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Des chiffres aux citations...

epuis sa création, les analyses publiées par Minerva sont
D consacrées quasi exclusivement a la recherche quantitative
et plus particulierement aux études cliniques randomisées. Ce
faisant, nous nous sommes heurtés plus d’une fois aux limites
de cette forme de recherche scientifique. Ainsi, nous devons ré-
gulierement constater I'insuffisance des réponses que les études
cliniques randomisées apportent aux questions complexes.
Par exemple : Comment prévenir les complications micro- et
macro-vasculaires chez les patients atteints de diabéte de type
2 associé a une polymorbidité ? Pour pouvoir répondre a cette
question, mener seulement une étude clinique randomisée por-
tant sur I'efficacité d’'un médicament ne suffit pas. Il nous faut
aussi connaitre certains aspects de |'observance thérapeutique
des patients ou étudier I'adhérence aux guides de bonne pratique
des soignants’. De méme, nous avions constaté que pour étayer
les soins de fin de vie, on ne peut pas se limiter aux résultats de la
recherche quantitative®. Il existe bien sir une multitude d’autres
questions qui ne se réduisent pas a des questions objectives,
telles que Combien ? A quelle fréquence ? pour lesquelles les
RCTs sont tres bien congues. Lorsque nous voulons connaitre
le comment et le pourquoi d'un symptdéme donné dans son
contexte naturel (social, historique ou individuel), nous pouvons
nous appuyer sur une méthode de recherche qualitative. Il est im-
portant de mentionner qu'il n‘est pas question de considérer la
recherche qualitative comme étant inférieure a la recherche quan-
titative, mais pluté6t comme complémentaire. Dans de nombreux
cas, la recherche qualitative fournit des informations nécessaires
afin de mener une étude quantitative adéquate.

i, par exemple, nous voulons savoir dans quelle mesure les

médecins généralistes adherent et appliquent les guides de
bonne pratique, ou si nous voulons connaitre I'impact de I'appli-
cation de ces guides de bonne pratique sur la morbidité, la mor-
talité, la guérison, les événements non prévus, les complications
ou la satisfaction des patients, il sera judicieux d'opter pour une
étude quantitative®. Par exemple, une étude d'observation publiée
en 2013 et menée aux Pays-Bas a montré que les médecins gé-
néralistes n"appliquent que trop rarement les recommandations
des guides de bonne pratique lorsqu’ils doivent prendre une dé-
cision d'ordre thérapeutique pour les patients atteints d'insuffi-
sance cardiaque®. Concernant ce point, de nombreuses études
d’intervention se sont déja penchées sur l'efficacité des straté-
gies visant une meilleure mise en oceuvre des guides de bonne
pratique®. Les résultats de ces études sont certainement utiles,
mais ils ne nous apportent pas assez d'éléments pour identifier
les facteurs qui déterminent pourquoi les médecins généralistes
utilisent les guides de bonne pratique, ou pas, dans leur pratique
quotidienne. Pour le savoir, nous devons étudier plus profondé-
ment la pensée, les représentations, les obstacles des médecins
généralistes. Des recherches basées sur des entretiens avec les
outils méthodologiques des études qualitatives sont plus 8 méme
d’apporter des réponses adéquates®. L’hypothese de travail étant
la suivante : si nous connaissions les éléments qui ont de I'impor-
tance pour les médecins généralistes lorsqu’ils ont recours aux
guides de bonne pratique pour leurs prises de décisions cliniques,
nous pourrions ensuite adapter les guides de bonne pratique et
nous pourrions ultérieurement de nouveau étudier I'impact de
cette adaptation sur I'utilisation des guides de bonne pratique par
les médecins’. La boucle serait ainsi bouclée dans une démarche
pragmatique et qualitative.

Etude qualitative : méconnue mal-aimée ?

