus de
singe potentiellement dangereux, car
les cultures de cellules auraient pu
contenir un micro-organisme infectant
les singes!

Un autre exemple illustre les insuf-
fisances de I'expérimentation animale :
dans les années 1960, aprés de nom-
breuses expériences sur des animaux,
des biologistes conclurent que I'inha-
lation de la fumée du tabac ne pro-
duit pas de cancer du poumon
(appliqué directement sur la peau de
rongeurs, le goudron de lafumée y fait
apparaitre des tumeurs, mais ces résul-
tats furent négligés). Pendant des
années, les producteurs de tabac ont
utilisé ces résultats pour rassurer les
fumeurs, retarder les mesures antita-
bac et éviter que les médecins ne dis-
suadent leurs patients de fumer.

© POUR LA SCIENCE - N° 234 AVRIL 1997



Pourtant, des études épidémiologiques
réalisées sur les fumeurs ont irréfuta-
blement prouvé que le tabac provoque
le cancer du poumon.

L’enfermement et les manipulations
provoquent un stress qui modifie la
physiologie des animaux et introduit
une variable expérimentale supplé-
mentaire qui rend encore plus contes-
table I’extrapolation des résultats de
I’'animal & I’lhomme. Le stress des ani-
maux de laboratoire les rend plus sen-
sibles aux maladies infectieuses et a
certaines tumeurs, et il perturbe leurs
concentrations en hormones eten anti-
corps, ce qui risque de modifier le fonc-
tionnement de divers organes.

Les animaux sont également uti-
lisés pour I’évaluation de I'innocuité
des médicaments et des substances
chimiques ; a nouveau, ces études sont
dénuées de fiabilité, car les résultats
different selon les espéces testées.
Ainsi, en 1988, Lester Lave, de I’Uni-
versité Carnegie Mellon, a publié dans
larevue Nature le résultat d’'une étude
du pouvoir cancérogéne de 214 com-
posés, étudiés simultanément sur
des rats et sur des souris : les résul-
tats ne concordaient que dans 70 pour
cent des cas. Les résultats d’une com-
paraison entre I’lhomme et des ani-
maux auraient sans doute été pires. De
surcroft, David Salsburg, des Labora-
toires Pfizer, a noté que, sur 19
produits chimiques reconnus cancé-
rogenes quand I’homme les ingeére,
sept seulement provoquent des can-
cers chez la souris et chez le rat.

Plus généralement, de nombreuses
substances qui semblaient dénuées de
risques apres avoir été testées sur
des animaux et qui avaient méme regu
I'autorisation de mise sur le marché
se sont révélées dangereuses. La mil-
rinone, qui augmente le débit car-
diaque, améliore le taux de survie de
rats chez qui I’on provoque artifi-
ciellement des troubles cardiaques ;

pourtant, ce produit a augmenté de
30 pour cent la mortalité des personnes
atteintes d’une insuffisance cardiaque
chronique grave. La fialuridine, un
antiviral, avait semblé tout a fait sar
au cours des essais sur I’'animal ; il a
pourtant entrainé des troubles hépa-
tiques chez 7 des 15 personnes trai-
tées (cing sont mortes a la suite du
traitement et les deux autres ont dO
subir une greffe de foie). Un analgé-
sique, trés utilisé au début des années
1980, fut retiré du marché aprés avoir
été mis en cause dans 14 décés et dans
des centaines de réactions allergiques
graves. La nomifensine, un antidé-
presseur quasi dépourvu de toxicité
chez lerat, le lapin, le chien et le singe,
avait, chez I’homme, une toxicité hépa-
tique notable, génératrice d’anémies,
rares mais graves, parfois méme
fatales (le produit n’est resté sur le
marché que quelques mois).

