L’évaluation de la validité des études lus
Le but du TP: 

· Apprendre comment apprécier critique la validité des études (articles scientifiques), que vous allez lire, en utilisant des critères spécifiques a différents types des études
· Apprendre comment choisir les meilleures études (qui sont correctes), quand vous avez plusieurs études des types différents.
 Utilité: 

· Savoir comment évaluer critique la validité des études que vous allez lire pour la documentation bibliographique pour la thèse de licence, recherches personnelles, le doctorat
· Savoir comment évaluer critique la validité des études que vous allez lire  comme des cliniciens 

· Savoir comment choisir les meilleures études comme des futurs cliniciens où pour la thèse de licence, recherches personnelles, le doctorat
Indications: 

Répondez a les questions suivantes, après vous avez lu les scenarios, en utilisant les indications entre les parenthèses.
Etudes thérapeutiques
Scenario: 
Vous avez un patient avec sclérose multiple. 

L’hôpital dans lequel vous travaillez a reçu un médicament que vous savez qu’il est utilise pour prévenir les rechutes dans la sclérose en plaques (Natalizumab – un inhibiteur sélectif des molécules d’adhésion – qui semble bloquer l’adhésion des leucocytes a les cellules vasculaires dans le cerveau, réduisant ainsi la réponse inflammatoire dans la sclérose en plaques).
Parce que vous n’êtes pas sur de l’efficacité du médicament vous faites une recherche sur Internet pour vous éclairer. Vous trouver un article sur le sujet de type essai thérapeutique randomise (Polman CH, O'Connor PW, Havrdova E, et al, for the AFFIRM Investigators. Une essai randomise controlee du natalizumab comparée au placebo, pour les rechutes dans la sclérose en plaques [A randomized, placebo-controlled trial of natalizumab for relapsing multiple sclerosis]. N Engl J Med 2006;354:899-910.) Vous vous demandez si l'étude a été menée correctement  (si l’étude est valide). Les déclarations suivantes de l'article vous attiré l'attention pour évaluer la validité de l'étude. 
· Dans le chapitre Matériaux et méthodes vous avez trouvé que 942 sujets atteints de sclérose en plaques ont été assignés aléatoirement masqués («assignation secrète - „allocation concealed”) dans un rapport 2:1 pour recevoir soit natalizumab soit un placebo.
· Les rechutes ont été évaluées par un neurologue qui n'a pas été informé de la répartition du traitement. Les patients ne savaient pas sur le tratitement qu'ils reçoivent.

· L'analyse des données a été de type intention de traiter („intention to treat analysis”)

· Dans le chapitre Résultats vous avez trouvé une tableau avec les caractéristiques des sujets. Les deux groupes étaient similaires du point de vue des caractéristiques à l'inclusion dans l’étude.
· Environ 9% des sujets dans chaque groupe s'est retiré de l'étude, mais la moitié d'entre eux continuent d'être surveillées plus loin.

· Le pourcentage de patients sans rechute à 1 an étaient de 77% par rapport à 56% (natalizumab par rapport a Placebo), et le NNT était de 5. A 2 années les pourcentages ont été 67% vs 41%, et le NNT = 4. 

· Les résultats ont été statistiquement significatifs.

· Les effets indésirables les plus importants du groupe traités avec natalizumab étaient la fatigue (27%vs 21%) et une réaction allergique (9% contre 4%).