Tom Poelman Vakgroep Huisartsgeneeskunde
en Eerstelijnsgezondheidszorg, UGent

ans la recherche expérimentale, le protocole d’étude déter-

mine la procédure de sélection de la population étudiée, les
criteres de jugement, la méthode de mesure et la maniére d'ana-
lyser les résultats pour confirmer ou rejeter I'hypothese de départ.
Contrairement a cette méthodologie stricte, la recherche qualita-
tive est plus ouverte dans le but d'acquérir des connaissances
sur le réel’. Partant d’une hypothése de travail, une méthodolo-
gie est définie, telle qu’une observation déterminée par exemple
(comme un entretien structuré), et appliquée a un certain nombre
de personnes possédant une caractéristique donnée (des méde-
cins généralistes d'une région précise, par exemple)®. La taille de
I'échantillon n’est pas nécessairement fixée a l'avance. Les inclu-
sions peuvent se poursuivre aussi longtemps que |'on acquiert de
nouvelles connaissances, en d'autres termes, jusqu’a ce qu’une
saturation soit atteinte®®. Sur la base de I'analyse des premiers
résultats, des propositions d’adaptation du travail peuvent étre
formulées, discutées, modifiées, implémentées, avant de procé-
der a une nouvelle vérification. La conception et le déroulement
des études qualitatives ont donc un caractere apparemment plus
libre et adaptatif. Ne nous y trompons cependant pas, ces études
sont exigeantes et difficiles, mais elles sont utiles, voire indis-
pensables’. Comme n'importe quel outil scientifique, les études
qualitatives doivent également étre soumises a une évaluation
critique sur le plan de la validité et de la fiabilité’®'". Ces notions
de validité et fiabilité sont largement explicitées dans I'article de
méthodologie de ce mois (voir p. 24).

| a fallu innover pour parvenir & rendre les résultats d'une

étude qualitative compatibles avec le format de Minerva. Avec
quelques chiffres importants, par exemple, il est possible de ré-
sumer de maniére concise une étude clinique randomisée. Mais
comment convertir la richesse des citations, des extrapolations
et des interprétations d'une étude qualitative sans verser dans la
banalité ? Nous avons essayé de présenter une analyse des ré-
sultats d'une étude qualitative sur l'usage des guides de bonne
pratique chez les médecins généralistes (voir p. 74). Ne manquez
pas de poursuivre votre lecture...
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Dans quelle mesure les guides de bonne
pratique aident-ils le médecin généraliste
dans sa pratique médicale ?

Contexte

Les guides de bonne pratique aident les médecins a perfectionner leurs connais-
sances médicales de maniere continue et a les appliquer dans leur pratique.
Cependant, la mise en ceuvre des guides de bonne pratique dans la pratique de
médecine générale'? reste difficile parce que les médecins généralistes traitent
souvent des patients présentant des affections complexes et des problemes de
santé multiples, tandis que les guides de bonne pratique disponibles sont axés
sur le traitement de diagnostics clairement définis. On ne sera donc pas étonné
qu’une étude antérieure ait montré une différence considérable entre la pratique
clinique, de terrain, des médecins, et ce que les guides de bonne pratique pré-
conisent comme traitements et comme objectifs’® .

Analyse

Sibyl Anthierens,
Vakgroep Huisartsge-
neeskunde en Interdis-
ciplinaire zorg, Univer-
siteit Antwerpen; Tom
Poelman, Vakgroep
Huisartsgeneeskunde
en Eerstelijnsgezond-
heidszorg, Universiteit
Cent

Référence
Ingemansson M,
Bastholm-Rahmner P,
Kiessling A. Practice
guidelines in the
context of primary care,
learning and usability
in the physicians’
decision-making
process - a qualitative
study. BMC Family
Practice 2014;15:141.

Population étudiée

* 132 médecins généralistes travaillant dans 14
centres de santé de premiére ligne dans la partie
nord-ouest de Stockholm (Suéde) ayant déja mon-
tré auparavant leur intérét pour le développement
des guides de bonne pratique, ont été invités par
courrier électronique a participer a I'étude

¢ inclusion finale de 22 médecins généralistes, dont
16 femmes, provenant de 7 centres ; leur expé-
rience médiane était de 7 ans (avec intervalle inter-
quartile (IQR) de 3 a 14 ans) ; 6 étaient en forma-
tion.

