COMMENT RESOUDRE EN PRATIQUE UN PRO-
BLEME DIAGNOSTIQUE OU THERAPEUTIQUE
EN SUIVANT UNE DEMARCHE EBM ?

INTRODUCTION

Le concept d’Evidence-Based Medicine
(EBM), que Pon traduit généralement par Méde-
cine Factuelle, a été développé par les épidémio-
logistes canadiens de la McMaster Medical
School au début des années 80 en réponse & ’ac-
croissement constant des données publiées qu’il
faut assimiler et intégrer a la pratique (1-2),

On peut définir 'EBM comme une approche
qui s’efforee de fonder, autant gue possible, les
décisions cliniques sur les données actuelles les
plus probantes (preuves) issues de la recherche
meédicale (3). Par preuves, on entend les études
clinigues systématiques et, en particulier, les
essais contrdlés randomisés et les méta-ana-
lyses. Il peut s’agir éventuellement d’études
transversales ou de suivi bien construites lors-
qu’il s’agit d’évaluer un test diagnostigue ou de
pronostiquer 1’&volution d’une maladie (tabieau
B). En aucun cas, ces “preuves’ ne peuvent rem-
placer le jugement ou "expérience du médecin,
ce qui explique que PEBM compléte la pratique
médicale traditionnelle mais ne la remplace pas
{3). Dans le cadre de cette démarche, les déci-
sions cliniques peuvent étre définies comme un
modele 4 trois composantes : "expérience cli-
nigue du praticien, les meilleures données
actuelles (preuves) de la recherche clinique et
les préférences du malade en matiére de soins.
Cette approche n’a pas d’autre finalité que celle
d’améliorer les soins donnés aux patients.

En pratique, la démarche EBM se décompose
en quatre étapes {(2-4} :

(1} Assistanie, (2} Chef de la Biblicthéque, Université
de Ligge, Biblictheque de la Faculté de Médecine

‘Etude de cas-témoins
“{*case control studies”

C. Dewvenne (1}, F. PasLeau (2)

} _ ¢ plis soulvent prosp
"dah_slaqué]l;‘_u & X els,

selectionnds en fonction de exposi
nonpas-de issue:

1. transformer les besoins d’information concer-
nant un patient donné en une question claire et
précise (comment formuler correctement une
question 73;

2. rechercher de maniére aussi efficace que pos-
sible fes articles les plus pertinents {quel article
lirte 7);

3. eévaluer de maniére critique la validité (fiabi-
litéy et Vintérét (applicabilité} des résultats et
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extraire les preuves qui sont 4 la base des déci-
sions cliniques (quel articie croire 7);

4. en déduire la conduite a tenir pour Je malade
consideré.

La mise en ccuvre d’une médecine fondée sur
des faits prouvés nécessite donc la compréhen-
sion d’un certain nombre de régles de recherche
et d’évaluation de l’information. Le présent
article décrit la maniére de les appliquer a des
problémes de diagnostic ou de choix thérapeu-
tique, en mettant ['accent sur les trois premiéres
étapes. Il faut noter que cette stratégie pourrait
¢galement étre étendue a des questions portant
sur le pronostic ou 1’étiologie. Une description
plus détaiilée de I’"EBM est proposée sur le site
d’Evidence-Based Medicine développé par la
Bibliothéque de la Faculté de Médecine de
PUniversité de Liege a I’adresse URL
http://www.ebm.lib.ulg.ac.be/prostate/ebm.htm

FORMULATION CLAIRE DE LA QUESTION
CLINIQUE

La premiere étape de PEBM consiste a for-
muler de fagon claire et précise une question cli-
nique a propos d’un patient ou d’un probléme
rencontre (5-6).

Pour y arriver, il est nécessaire de décomposer
la question posée en différents concepts, en utili-
sant les critéres “PICO” (tableau IT) (7): le pre-
mier concept correspond & la description des
caractéristiques du Patient (critére “P”}, le
deuxiéme a I'Intervention envisagée (critére “17),
le wroisiéme a la Comparaison par rapport & une
autre intervention si elle est appropriée (critére
“C”) et le guatrieme 4 P’issue clinique recherchée
ou Gutcome (critére “07). Pintervention envisa-
gée correspond & une méthode de diagnostic ou
de traitement et 1'issue clinique, par exemple, 4 la
morbidité, a la qualité de vie, au taux de survie
ou de mortalité. Des exemples de décomposition
d’une question clinique en fonction de ces cri-
téres sont présentés au tableau il

Les différents concepts identifiés serviront
ensuite & construire la stratégie de recherche
(voir étape suivante).