Exigences: mettez la bonne réponse dans la couleur rouge.
1. Les critères essentiels pour évaluer la validité
1. les sujets ont été répartis au hasard à un traitement (aléatoire / randomise)? (OUI/NON)
2. ils ont spécifiée si la répartition était caché/masquée  („allocation concealed”)? (Oui / Pas évident / NON) (celui qui a introduit les sujets dans l’étude ne doit pas savoir  quel intervention le patient recevra.)
3. Les sujets ont été suivis ("followed") pour une période de temps suffisamment longue (de sorte que l'effet du traitement peut apparaître)? (OUI/NON)
4. Il y a assez de gens restés dans l'étude pour une analyse sans biais? (OUI/NON) (taux d'abandon <20% - nombre de patients perdus de vue de l’étude, ou le pourcentage de sujets qui ont restée dans l’étude était> = 80%)
5. Tous les patients ont été analysés dans les groupes dans lesquelles ont été randomisés (une analyse  «intention de traiter"(„intention to treat analysis”)? (OUI/NON) (les sujets qui ont reçu le nouveau traitement, même si ils n’ont pas pris le médicament, ou ils l’ont pris discontinu sont analysés comme si ils ont pris le traitement approprié, et de même pour ceux dans le groupe témoin)
6. L’essai a été contrôlée? (OUI/NON) (le traitement de intérêt a été comparé à un témoin (a rien, a un placebo, a le traitement de référence, d'autres traitements)
B. Critères secondaire d'évaluation de la validité 
1. le group suivi et le groupe témoin sont comparables? (OUI /NON) (si les échantillons sont comparables ca montre que la randomisation a été efficace. La randomisation a pour but de faire les groupes similaires par rapport aux facteurs influençant le résultat recherché (à la fois les facteurs connues et inconnues). Les groupes sont comparables si les facteurs connu pour influencer le résultat recherché sont similaires répartis entre les deux groupes. S’ils ne sont pas également répartis entre les groupes de comparaison, leur effet peut être contrôlé grâce à diverses techniques (stratification, régression). Par le contrôle de l'effet /ajustement  leur effet sur le résultat obtenu est supprimé))
2. La méthode d’évaluation  utilisée a été en aveugle pour:
a. les patients? (OUI / Pas évident / NON) (le patient ne sait pas laquelle entre les deux interventions il bénéficie)
b. les médecins traitants? (OUI / Pas évident / NON) (le médecin traitant ne sait pas lequel des interventions leur patient reçoit)
c. Les enquêteurs qui observent le résultat recherché? (OUI / Pas évident / NON) (l'enquêteur ne sait pas quelle  intervention a reçu  le patient, dont il évalue)
3. Est que l'étude est négative (différence non statistiquement significative entre les groupes comparés, p >0,05)? (OUI/NON). Seulement si l’étude est négatif répondez a la question suivante : sa puissance est suffisamment élevé? (OUI/NON) (la puissance d'une étude est la différence minimum que l’étude peut l’observer si elle existe vraiment, avec une certaine probabilité (généralement 80%). Ex. Une étude peut avoir le pouvoir d'observer un ARR 10% avec un probabilité de 80%- donc si entre les deux traitements il y a un différence en ce qui concerne le résultat d’intérêt supérieure ou égale à 10% (ARR) l’étude pourrait observer la différence dans 80 cas sur cent (si on fais 100 étude identiques 80 d'entre eux verraient la différence))
Est que l’étude est valide? (OUI/NON) (si toutes les critères essentiels sont satisfaits on considère l’étude valide)
OPT : Questions supplémentaires:

· Quel est l'ARR en deux ans et comment vous l’interprétez ?
· Comment interprétez-vous le NNT à 2 ans ?
Etudes pronostiques
Scenario: 

Un collègue lit un article et vous invite à donner vôtre vis si l’article est valide ou non. (Alli C, Avanzini F, Bettelli G, Colombo F, Torri V, Tognoni G. La signification pronostique des mesurements répétées de la tension artérielle chez des vieux [The Long-term Prognostic Significance of Repeated Blood Pressure Measurements in the Elderly]. Arch Intern Med. 1999;159:1205-12.) 

Les déclarations suivantes de l'article vous avez attiré l'attention pour évaluer la validité de l'étude. 

· Dans le chapitre Introduction vous avez trouvé que l’étude a été mené pour analyser l’importance pronostique al long terme des mesures répétées de la pression artérielle systolique (PAS) et diastolique (PAD), chez des patients âges.
· Dans le chapitre Matériaux et méthodes vous avez trouvé que l’étude de cohorte a été réalisée d’une manière observationnel prospective. 

· La cause de la mort a été évaluée par un observateur qui ne savait pas les caractéristiques des sujets (pression artérielle). 