Protocole d'étude
étude qualitative
4 entretiens semi-structurés sous forme de focus
groupes d’une durée d'une heure et demie a deux
heures, avec chaque fois un groupe de 3 a 8 mé-
decins généralistes, au cours desquels les deux
mémes investigateurs menaient |'entretien; 3 ques-
tions ouvertes concernant 3 domaines importants
ont été posées : comment utiliser les guides de
bonne pratique dans le processus décisionnel ?
quels sont les facteurs qui influencent la décision
d’utiliser ou non un guide de bonne pratique dé-
terminé ? dans quelle mesure les guides de bonne
pratique peuvent-ils favoriser le processus d'ap-
prentissage dans la pratique quotidienne ?
traitement des données au moyen d'une analyse
qualitative :
1. identification des différents éléments cités qui
veulent dire la méme chose
2. regroupement des éléments cités en catégories
3. attribution de thémes, apres analyse abstraite et
interprétative du contenu des catégories.

Résultats
* les investigateurs arrivent finalement a 3 themes qui
décrivent la maniére dont les médecins généralistes
approchent et utilisent les guides de bonne pratique
en premiere ligne (voir aussi tableau sur le site):
1. « utiliser les guides de bonne pratique par le
biais de dialogues contextualisés interactifs » :

Question clinique

Comment les médecins généralistes utilisent-ils les
guides de bonne pratique, qu’en retiennent-ils et
comment appliquent-ils ces connaissances dans
leur pratique quotidienne ?

les catégories qui sous-tendent ce theme sont :
Iimportance d'un feed-back de la part des
confreres au cours de fréquents dialogues en
groupes structurés favorisant 'apprentissage ;
I'importance d'une collaboration et d'un bon
dialogue dans le respect mutuel entre la pre-
miere et la deuxieme ligne dans le but de cet
apprentissage mutuel.

2. « apprentissage qui établit la confiance pour
prodiguer des soins de grande qualité » ; les
catégories qui sous-tendent ce theme de la
confiance sont : confiance par la confirmation
des connaissances déja présentes ; confiance
en la fiabilité ; confiance en I'évaluation de ses
propres résultats

3. « apprentissage par I'utilisation d’éléments de
preuve pertinents a la prise de décisions » :
2 catégories sous-tendent ce theme : guides de
bonne pratique brefs et concis ; présentation
pédagogique et accessible.

Conclusion des auteurs

Les auteurs concluent que la prise de décision en
matiere de soins de santé de premiere ligne est un
processus double, avec une utilisation équilibrée de la
pensée tant intuitive qu’analytique dans le but de four-
nir des soins de grande qualité. Les aspects essen-
tiels d'un apprentissage efficace dans ce processus
décisionnel sont les suivants : un dialogue contextua-
lisé basé sur sa propre expérience de médecin géné-
raliste, un feed-back sur ses propres résultats et un
acces aisé a des guides de bonne pratique concis et
fiables pergus comme dignes de confiance.

Financement de I'étude pas mentionné

Conflits d'intérét des auteurs les auteurs déclarent ne pas avoir
de conflits d'intérét.
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Considérations sur la méthodologie

L'étude qualitative par le biais d'entretiens semi-struc-
turés en focus groupes avec des personnes ayant une
méme formation convient trés bien pour rechercher
les facteurs qui encouragent ou freinent I'utilisation des
guides de bonne pratique en médecine générale. Apres
le quatrieme entretien, les investigateurs avaient atteint la
saturation. Les entretiens ont tous été réalisés en 7 mois
afin de maintenir la cohérence. lls ont été enregistrés et
retranscrits par I'un des auteurs, puis examinés avec les
enregistrements audio pour en contréler |'exactitude.
L'analyse qualitative a également été bien décrite et a
aussi été réalisée de maniere fiable par trois investiga-
teurs qui, en respectant un consensus, ont recherché les
bonnes catégories et les bons themes. On ignore tou-
tefois si les éléments cités I'ont été dans tous les focus
groupes ou seulement dans quelques-uns voire dans un
seul. Un tableau permet de comprendre comment plu-
sieurs citations ont été rassemblées en une catégorie et
comment ces catégories ont formé les themes. Ces der-
niers sont cependant tres, voire trop abstraits.