Ces cas ne sont pas isolés. L'Office
américain du médicament a réexaminé
198 des 209 médicaments introduits
sur le marché entre 1976 et 1985, et a
constaté que 52 pour cent d’entre eux
présentaient des risques qui n’avaient
pas été mis en évidence lors des expé-
riences sur I’'animal ou lors des essais
cliniques limités pratiqués sur
I’lhomme. Les effets secondaires
néfastes entrainaient une hospitalisa-
tion, une invalidité, voire lamort. Cer-
tains de ces médicaments ont été retirés
du marché, d’autres ont simplement
été accompagnés d’une nouvelle notice
qui présente les risques. Inversement,
on ne peut estimer le nombre des médi-
caments, qui auraient été actifs chez
I’lhomme, et auxquels on a renoncé
parce qu’ils étaient inefficaces ou
toxiques chez I’'animal.

Les chercheurs disposent aujour-
d’hui de meilleures méthodes que
I’expérimentation animale : études
épidémiologiques, essais cliniques,
observations pertinentes complé-

... ou du stress
lié au confinement
dans un laboratoire.

tées par des tests en laboratoire, cul-
tures de tissus et de cellules humaines,
autopsies, examens endoscopiques,
biopsies, nouvelles méthodes d’ima-
gerie. Enfin, une nouvelle discipline,
I’épidémiologie moléculaire, qui étu-
die les liens entre les facteurs géné-
tiques, métaboliques et biochimiques
et les données épidémiologiques, faci-
lite I’identification des causes des
maladies humaines.

De meilleures méthodes

De ce point de vue, la recherche des
liens entre I’'athérosclérose et les mala-
dies cardiaques est exemplaire. Les
premieres études épidémiologiques,
qui datent de 1948, ont mis en évi-
dence les principaux facteurs de risque
des maladies cardiagques : une concen-
tration en cholestérol et une tension
artérielle trop élevées, ainsi que le
tabac. Au cours d’autres études réa-
lisées dans les années 1970 et 1980, les
épidémiologistes ont montré, notam-
ment, que toute diminution de un
pour cent de la concentration en cho-
lestérol réduit de plus de deux pour
centle risque cardiaque. Des résultats
d’autopsies et des études chimiques
ont confirmé le role des facteurs de
risque identifiés et une alimentation
riche en graisses. Inversement,
d’autres études ont mis en évidence
gu’une alimentation végétarienne
contenant peu de graisses, une pra-
tique sportive réguliere, I’absence de
consommation de tabac et un stress
limité font régresser les plaques qui
obstruent les artéres et sont respon-
sables des maladies cardiaques.

De méme, les recherches sur I'in-
fection par le VIH menées sur ’lhomme
ont montré comment le virus se trans-
met et ont guidé la définition des
programmes de prévention. Les expé-
riences in vitro, a partir de cellules et
de sang humains, ont permis I’identi-
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fication du virus du SIDA et de certains
de ses mécanismes d’action. Puis I'ef-
ficacité et I'innocuité des principaux
médicaments contre le SIDA, tels I’AZT
et les inhibiteurs de protéases, ont été
testés in vitro. Les spécialistes du SIDA
ont utilisé beaucoup d’animaux, mais
sans résultats tangibles. Dans cer-
tains cas, les données issues de I’ex-
périmentation animale n’ont fait que
confirmer des informations déja
acquises.

En 1993 et 1994, Gerard Nuovo et
ses collegues de I’'Université de Stony
Brook avaient déterminé le chemine-
ment du VIH chez la femme (le virus
pénétre par les cellules du col de I'uté-
rus et gagne les ganglions lympha-
tiques voisins), aprés avoir étudié des
biopsies de ganglions cervicaux et lym-
phatiques. D’autres biologistes ont
ensuite introduit le virus de I'immu-
nodéficience simienne, le VIS, dans le
vagin de singes rhésus, ils ont sacrifié
les animaux et disséqué leurs organes;
en 1996, ils sont arrivés aux mémes
conclusions que celles tirées des biop-
sies humaines. A quoi bon?

