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Le biais de publication est la tendance de certaines études avec des résultats positifs significatifs, typiquement les essais cliniques et les études observationnelles, à recevoir plus d’avis favorable de publication que des études aussi bien conduites mais qui rapportent des résultats négatifs ou nuls (1-4). Les auteurs, les éditeurs et les “peer reviewers” contribuent tous à ce favoritisme envers la publication de résultats positifs. Une conséquence évidente est la surestimation de nombreux traitements dans la littérature publiée. Certains ont même clamé que cela fait que la plupart des résultats des recherches publiées sont faux ?? (5). Si on peut trouver cette affirmation exagérée, une conséquence incontestable de ce biais de publication est qu’il fausse les méta-analyses. La Collaboration Cochrane admet l’existence de ce biais dans les revues systématiques qu’elle publie et suggère différentes stratégies pour l’atténuer (6). 
Dans ce numéro des Archives, les éditeurs ont sélectionné une “étude négative” dans laquelle Etter et al (7) ont trouvé que la prise de gommes à la nicotine 4 semaines avant l’arrêt de la cigarette n’améliorait pas l’abstinence à long terme, par rapport à un traitement commencé le jour de l’arrêt de la cigarette. La publication de cette étude permet de réfléchir au problème des biais de publication dans la politique éditoriale des Archives.
L’enregistrement des essais cliniques a été un pas significatif pour augmenter la diffusion des rapports des études négatives (8). Cependant, cette mesure isolée ne peut résoudre le problème car les études sont souvent programmées en pratique pour donner des résultats positifs avec l’utilisation de groupes contrôle placebo (8) et l’enregistrement des études ne peut assurer que les auteurs des études négatives soumettront leurs études pour publication, ni même que les études soumises seront finalement acceptées par les revues de haute qualité avec « peer review ». Une analyse récente (1) a montré que les études avec résultats positifs enregistrés par la Food and Drug Administration ont 5 fois plus de chances d’être publiées que celles avec résultats négatifs. Il n’était pas clair si cela résultait des auteurs, des sponsors ou des éditeurs.
Même le processus de “peer-review” a été l’objet de beaucoup d’attention, avec la découverte d’abus parmi les « peer reviewers » (9). La tendance à favoriser les études positives est un biais qui n’est quasi jamais reconnu par les «reviewers ». Le plus souvent, la « peer review » est en simple aveugle, avec des “reviewers” inconnus des auteurs et plusieurs ont proposé des revues ouvertes pour limiter ce risque de biais du aux « reviewers » (10). Cependant, on n’a pas évalué si une revue ouverte réduirait le biais de publication. Dans un éditorial précédant (11), les éditeurs des Archives ont manifesté un soutien ferme au processus de « peer-review » rigoureux. Ce contrôle est particulièrement nécessaire en médecine ou une des valeurs éthiques est de ne pas nuire (11,12). Cela implique entre autres la réduction des biais contre les études à résultats négatifs ce qui rendrait plus vraie l’ensemble de la littérature médicale. 

Les éditeurs des Archives ont exploré récemment  les moyens d’identifier et de réduire les biais dans le journal. Un comité éditorial n’a pas de contrôle direct sur les études enregistrées que les auteurs soumettent pour publication, mais il a un contrôle sur son éditorial et le processus de « peer-review ». Nous avons évalué le pourcentage d’articles positifs que les auteurs ont soumis aux Archives. Sur 100 manuscrits consécutifs soumis de juin à juillet 2008, 77% rapportaient des résultats primaires significatifs, selon l’évaluation des éditeurs. Si les articles avaient été catégorisés selon l’interprétation des auteurs, un plus grand pourcentage auraient été considérés comme positifs. Parmi les manuscrits envoyés pour “peer review” externe, plus de 83%  des études positives ont été acceptées par les Archives. Seules 3 études négatives ont été envoyées pour revue externe, dont une seule a été finalement acceptée. Au total, seulement 5.3% de toutes les études négatives qui avaient été soumises ont été acceptées.