Interprétation des résultats

Pour l'interprétation des données, les investigateurs uti-
lisent un cadre théorique bien décrit, la théorie des deux
processus (dual-process theory)®. Selon cette théorie,
pour solutionner un probleme dans la pratique de méde-
cine générale (comme une question diagnostique), le fait
de reconnaitre un tableau clinique immédiatement ou non
active une maniére de penser intuitive (rapide, mais sen-
sible au biais) ou analytique (plus lente, mais plus fiable).
Un des deux systemes de pensée aura le dessus en

Conclusion de Minerva

Les résultats de cette étude qualitative montrent que les guides de
bonne pratique doivent s’appuyer sur la propre expérience du méde-
cin et sur les spécificités, y compris contextuelles, de la pratique en
premiere ligne. Les guides de bonne pratique doivent aussi comporter
des méthodes d'apprentissage actives qui encouragent le dialogue et la
réflexion. Un acces facile a des guides de bonne pratique concis et la
possibilité de recevoir un feed-back concernant ses propres résultats
sont des facteurs favorisants.

Pour la pratique

Les guides de bonne pratique actuels ne sont habituellement pas inte-
ractifs. |l s’agit de textes écrits, dont on espere que les médecins gé-
néralistes les liront, en retiendront quelque chose et les utiliseront dans
leur pratique quotidienne. La littérature scientifique montre pourtant que
les méthodes interactives améliorent les connaissances et les compé-
tences et sont bénéfiques pour la pratique®. Lors de sessions de forma-
tion avec des confreres, certains problemes d’organisation au niveau
local, comme par exemple la capacité a appliquer les guides de bonne
pratique, peuvent étre discutés. Les résultats de cette étude qualitative
soulignent I'importance de ['utilisation des guides de bonne pratique
dans la prise de décision des médecins généralistes. Pour les médecins
généralistes, il est justifié que les guides de bonne pratique favorisent
une interaction avec leur propre expérience et le contexte spécifique
de la pratique de médecine générale. Les médecins généralistes aiment
apprendre en utilisant des techniques d'apprentissage actives qui in-
citent au dialogue et a la réflexion. L'acces facile a des guides de bonne
pratique concis et fiables ainsi que la possibilité d'avoir un feed-back
sur ses prescriptions sont des éléments qui stimulent la promotion de
la qualité des soins.

fonction de la nature de la pathologie, du contexte dans
lequel elle se développe et de I'expérience du médecin.
Les auteurs intégrent a cette théorie les trois themes qui
ressortent de |'analyse.

Le premier theme souligne I'importance du dialogue dans
la prise de décision clinique. Tant 'apprentissage entre
pairs que la collaboration entre la premiére et la deuxieme
ligne favoriseraient une approche répétée par la pensée
analytique, ce qui aiderait a apprendre a reconnaitre de
nouveaux tableaux cliniques. Les organigrammes, lais-
sant peu de place a la réflexion personnelle, favoriseraient
uniquement la pensée intuitive, ce qui n'aide pas a recon-
naitre de nouveaux tableaux cliniques. L'importance de
ce dialogue pour le processus décisionnel des médecins
est étayée par une étude qui a montré que I'attitude des
médecins a I'égard de I'EBM est fortement corrélée avec
les réseaux professionnels dans lesquels ils sont impli-
qués’. Les guides de bonne pratique de nature rigide
sont plutdt considérés comme des ordres et non comme
faisant partie d’une formation continue ; ils représentent
donc un frein et non un encouragement dans la prise de
décision®*2.

Le deuxieme theme souligne I'importance de la confiance
a avoir en ses compétences propres. En soi, cela peut fa-
voriser une attitude positive vis-a-vis des guides de bonne
pratique. Que cette confiance, d'apres les médecins in-
terrogés, puisse s'appuyer aussi bien sur des confreres
compétents que sur des guides de bonne pratique
fiables est un résultat qui demande un complément de
recherche.

Le troisieme theme souligne I'importance d'une accessi-
bilité facile aux guides de bonne pratique et de la clarté
de leur lay-out pour favoriser les processus cognitifs. Si
ces conditions ne sont pas remplies, les médecins, par
manque de temps, prendront leurs décisions en se ba-
sant sur leur intuition, ce qui entrainera plus d'écarts par
rapport au contenu des guides de bonne pratique.
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Un déficit en vitamine B, : associé a la prise d'inhibiteurs
de la pompe a protons ou d'antihistaminiques H, ?