La deuxieme étape de I'EBM consiste a
rechercher auwssi efficacement que possible les
articles pertinents gui répondent au probléeme
clinique posé. La fagon classique de procéder est
d’interroger des bases de données bibliogra-
phiques comme Medline {2) mais elie implique
de maitriser fes logiciels de recherche documen-
taire. Le succés croissant de "EBM a donné
naissance a de nouveaux produits ou fonctionna-
lités qui assistent le médecin dans cette
démarche. Par exemple, des filtres méthodolo-
gigues (8-9), tels que les “Clinical Queries”
(PubMed) et “SUMSearch™ (Université du
Texas), permettent de retrouver des publications
pertinentes dans le domaine du diagnostic, de
I’étiologie, du traitement et du pronostic.

Récemment, de nouvelles bases de données
de type EBM ont été développées. Elles fournis-
sent des syntheéses sur i"état actuel des connais-
sances dans différents domaines de la médecine,
Ces synthéses, présentées généralement sous la
forme de revues systématiques, sont réatisées
par différentes organisations internationales ou
societés savantes selon des critéres objectifs
validés et constants et répondent a un grand
nombre de problemes cliniques rencontrés dans
fa pratique quotidienne.

Les filtres méthodologiques et les bases de
données EBM sont décrits en détail dans ["ar-
ticle consacré aux “ressources EBM sur I’inter-
net” de ce journal et sur le site développé par la
Bibliothéque & [’adresse URL : Thttpi//
www.ebm.lib.ulg.ac. be/prostate/link_ebm.htm

Bases de données bibliographiques

Vu le colt éleve de la majorité des bases de
données, il est natarel de se tourner d’abord vers
des bases de données mondialement reconnues
et gratuites sur I'Internet. Il s’agit de Medline et
de Pre-Medline gui sont mises cn ligne par la
NLM (National Library of Medicine ou NLM,
Bethesda, USA) sur les sites PubMed (URL :
http://www. ncbi.nlm.nih.gov/entrez/) et Internet
Grateful Med (URL : http://igm.nlm.nih.gov/)

TapLeau 1L CriTERES PICO POUR La DECOMPOSITION D' UNE QUESTION CLINIQUE.
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(10}. Pre-Medline contient ies citations les plus
recentes destinées a &tre introduites dans Med-
line mais pour lesquelles "indexation (action de
répertorier une information a 1'aide de mots-
clés) n’a pas encore été réalisée. D’autres bases
de données, payantes cette fois, peuvent se révé-
ler intéressantes, comme Embase par exemple,
qui est la version électronique des Excerpta
Medica (Elsevier Science, Amsterdam, Pays-
Bas). Elle compléte Medline par une meilleure
couverture de la littérature européenne.

Toutes les publications concernant un sujet
donné, hien que pertinentes, n’ont pas nécessai-
rement un intérét clinigue. C’est pourquoi il est
préferable de s’orienter vers des revues systema-
tigues qui auraient déja été réalisées sur le sujet
(11) ou de détecter les études originales qui
répondent 4 la question posée et qui présentent
des niveaux de preuve suffisants.

Comme les revies systématiques ne sont pas
référencées comme telles dans Medline, 1} est
nécessaire, pour les retrouver, d’ajouter & la stra-
tegie de recherche des termes comme “meta-
analysis”, “systematic reviews”, “systematic
overviews”, “methodological reviews”™, “metho-
dological overviews”, “quantitative reviews”,
“gquantitative overviews” ou “medline” {12-13).
La recherche du terme “medline” a ce niveau
s’explique par le fait que les revues systéma-
tigues reprennent généralement dans leur
résumé une description de la maniére d’identi-
fier les études originales qui la composent, ce
qui implique généralement de rechercher dans
Mediine (12) (tableau I1I).

Pour identifier les études originales perti-
nentes concernant fes tests diagnostiques, il est
utile dutiliser des termes comme “sensitivity
and specificity”, “sensitivit$”, “specificit$”,
“predictive valueS” et, pour les études thérapcu-
tiques, d’employer des termes, tels que “rando-
mized controlled trial®, “double blind$”,
“placebo$”, “random$” (Je signe § désignant la
troncature} {(8) (tableau {11). Dans le cas od ’in-
tervention est comparée au standard de réfé-
rence, le mot-clé “comparative study” est
recommandé. Une deseription plus détaillée de
ces termes, ainsi que la maniere de les introduire
dans la stratégie de recherche, peuvent &tre
retrouvées sur le site de la Bibliothéque a
I’adresse URL : http://www.ebm.lib.ulg.ac.be/
prostate/ebm . hitm#stratégie

Filtres méthodologiques pour la recherche de
publications pertinentes

Pour ceux qui ne maitrisent pas les outils de
recherche documentaire, il existe une série de
filtres méthodologiques empruntés a 'EBM (8-

9), qui permettent de sélectionner directement
les articles pertinents dans le domaine du dia-
gnostic, de 1’éticlogie, du traitement et du pro-
nostic. Il s’agit des “Clinical Queries™ qui sont
appliqués & Medline sur le site PubMed et du
métamoteur “‘SUMSearch™ (Université du
Texas) qui explore simultanément piusicurs
hases de données dont Medline, DARE et Natio-
nal Guideline Clearinghouse.