Les recherches sur les malforma-
tions des nouveau-nés se sont fondées
sur des expérimentations animales,
bien que I’on ne puisse généralement
pas extrapoler les résultats de I’'animal
a I’homme. Le nombre des malfor-
mations a la naissance augmente régu-
lierement. Des études épidémiolo-
giques ont établi un lien entre tabac
et cancer, ou entre cholestérol et mala-
dies cardiovasculaires. Elles seront
indispensables a la recherche d’éven-
tuels facteurs génétiques ou environ-
nementaux associés a ces malfor-
mations. De telles études ont déja
révélé des malformations du tube neu-
ral en cas de déficit en folates ou d’abus
d’alcool par la mére. Si I'expérimen-
tation animale fut naguere utile, elle
ne permet plus de démontrer correc-
tement I'efficacité et I'innocuité des

Les chercheurs disposent
de meilleures méthodes

médicaments. Avant la mise au point
des cultures de cellules et de tissus, les
biologistes devaient contaminer des
animaux afin de conserver des agents
infectieux, pour produire des vaccins
notamment. Aujourd’hui ce n’est plus
guere le cas ; les méthodes actuelles
de production des vaccins sont plus
efficaces et plus sQres. Les tests de toxi-
cité des médicaments qui avaient éta-
bli I'efficacité de la digitaline et de
I'insuline, par exemple, ont été rem-
placés par des tests de laboratoire, ou
I’on ne se sert plus d’animaux.

Les modeles animaux présentent
parfois des analogies avec I’'homme,
mais une simple analogie ne peut
confirmer ni réfuter une théorie. De
ce fait, il est illogique de Vvérifier sur
des animaux une théorie appliquée a
I’homme. Quand des scientifiques dis-
cutent de la validité de théories médi-
cales ou biologiques, ils présentent
souvent les résultats d’expérimenta-
tions animales, mais ces résultats ne
sont que des armes rhétoriques. En uti-
lisant différents types d’animaux et dif-
férents protocoles, les expérimentateurs
peuvent confirmer n’importe quelle
théorie ou presque : des expériences
animales ont «prouvé» que le tabac
provoque le cancer et d’autres... qu’il
n’est pas en cause.

De fausses preuves

Les défenseurs de I’'expérimentation
animale insistent souvent sur le role
historique qu’ont eu de telles expé-
riences, mais leurs interprétations sont
souvent tendancieuses. lls citent sou-
vent I’exemple de la recherche sur le
diabéte : en 1890, Oskar Minkowski
déclenche expérimentalement un dia-
béte sucré chez des chiens auxquels il
aenlevé le pancréas. Pourtant Thomas
Cawley, Richard Bright et Appollinaire
Bouchardat, au xXVIiI® et au XIx® siécles,
avaient déja établi le lien entre Iésions

du pancréas et diabéte en observant
leurs patients. Ce sont aussi des études
humaines qui, en 1869, ont permis a
Paul Langerhans de découvrir les cel-
lules qui produisent I'insuline. Selon
les partisans de I’expérimentation ani-
male, si I’on avait testé la thalido-
mide sur des animaux, on aurait
découvert, avantqu’il ne soit trop tard,
que I'administration du médicament
aux femmes enceintes provoque des
malformations de I’enfant. Pourtant, a
partles lapins et quelques primates, la
plupart des espéces animales utili-
sées en laboratoire ne présentent pas,
apres administration de thalidomide,
lesanomalies des membres constatées
chez I’homme. Aprés chaque expéri-
mentation animale visant a étudier les
malformations & la naissance, les bio-
logistes sont perplexes : ’'homme est-
il plus proche des animaux qui
présentent des malformations ou de
ceux qui n’en ont pas?

Nous n’avons pas abordé ici les
guestions éthiques, pourtant fonda-
mentales, que souléve I'expérimenta-
tion animale. Au cours des dernieres
décennies, les scientifiques ont pris
conscience de lacomplexité du monde
animal et, notamment, de I'aptitude
des animaux acommuniquer, de I’éten-
due du registre de leurs sensations et
de I’existence de structures sociales éla-
borées. Toutefois, les problémes tech-
niques que pose I’expérimentation
animale et les insuffisances de cette
pratique devraient inciter les bailleurs
de fonds a répartir autrement les bud-
gets de recherche.
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