· Ils ont étudié 3858 sujets âgée de plus de 65 ans. Les sujets ont été choisis au hasard parmi 444 médecins de famille italienne. Tous les sujets venus à rendre visite à un médecin, pour quelconque raison ont été choisis, dans 1983. La cohorte a été suivie sur un période de 10 ans

·  Au cours de l'étude ils ont perdu le contact avec 74(1,9%) des sujets suivis.
· Pour évaluer l'impact des PAS et la PAD sur la mortalité, les chercheurs ont réalisé une analyse multi variée, en tenant compte d'autres facteurs de risque cardiovasculaire, les maladies et les traitements au moment du début de l’étude
· Le risque relatif de mortalité cardiovasculaire des personnes atteintes de haute PAS (20 mm Hg) comparée a la PAS normale était de 1,17 (IC 95% 1,09 à 1,25), respectivement pour le PAD (10 mm Hg) était de 1,01 (IC 95% 0,95 à 1,19)
Exigences: mettez la bonne réponse dans la couleur rouge.
A. Les critères essentiels pour évaluer la validité
1. L'échantillon étudié est représentatif? (OUI/NON)

2. L'échantillon étudié est clairement définie? (OUI/NON) (les critères d'inclusion, d'exclusion)

3. les sujets sont dans une phase bien définie de la maladie duquel ils souffrant? (OUI / NON / ne s'applique pas)

4. Dans les études de cohorte, les patients ont été identifiés avant l’apparition des résultats d’intérêt ? (OUI/NON) (avant l’apparition de la maladie/du deces)
5. Les sujets ont été suivis ("followed") pour une période de temps suffisamment longue (de sorte que l'effet de l’exposition peut apparaître)? (OUI/NON)
6. Il y a assez de gens restés dans l'étude pour une analyse sans biais? (OUI/NON) (taux d'abandon <20% - nombre de patients perdus de vue étude, ou le pourcentage de sujets qui ont restée dans l’étude était> = 80%)
B. Critères secondaire d'évaluation de la validité 
1. La méthode d’évaluation  utilisée a été en aveugle pour les enquêteurs qui observent le résultat recherché? (OUI / Pas évident / NON) (l'enquêteur ne sait pas a quelle  exposition le patient a été exposée)

2. les critères pour les résultats attendus sont objectifs ? (OUI/NON), 
3. Ils ont fait de l'ajustement pour des facteurs pronostiques importants? (OUI/NON) (où l'on sait les facteurs qui influencent le pronostic, surtout quand les facteurs ne sont pas également répartis entre les groupes de comparaison, leur effet peut être contrôlée grâce à diverses techniques (stratification, régression). Par le contrôle de l'effet /ajustement  leur effet sur le résultat obtenu est supprimé))
Est que l’étude est valide? (OUI/NON)
Questions supplémentaires:

· Comment interprétez-vous le RR, pour le décès de cause cardiovasculaire en fonction de PAS?

· Comment pensez-vous serait le résultat d'un test statistique (valeur p) liée à la différence de la mortalité cardio-vasculaire dans une population à haut PAD (20 mm Hg) par rapport à un groupe avec PAD normal? 
· p<0,05 (OUI/NON) (Si l’absence de la relation (la différence entre groups) est compris dans l’intervalle de confiance, alors le résultat n’est pas statistiquement significative (p>0,05). Si l’absence de la différence est en dehors de l’intervalle de confiance le résultat est statistiquement significatif (p<0,05). Pour les indicateurs médicales de type rapport (RR, OR, HR) l’absence de la différence entre groups est indiquée par la valeur 1. Pour les indicateurs medicales de type différence arithmétique (ARR, AR, les différences des moyennes, les differences des pourcentages) l’absence de la différence entre groups est indiquée par la valeur 0.
Etudes diagnostiques
Scenario: 

Vous êtes médecin résident. Vous êtes dans le module de médicine interne dans un hôpital universitaire. Dans le salon dans lequel vous travaillez un group d’étudiants font leur travail pratique de sémiologie avec leur enseignant. L’enseignant leur parlait de l’utilité de la palpation du pulse pour l’identification de la fibrillation et du flutter atrial comme méthode de screening.

Parce que vous n’avait pas confiance que cette affirmation est correcte, vous avez cherche des études (évidences) pour soutenir ou non cette allégation. Vous avez trouve un premier article sur le sujet (Somerville S, Somerville J, Croft P, Lewis M. La fibrillation atriale: une comparaison des méthodes pour l’identifier dans la pratique générale [Atrial fibrillation: a comparison of methods to identify cases in general practice]. Br J Gen Pract 2000;50:727–729.). 