Bases de données EBM

Ces bases de données spécialisees fournissent
des synthéses EBM en texte intégral couvrant
différents domaines de la médecine et des
recommandations de bonnes pratiques cliniques.
11 s’agit principalement des bases de données
CDSR {14), DARE, de I’ACP Journal Club et du
journal Evidence-Based Medicine (2).

Choix du tvpe d 'étude

Quelle que soit la base de données interrogée,
e choix final des articles va dépendre du niveau
de preuve propre a chaque type d’étude, lequel
est lé a la qualité de fa méthodologie. Un clas-
sement hiérarchique a été établi, allant par ordre
croissant de qualité, des séries de cas aux études
transversales, aux études de cas-témoins, aux
études de cohortes, puis aux essais contrdles
randomisés et aux méta-analyses (15-16).

Le “Centre for Evidence-Based Medicine™
{Université d’Oxford, UK) a adapté ce classe-
ment au type de question clinique, c’est-a-dire
au diagnostic ou au traitement (tableau I'V).

Le tableau 11, concu comime un guide pra-
tigue a la recherche documentaire, reprend la
synthése des conseils énoncés ci-dessus.

EVALUATION CRITIQUE DE LA VALIDITE ET
DE I’INTERET DES RESULTATS

La troisiéme étape de PEBM consiste 4 éva-
luer de maniére systématique la validité et I"in-
térét des resultats des différents articles
s¢lectionnés et d’extraire les preuves qul sont a
ta base des décisions cliniques (2).

Les recherches médicales publiées peuvent
manquer, soit de pertinence, soit d’une rigueur
méthodologique suffisante pour étre utilisées
comme bases de décisions cliniques (3).

11 existe, en outre, des sources de variabilité et
d’erreur dans les essais cliniques. Elles sont de
plusieurs types : erreurs aléatoires liées aux fluc-
tuations de "échantillonnage oun erreurs systé-
matiques (biais) qui dépendent de la fagon dont
est organisée "étude.

1. Pour les erreurs aléatoires, I’evaluation cri-
tique des etudes cliniques publiées consisiera a
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TasLEaU 1. GUIDE PRATIQUE POUR DEVELOPPER UNE STRATEGIE DE RECHERCHE CONCERNANT UN TEST DIAGNOSTIQUE OU UNE
INTERVENTION THERAPEUTIQUE.

TaBLEAU TV, NIVEAU DE PREUVE DES ETUDES PORTANT SUR UN DIAGNOSTIC OU UNE INTERVENTION THERAPEUTIQUE
(“CENTRE FOR EVIDENCE-BASED MEDICINE” : URL : htip://cebm.jr2.ox.ac.uk/docs/levels.htmi, visiTe LE 10 MARS 2000},
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s’assurer qu’il ¥y a eu une analyse statistique (et
pas seulement descriptive) des résultats ¢t que
les tests utilisés sont adéquats. Des explications
sur les statistiques médicales peuvent étre

retrouvees a I"adresse URL
http://www.ebm.lib.ulg.ac.be/prostate/stat.htm.

2. Pour les biais, il s’agit d’essayer de les
repérer et de voir s’ils ont bien été pris en
compte lors de la conception de ’étude et de
IPanalyse des résultats. On distingue : les biats de
sélection dus a la constitution des échantiilons;
les biais d’exécution liés a des différences dans
Papplication du protocole au groupe traité et au
groupe contrdle; les biais dans le suivi de
I’échantillon liés a des différences au niveau des
pertes du groupe traité et du groupe témeoin; les
biais de mesure et erreurs d’observation; les
biais de confusion dus 4 la prise en compte de
variables liées en méme temps & ['intervention et
4 la maladie.

Plusieurs eéguipes de travail aux USA, au
Canada et en Angleterre ont tenté de regrouper
ces principes en une méthode simple et structu-
rée, appelée “appréciation critique de la littéra-
ture”. Ils ont formulé un certain nombre de
régles, disponibles sous forme de grilles d’éva-
luation, qui ont été publides depuis 1993 dans
une serie d’articles du JAMA, intitulée Jes
“Users” guides to the medical lterature™ (17-
29). Ces grilles expliquent comment vérifier la
validité d’une étude, identifier les résultats et
décider de Papplicabilité des conclusions obte-
nues au patient concemné. Elles sont adaptées
aux particularités des guestions clinigues
concernant le diagnostic, le traitement, le pro-
nostic, 1’étiologie ou les revues systématiques.
Par exemple, pour vérifier la validité d’une
étude thérapeutique, i est nécessaire de savoir
s’il y a eu distribution aléatoire des patients
entre le groupe traité ct le groupe témoin
(tableau V) (28-3()). 571l s’agit d’un test dia-
gnostique, il faut vérifier si le test a été comparé
en aveugle a un test de référence (“Gold Stan-
dard™) (tableau VI) (26-27). Dans le cas de
revues systématiques, il est utile de contrbler la
méthode utilisée pour la recherche des données
{sources, crit¢res d’inclusion et d’exclusion)
{tableau VII) (23).

