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Validite

Cohorte / Exposés-non-exposes

Rétrospective

Cas-Témoins / Cohorte historique
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Intéreét

- Je mets en place une étude

- D'autres l'on fait :

»Lecture critique et niveaux de preuve
( Evidence-Based Medicine)

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Les etudes descriptives



Epidémiologie descriptive

- Iy aplus de... chez Jes...

- Indicateurs de santeé :
>Mortalité - Démographie
»>Morbidite, Handicaps...

> Hiérarchie des problemes de santé
> Hypotheses étiologiques

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Ftudes descriptives

. Etudes permanentes
> Certificats de déces, de sante, DO, registres

- Etudes de prévalence
»>QObservation transversale = cas presents

. Etudes d'incidence
»Observation longitudinale - nouveaux cas

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Enquéte permanente

Installation d’'une caméra de

- Ex : Registre des cancers

- Peu de détails / pas de groupe comparatif
> Hypothése (centrale T incidence de cancer)

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018
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Répartition temporelle de la mortalite :
Canicule

Exces de déces observé quotidiennement pendant le mois
d'aolit 2003 et relevé des températures extérieures
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Répartition géographique de la mortalite :
Cancer VADS

. Mortalité prématurée due au cancer VADS
Personnes de moins de 65 ans, 1992-1994

Ecart du taux de décés comparatif avec la moyenne de la France

[[(]<-20% []-20%a-10% [[]-10%a10% [[]J10%a20% [P=>20%

Sources : Insem
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Etude de prévalence

Nombre de malades

Effectif total

Prévalence =

A un moment donnée = « Photographie » {A%

— Etude Transversale f‘@;

temps

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018
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Etude de prévalence

Nombre de malades

Effectif total

Prévalence =

« Temps de pause +long »
Mais pas de sulvi

temps

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Etude de prévalence

Nombre de malades

Prévalence =

Effectif tgtal

> Maladie ? Critere de jugement

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Etude de prévalence

Nombre de malades

Prévalence =
Effectif total

;

> La population source
> Echantillon

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Etude de prévalence

Nombre de malades

Effectif total

;

> La population source , |
> Représentatif ?
» Echantillon

» Criteres d'inclusions \ Non liés & la maladie

= Tirage au sort Non liés aux facteurs de risque

Prévalence =

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Exem P le [ Doury et al. BEH thématigue 37-38, 2006]

Prévalence de Chlamydia trachomatis chez des étudiants.

L'enquéte s’est deroulée dans le service de medecine préventive de
I'Université Paris 5 entre mars 2003 et janvier 2005.

Au total 1 018 sujets ont éteé inclus avec une prévalence globale de
1,0 % [IC95% : 0,5-1,8].

hommes | femmes Total

positifs 4 6 10
négatifs 507 501 1008
testeés 511 507 1018

Prévalence| 0,8% 1,2% 1,0%

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018
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un moment donnée...

Duréee de la maladie ?
Vitesse d‘apparition (incubation) ?
Date de survenue ?

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



A un moment donne...

début fin
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Etudes d'Incidence

Nouveaux malades
Personnes.temps

Taux d'Incidence =

= vitesse de production de malades
= nombre de nouveaux malades par unité de temps

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Etudes d'Incidence

Nouveaux malades

Taux d'Incidence =

Personnes.temps

Pendant une durée de suivi

— Etude de Cohorte

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018




Etudes d'Incidence

Nouveaux malades

Taux d'Incidence =
Personnegitemps

> Maladie ? Critere de jugement

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Etudes d'Incidence

Nouveaux malades
.Lemps

Taux d'Incidence =

/N

¢

» La population source : Non Malades
> Echantillon

= Criteres d'inclusions i liés 3 la maladie
= Tirage au sort +- liés aux facteurs de risque

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Etudes d'Incidence

Nouveaux malades

Taux d'Incidence =
Personnes.temps

> Durée pendant laquelle chaque sujet a
appartenu a I'échantillon

> Sujet a durée ++ = proba. Maladie ++

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Exemple [ ]

- Incidence de l'infection par le VIH dans un échantillon
d’hommes ayant des relations sexuelles avec des hommes a
Paris. Enquéte Prévagay 2009 ANRS-InVS

- La détection combinée de I'antigene p24 et des anticorps
anti-VIH sur buvard a été realisée par le CNR-VIH avec le
test Genscreen ultra HIV Ag-Ab®(Biorad). Les échantillons
positifs ont été confirmés par Western Blot et testés pour
'infection récente avec le test EIA-RI

- Parmi 886 participants, 157 (18%) ont éte testes positifs
pour le VIH. Le taux d’incidence global est estimé a 3,8 pour
100 personne-années [IC95%: 1,5-6,2].