L’esprit critique vous oblige à évaluer la validité de l'article trouvé.

Les déclarations suivantes de l'article vous ont attiré l'attention pour évaluer la validité de l'étude. 

L'étude a été menée sur 1235 sujets de plus de 65 ans enregistrés dans les documents des neuf bureaux de médecins de famille. Les sujets ont été invités à un test de dépistage électrocardiogramme (ECG)

Une infirmière a palpé le pouls et l’a notée. Le pouls qui n'a pas été «régulier» a été considéré comme anormale.

Les indicateurs que les chercheurs ont découvert ont été: la prévalence = 4,6%, Se = 95% (95% IC 85-98), Sp = 70% (95% IC 67-73), LR + = 3,1 (IC 95%: 2,8 -3,5), LR- = 0.09 (0,03-0,25).

Exigences: mettez la bonne réponse dans la couleur rouge.
A. Les critères essentiels pour évaluer la validité
1. Le test de référence est acceptable? (OUI / NON) (il s'agit d'un test de diagnostic dans lequel nous avons confiance qu’il dit la vérité – le test est la meilleure technique de diagnostique pour l'aspect qui nous intérêt ou l'une des meilleures techniques de diagnostiques existantes)

2. Le nouveau test et le test de référence ont été évalués de manière indépendante? (OUI / Pas évident / NON) (différent chercheurs ont évalué les deux tests)

3. le procède aveugle a été utilisé? (OUI / Pas évident / NON) (ni l'enquêteur qui a utilisé le nouveau test de diagnostic, ni l’enquêteur qui a utilisé le test de référence n'étaient pas au courant du résultat de l’autre test)

4. Le test a été évaluée sur une série de patients appropriés? (OUI / Pas évident / NON) (la série des patients doit être semblable à ce qui se passe dans la pratique actuelle: y compris les sujets aux premiers stades/ moyen ou sévère de la maladie, des sujets sains, des sujets atteints de maladies semblables, des sujets traités et non traités - un groupe d'une telle sort peuvent être réalise par un série consécutif des sujets ou un échantillon aléatoire de sujets)
B. Critères secondaire d'évaluation de la validité 
1. Le test standard a été appliquée sans tenir compte des résultats du nouveau test diagnostique? (OUI / Pas évident / NON)

2. la mise en œuvre des deux tests diagnostiques a été décrite de façon suffisamment détaillée pour permettre la réplication? (OUI/NON) (la description d'exécution des tests, la préparation du patient avant le test, les contre-indications / Précautions âpres le test, les risques ou des choses inconfortables pour le patient qui est soumis à le test)

3. Le problème d’intérêt (la maladie à diagnostiquer) en question est une maladie / anomalie dont la présence est utile dans la pratique clinique? (OUI/NON) (influence le pronostic ou  la décision thérapeutique)

4. Le nouveau test est possible / raisonnable? (OUI/NON) (la disponibilité, les coûts, les tracas / risques pour le patient)
Est que l’étude est valide? (OUI/NON)
Continuation du scénario. Apres vous avez parlé avec un collègue sur cette question, elle a fait une recherche approfondie sur le sujet. Après la recherche elle a identifie un rapport systématique (systematic review) des études sur le sujet, qui était valide, en indiquant l'utilité dans l'identification de pulse pour le diagnostique de fibrillation auriculaire.
Les conclusions du TP : Le travail pratique d’aujourd’hui vous aide a :

· Savoir comment évaluer critique la validité des études que vous allez lire pour la documentation bibliographique pour la thèse de licence, recherches personnelles, le doctorat
· Savoir comment évaluer critique la validité des études que vous allez lire  comme des cliniciens 

· Savoir comment choisir les meilleures études comme des futurs cliniciens où pour la thèse de licence, recherches personnelles, le doctorat
Envoyez par le mél, le document Word complète (âpres vous l’avez enregistrée et ferme), comme pièce jointe.

Dans le sujet du mél écrivez : Nom, titre du TP
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