Des analyses d’articles, réalisées sur base de
ces grilles, peuvén‘i étre retrouvées dans la litté-
rature, en particulier pour les deux exemples
illustrés dans cet article (26-27, 31).

TACLRS resnitats dei ctude sont-ifs valide

k A Lies résultats. sont-ﬂs valides'? (Ees résuliafs sont: i’y

4. Lu. resuitats du test scmm

TABLEAU V. GRILLE D'EVALUATION CRITIQUE D'UN ARTICLE TRAITANI
DT LEFFICACITE D'UN TRAITEMENT {28-30),

) (Tes vésultats soniils viais

_ c‘sfct_'scs':k:é_ﬁ_is' p_oie'nt_i

TaBLEAU VI, GRILLE DEVALUATION CRITIQUE D'UN ARTICLE
TRAITANT D'UN TEST DIAGNOSTIQUE (26-27),

R mgmﬁcanon stauanue dos Tésulta o les donne
le caicui statiqthue sont- eileq fourmeb R

lite da résuttat du tesl ¢t soly
sansfalsanies daris: lc cadlc dc mon mtcr\fcn{zm _

feE Les resuitats chdnueront il

INTEGRATION DES RESULTATS DE
L'EVALUATION DANS LA PRATIQUE
CLINIQUE COURANTE

La derniére étape de la médecine factuelle est
I’intégration des preuves de 'évaluation dans la
pratique clinique courante. Celles-ci ne soni
applicables & un patient donné que pour autant
qu’il soit semblable aux patients inclus dans
I"étude. 1t convient ensuite d’évaluer les risques
et les bénéfices potentiels du traitement dans
chaque cas particulier (32).

La médecine factuelle est une approche qui
vise & améliorer la prise en charge des patients.
Elle ne se limite pas a rechercher des données

Rev Med Liege; 55 : 4 : 226-232
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A

C

TaBLEAU VIL GRILLE D'EVALUATION CRITIQUE D'UNE REVUE
SYSTEMATIQUE (23).
 Les résalfats sont-ils valides 2 {le
Guidey privcipain

prouveées scientifiquement mais elle fait égale-
ment appel & Pexpertise clinique du praticien qui
déterminera la mise en application ou non des
preuves. D’aprés Rosenberg et Donald (2), les
réunions au sein des différentes équipes et les
discussions entre cliniciens favorisent cette
étape d’integration des preuves dans la pratique
medicale courante.

ONCLUSIONS

La pratique de I’EBM implique 'utilisation
de standards de qualité dans la recherche et
[’évaluation de Pinformation pertinente corres-
pondant au probléme clinique rencontré. Elle
nécessite, non seulement, de mettre en place de
nouvelles stratégies pour recueillir ies
meilleures preuves disponibles mais aussi d”éva-
luer les avantages et les inconvénients des résul-
tats obtenus en fonction des caractéristiques
propres a chaque patient. Cette démarche, qu’on
peut assimiler & un processus d’apprentissage
permanent, poursuii plusieurs objectifs : mise a
jour des connaissances de base, perfectionne-
ment au niveau des techniques de recherche
documentaire, ameélioration des habitudes de
lecture, confiance accrue lors des prises de déci-
sion clinique, uniformisation des soins par I"uti-
lisation de protocoles et de standards communs,
meilleure compréhension et évaluation plus cri-
tigue des méthodes utilisées en recherche cli-
nique (2). Par contre, il est clair que P’exercice
de la médecine factuelle implique d’investir du
ternps dans ’apprentissage et la pratique de la
méthode et de posséder un minimum de matériel
et de connaissances informatiques (2). Il est clair
¢galement que les stratégies de PEBM sont sou-
vent décrites par rapport a Medline. Comme
cette derniére ne couvre qu’une partie de 1’in-
formation médicale, iI serait souhaitable de

Rev Med Liege; 55 : 4 : 226-232

completer la recherche en interrogeant d’autres
bases de données pour lesquelles se posent alors
des problémes économiques ou d’accessibilité,

En définitive, cette approche n’a d’autre fina-
lité que d”arnéliorer la gualité des soins apportés
aux patients, en améliorant ia qualité des juge-
ments cliniques.
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