Julien MANCINI, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université
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Les etudes étiologiques



Facteur de risque

- Les gens exposeés a... sont plus atteints
par... que les non exposes

- Comparative +++

- But : mettre en évidence l'association entre
une exposition (E) et une maladie (M)

- Notion de risque

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



= Facteur pronostique

- Les gens exposés a... sont plus gravement
atteints par... que les non exposes

- Comparative +++

- But : mettre en évidence |'association entre
une exposition (E) et un pronostic (T)

- Notion de risque (d‘avoir un mauvais pronostic)

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Différentes enquétes etiologiques

- Les enquétes d'observation
»cohorte
> cas-témoins

- Approche expérimentale
>rare (FAR maitrisé)
»>cf. évaluation

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Différentes enquétes épidemiologiques

ry

Etude explicative
Lien facteur/phénomeéne de santé

Facteur Maitrisé

i . !

Non oui Etude quasi-expérimentale
1 1 Avant-Aprés/Ici-Ailleurs
Etude étiologique Etude expérimentale
Etude ana lytique Essai clinique contrélé
Etude prospective comparative Etude rétrospective comparative
Exposé/non-exposé Cohorte Cas-Témoins
Cohorte historique

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Les enquétes d'observation

- Enquétes exposes / non-exposes
»Cohortes
= observation prospective (parfois historique)

- Enquétes cas-témoins
= observation rétrospective

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Enquétes exposées / non-exposes (1)

- Les sujets sont sélectionnés sur la base de
leur exposition au risque etudie

- On étudie 'apparition éventuelle de la
maladie

- Cohorte prospective +++
> "deviendra-t-il malade ?"

- Cohorte historique (rétrospective)
> "etait-il devenu malade ?"

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Schéma d’étude

- Cohorte prospective

Exposition Maladie(s) ?

|11 |
s S T

Enquéte

> temps

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Schéma d’étude

. Etude de Cohortes

Exposition Maladie(s) ?

~ > temps
P ______ S Eli\_/i ________
Enquéte
Exposés ., Maladie / E
#7?
Non-Exposes > Maladie / non-E

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Schéma d’étude

- Cohorte historique

Exposition Maladie ?

> temps
données collectées i
prospectivement  * Enquete
Maladie / E
#?

Maladie / non-E

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Résultats d'une enquéte E / non-E

malades | non-malades
exXposes a b E
NON-exXposeés C d non-E
M non-M N

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018




Risque absolu : Taux d'incidence cumulée

malades | non-malades

exposés a b E
non-exposés C d non-E
M non-M N

M / N = Taux global d'incidence cumulée

Re =a/(a+b)
Taux d'incidence cumulée chez les exposés
a/E

one=C/ (c+d)
TI cumulée chez les non-exposés
c / non-E

J
1

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Risque Relatif

malades

non-malades

exposés

b

non-exposeés

C

d

non-E

- Dans quelle mesure I'incic

M

non-M

ence chez les

exposes est-elle supérieure a l'incidence
chez les non-exposés ?

= rapport d'incidence (Risque Relatif)
- RR=(a/ (a+b))/ (c/ (c+d))
- RR=(a/E)/(c/non-E) =Rg/ Rk

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Interprétation du Risque Relatif

- RR = 17 signifie que le risque de devenir
malade est 17 fois plus important chez les
exposes que chez les non-exposes

- RR =1 : ce n'est pas un facteur de risque

- RR entre 0 et 1 : facteur protecteur !!!