Comme le biais de publication peut résulter aussi de l’enthousiasme des “ reviewers” pour les résultats positifs, nous avons proposé à 58 de nos « peer reviewers » les mieux côtés et les plus prolifiques de participer à un processus de « peer-review » alternatif. Ce processsus se faisait en deux étapes. D’abord, les “peer reviewers” avaient seulement accès à un résumé modifié ne contenant pas de mention des résultats, l’introduction décrivant la nature de la question de recherche et la section “Méthodes” pour permettre une évaluation de la qualité de la recherche. Avec ces informations, les « reviewers devaient fournir une évaluation préliminaire en l’absence de la section “Résultats”. Après cette étape, on proposait aux « reviewers » l’accès à l’article complet, y compris la partie “Résultats” et on leur demandait une évaluation finale du manuscrit. Nous faisions l’hypothèse que cette procédure en 2 étapes forcerait les “peer reviewers” à faire une évaluation initiale basée sur la qualité des méthodes et que les  études avec résultats négatifs seraient mieux prises en considération. Des 43 répondants, 37 (<86%) ont exprimé leur volonté de poursuivre une revue en deux temps telle que décrite ici.

Nous avons ensuite évalué le rôle du comité éditorial. Avant la « peer review », les éditeurs peuvent décider de rejeter les articles. En outre, les éditeurs choisissent les “reviewers” et rendent leur décision finale après avoir reçu les commentaires des « reviewers ». Pour les Archives, on estimait que 70% de toutes les soumissions étaient rejetées sans « peer review » externe tandis qu’une étude du JAMA estimait ce chiffre à 50% pour ce journal (2). Ces chiffres suggèrent que toute étude sur les biais de publication doit aussi inclure les éditeurs. La procédure de revue en deux temps a été appliquée aussi à la démarche éditoriale qui précède la « peer review ».  Dans une étude pilote, parmi une série d’articles soumis, une étude était caractérisée comme positive si la conclusion de son auteur la décrivait telle pour ses résultats primaires. Parmi les articles examinés, 28 étaient positifs et 18 négatifs. Finalement, 36 des 46 articles (<77%) ont été rejetés. Cette étude suggérait que le plus souvent, le choix des éditeurs après lecture de la section “Méthodes” ne changeait pas après revue des résultats complets.

Si cela rassure un peu, il est important cependant de regarder non seulement la majorité des manuscrits, mais aussi aux extrémités de la courbe, parce que c’est sans doute là que se trouvent la plupart des biais. Ainsi, on a trouvé que plus de 7% des articles positifs bénéficiaient d’un changement d’avis des éditeurs entre les étapes 1 and 2 du processus de revue alternative. Par contre, dans cette petite étude, ce n’était jamais arrivé avec les études négatives. En fait, 1 étude négative, qui avait été d’abord destinée à une “peer review” après examen par l’éditeur de l’introduction et du chapitre “Méthodes”, a été retirée après consultation des résultats.

Nous admettons que ces découvertes ne sont ni conclusives ni définitives mais sont plutôt une analyse descriptive venant d’une étude pilote. Il est rassurant que les éditeurs étaient relativement en accord indépendamment des résultats. Cependant, dans une minorité de cas où des biais interviennent, l’influence des résultats sur la décision de l’éditeur est toujours incertaine. Il y a un manque de recherches rigoureuses sur les biais éditoriaux et sur les interventions qui peuvent les atténuer. Le processus de revue alternatif mené dans les Archives n’a jamais été testé avant, à notre connaissance, bien qu’il ait été suggéré (13). Un tel processus peut être mis en place avec les éditeurs et avec les «peer reviewers», concernant 2 sources de biais potentiels sur lesquels un journal médical peut avoir le plus d’impact direct. L’essai negatif publié par Etter et al (7) dans ce numéro des Archives faisait partie de notre étude pilote. Les éditeurs ont encouragé la “peer review” et la publication de cette étude sur base de la rigueur et de la qualité de sa méthodologie et la décision a été maintenue, malgré les résultats négatifs qui ont été révélés ensuite.

L’importance de l’auto-régulation ne peut être surestimée dans le champ de la médecine. La dernière voix pour la recherche pour les décisions cliniques — le journal médical — doit refléter le professionnalisme qui guide la médecine, particulièrement dans le climat actuel de défis répétés posés à l’intégrité de la recherche médicale. Les Archives sont fières d’avoir entamé cet examen de nos pratiques. Dans cet esprit, nous encourageons les autres journaux à considérer une approche similaire. Il y a peu à perdre et beaucoup à gagner à renforcer la rigueur et à réduire les biais de notre travail.
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