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Une recherche expérimentale est dite en aveugle (en insu) si les
personnes qui recoivent le traitement et les chercheurs qui I'ad-
ministrent ou le prescrivent ignorent les traitements réellement
administrés (traitement a évaluer ou traitement de comparaison
(controle)). Dans une étude en simple aveugle (Eng: single
blind)) les chercheurs ou thérapeutes savent quel est le contenu
du traitement administré mais non les patients ou les partici-
pants qui eux I'ignorent. Une étude est dite en double aveugle
(Eng: double blind) si tant les sujets inclus que les chercheurs ou
thérapeutes ignorent le contenu exact du traitement administré.
Une évaluation en insu des résultats signifie que les résultats
sont classés et analysés par des personnes qui ne savent pas
a quel groupe les patients appartiennent ; ce type d’évaluation
peut étre réalisé avec ou sans double aveugle. Une étude est
dite en triple aveugle quand ni les patients, ni les chercheurs,
ni les personnes qui analysent les résultats ne sont au courant
du traitement réellement administré.

Quelle peut étre I'importance du respect ou du non
respect de ces différents stades d'insu ?

Dans la méta-analyse de Simpson et coll’, que nous
avons analysée dans Minerva?, concernant I'intérét des
corticostéroides en cas de perte auditive liée a une otite
séro-muqueuse (OME), une des études incluses® pose
un probleme important concernant |'absence d'insu.
Son protocole est en effet en ouvert pour les 76 enfants
avec OME inclus, 4gés de 10 mois a 7,9 ans. Ils re¢oivent
de la prednisolone 1 mg/kg/j (n=18) versus absence de
traitement (n=19), prednisone plus trimethoprim-sulfa-
methoxazole (n=20) ou ibuproféne (n=15). Les auteurs
de I'étude originale justifient I'absence d’aveugle par le
fait que les protocoles d'administration des différents
traitements sont différents, argument non recevable en
soi, des placebos étant possibles. Ils indiquent qu’en
outre le critere de jugement est établi sur base objective
(audiométrie) par des évaluateurs non au courant en fin
d’étude (12 mois) du traitement réellement regu. Pour
les évaluations a 2 et 4 semaines nous ne savons cepen-
dant pas si I'évaluation est faite en insu. L'absence de
respect de I'insu aux trois niveaux (chercheurs, patients,
évaluateurs) représente un risque de biais.

lllustration

Une absence d'insu des chercheurs, des patients et/ou des
évaluateurs entraine un risque de biais de performance et d'un
biais de détection*®.

L'absence d'insu pour les patients peut influencer leur réponse
au traitement administré. En sachant que le traitement qu’ils
regoivent est un nouveau médicament a évaluer, les patients
peuvent avoir un a priori plus favorable et ainsi une meilleure
réponse thérapeutique surtout pour des criteres beaucoup plus
subjectifs (la douleur par exemple).

D’autres patients pourraient étre, au contraire, davantage an-
xieux avec ce traitement moins bien connu qu’un comparateur
actif éprouvé.

Les patients attribués a un groupe avec traitement de contréle
peuvent se sentir ou bien lésés (traitement plus ancien, identifié

comme peu actif par eux-mémes) ou, au contraire dans d'autres
situations, rassurés de prendre un traitement beaucoup mieux
connu.

Une procédure en insu avec un comparateur placebo pour le
patient permet d'identifier la part d’effet placebo du traitement
a évaluer.

Dans une RCT en protocole ouvert, donc avec absen-
ce de double aveugle®, 256 patients 4gés de 26 a 86
ans souffrant de douleurs chroniques non cancéreuses
traitées par opiacés regoivent en permutation, donc suc-
cessivement, soit du fentanyl transdermique (= nouveau
traitement pour eux) soit de la morphine orale a libération
retardée : 65% des patients déclarent préférer le fentanyl
transdermique, 28% la morphine orale et 7% n’ont pas
de préférence. Le contréle de la douleur est bon ou tres
bon chez 35% des patients sous fentanyl et chez 23%
des patients sous morphine, soit une différence statisti-
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quement significative (p=0,002).

Dans une RCT en double aveugle’, 95 patients souffrant
d'une douleur cancéreuse traitée avant randomisation
par une dose de morphine orale comprise entre 60 et
300 mg par jour, recoivent apres titration durant 9 jours,
soit du fentanyl soit un placebo. Aucune différence sta-
tistiguement significative n'est observée entre les 2 trai-
tements en termes de soulagement de la douleur : 66%
sous fentanyl, 48% sous placebo, p=0,071 pour la dif-
férence.

L'insu appliqué aux patients et aux soignants évite le risque d'un
biais de performance (de réalisation). Ce biais consiste a ajou-
ter d'autres traitements de maniere préférentielle dans un bras
d’étude, risque plus important si I'étude n’est pas en double
aveugle.

L'évaluation du succes de 'aveugle par un questionnaire de-
mandant aux patients (et/ou aux chercheurs) quel traitement ils
pensent avoir regu (ou donn€) peut étre une indication mais son
interprétation doit rester prudente. Si un traitement est particu-
lierement actif versus placebo, I'estimation d'avoir recu le traite-
ment actif peut donner un chiffre supérieur a celui du hasard®.
Quand une étude ne peut étre réalisée en double insu pour des
raisons pratiques ou économiques invoquées par les auteurs,
une analyse/évaluation des résultats en insu peut atténuer le
risque de biais. Si par contre les évaluateurs ont connaissance
de I'attribution des patients lors de I'analyse des résultats, cette
connaissance peut influencer la procédure d'analyse, ce qui
constitue un risque de biais de détection (ou biais li€ a I'obser-
vateur, biais d'attestation ou d’évaluation).

Sur la base de 38 syntheses méthodiques de la Cochrane (en
2003) et 32 autres synthéses glanées sur PubMed (en 2002),
Pildal et coll® ont estimé que |'absence d'insu dans les RCTs
entrainait une surestimation de 'effet de I'intervention d’environ
9% en moyenne (ROR 0,91 ; IC a 95% de 0,83 a 1,00).
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