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Enquétes cas - témoins

- Les sujets sont sélectionnés selon leur
statut vis-a-vis de la maladie

- On recherche alors leur exposition
éventuelle au facteur de risque

- Toujours réetrospectives

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Schéma d’étude

- Cas-témoins

Exposition ? Maladie
> temps
Recueil rétrospectif
Enquéte
Cas , Exposition / Cas (M)
#?
Teémoins > Exposition / témoins (non-M)

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Résultats d'une enquéte cas - témoins

malades | non-malades
exposeés a b E
NoN-exposeés C d non-E
M non-M N

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018




Résultats d'une enquéte cas - témoins

malades non-malades

EXPOSES a b E

NON-exXposes non-E

« Incidence » fixée :

calcul inter-colonnes impossibles

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Mesure du risque = ?7?

- Calcul du risque relatif interdit

> proportion de malades et de non-malades fixée

par |'observateur

- Utilisation de l'odds-ratio :

>« Rapport de cotes »
»OR = (a/c) / (b/d)

»Proche du RR quand la maladie est rare

> Interprétation identique

cas

témoins

exposés

b

non-exposés

C

d

non-E

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018

i M

non-M N



Les études evaluatives



Enquétes quasi-expérimentales

- Randomisation difficile ou impossible
» Intervention collective +++

- Avant — Apres
»2 groupes distincts dans le temps

» Introduction brutale et controlée de l'intervention =
observation

- Ici — Ailleurs
> 2 groupes distincts géographiquement
»Aussi similaires que possible hormis intervention

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Les protocoles experimentaux

- Essais (intervention prospective)

> Controlés (groupe controle)

»En double aveugle (sans a prior)
»>Randomiseés (groupes comparables)
> Intention de traiter (maintien comparabilité)

- Seuls capables de démontrer une relation de
cause a effet

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Niveaux de preuves

NIVEAU DE PREUVE SCIENTIFIQUE GRADE DES RECOMMANDATIONS

FOURNIPAR LA LITTERATURE

Niveau 1 A

-
- Analyse de decision basee sur des éfudes bien
menees

Niveaun 2

- Essais comparatifs randommsés de faible B

puissance

- Etudes comparatives non randomisées bien

menées Présomption scientifique

- Etudes de cohorte

Nivean 3

- Etudes cas-témomn C

Nivean 4

- Etudes comparatives comportant des biais Faible niveau de preuve scientifique
mmportants

- Etudes rétrospectives

- Séries de cas

- Etudes épidémiologiques descriptives

(transversale. longitudinale)

Guide d’'analyse de la littérature et gradation des recommandations (ANAES 2000)



Essai controlé randomisé en double

aveugle

o Traités , Critére de
Y jugement
Intention de Traiter
Echantillon coﬁwrsgrg?asles Maintien de la comparabilité *?
Double aveugle
T Contral _ Critére de
»| Controles " jugement
Randomisation

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Résultats

TET TEE RAR RR RRR NST

(TET-TEE) | (TEE/TET) | (1 -RR) |(1/RAR)
Captopril 7,8% | 6,9 % 0,9 % 88,5% | 11,5% 111
Mononitrate /8% | 76 % 0,2 % 97,4 % 2,6 % 500

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018




Test diagnostique, de dépistage

- Evaluation Comparative

>Nécessite Gold-Standard +++
= Diagnostic de certitude
= Pas toujours possible...

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Résultats

Réalite
(gold-standard)

Malades Sains
Virais Positifs (VP) || Faux Positifs (FP)
Test
Faux Négatifs (FN) || Vrais Negatifs (V)
Sensibilité Spécificité
= P(Test+/malades) = P(Test-/sains)

= VP / (VP+FN)

= VN / (VN+FP)

- Qualité du test

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018




Résultats

Réalité
(gold-standard)

Malades Sains

. ., . = P(Malades/Test+)
+ Vrais Positifs (VP)  Faux Positifs (FP) — _ \p (VP+EP)

Test

VPN = P(Sains/Test-)

- Faux Negatifs (FN) - Vrais Negatifs (VIV) - _\\ 1 cun+Fn)

—> Apport du test pour
un patient donne

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018



Conclusion

- Comment choisir une étude ?
- Bien définir :
»Objectif +++
»Balance : temps-moyens / niveau de preuve

Dr Julien Mancini, SESSTIM, Faculté de Médecine, Aix-Marseille Université, 2018
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