Contexte

Question clinique

L'acide gastrique et le facteur intrinséque, tous deux produits par les cellules pariétales de la
paroi gastrique, jouent un réle important dans la libération et I'absorption de la vitamine B,,". On
suppose donc que les médicaments qui inhibent la sécrétion de I'acide gastrique (les antihista-
miniques H, et les inhibiteurs de la pompe a protons (IPP)) augmentent le risque de déficit en
vitamine B,,. Non traité, le déficit en vitamine B,, peut entrainer démence, lésions neurologiques,
anémie et autres complications’. Le rapport entre la prise d'IPP et le déficit en vitamine B, a fait
'études de faible ampleur, dont les résultats sont contradictoires.

I'objet

La prise d'inhibiteurs de

la pompe a protons ou
d"antihistaminiques H,
augmente-t-elle le risque de
déficit en vitamine B,, chez les
adultes non hospitalisés ?

Analyse

Koen Boussery, Els
Mehuys, Eenheid
Farmaceutische Zorg,
Universiteit Gent.

Référence

Lam JR, Schneider JL,
Zhao W, et al. Proton
pump inhibitors and
histamine 2 receptor
antagonist use and
vitamin B12 deficiency.
JAMA 2013;310:2435-
42.

Population étudiée

* 3,3 millions de patients inscrits en Californie du
Nord au systeme de santé Kaiser Permanente Nor-
thern California (KPNC), lequel dispose de banques
de données électroniques ol sont enregistrés les
médicaments utilisés (nom, dose, durée) ainsi que
les renseignements médicaux des membres
sélection finale de 25 956 patients chez qui un défi-
cit en vitamine B, , a été nouvellement diagnostiqué
(cas) versus 184199 patients sans diagnostic de
déficit en vitamine B, (témoins)

caractéristiques du groupe cas : 57,4% de femmes,
67,2% agés de plus de 60 ans, 12% prenaient des
IPP, 4,2% prenaient des antihistaminiques H, et
83,8% ne prenaient pas de médicaments inhibi-
teurs de la sécrétion d'acide gastrique
caractéristiques du groupe témoins : 56,9% de
femmes, 63,6% agés de plus de 60 ans, 7,2%
prenaient des IPP, 3,2% prenaient des antihistami-
niques H, et 89,6% ne prenaient pas de médica-
ments inhibiteurs de la sécrétion d'acide gastrique.

Protocole d'étude

* étude cas-témoins sur un échantillon

* sélection de patients 4gés d'au moins 18 ans chez
qui un déficit en vitamine B,, a été nouvellement
diagnostiqué : indication dans le dossier médical
d’un déficit en vitamine B,, sous forme de code
ICD ou d’un libellé issu d'un menu déroulant, d'un
taux sérique de vitamine B,, anormalement bas ou
d’une nouvelle prescription de vitamine B, , pendant
au moins 6 mois

appariement randomisé de chaque patient avec
10 patients contrdles : patients de méme sexe, de
méme age, de méme origine ethnique, habitant la
méme région et membre de la Kaiser Permanente
Northern California (KPNC) depuis aussi long-
temps, sans diagnostic de déficit en vitamine B,,
pour les patients des 2 groupes, recherche d'une
exposition d'une durée d'au moins 2 ans a des IPP
ou a des antihistaminiques H,

correction pour tenir compte d'éventuels fac-
teurs de confusion : affections et médicaments
qui ont été associés au déficit en vitamine B, (tels
que démence, diabéte de type 2, pathologies de
la glande thyroide, infection par I'Helicobacter py-
lori, consommation abusive d’alcool, tabagisme,
gastrite atrophique, achlorhydrie, traitement subs-
titutif de I'insuffisance thyroidienne, metformine),
présence d'un reflux gastro-cesophagien, degré
d'utilisation des ressources de santé.

Mesure des résultats

* évaluation du risque de survenue d’'un déficit en vi-
tamine B, lors d'une exposition & des IPP ou des
antihistaminiques H, (exprimé sous forme de rap-
port de cotes avec un IC a 95%)

* évaluation du risque de survenue d’'un déficit en
vitamine B, lors d’une exposition & une dose quo-
tidienne moyenne d'IPP ou d’antihistaminiques H,
(exprimé sous forme de rapport de cotes avec un
IC a 95%).

Résultats

* risque de survenue d’un déficit en vitamine B,, lors
d’une exposition a des IPP ou des antihistaminiques
H, : un nouveau diagnostic de déficit en vitamine
B,, a été posé significativement plus souvent chez
les patients qui avaient pris un antihistaminique H,
(OR de 1,25 avec IC a 95% de 1,17 a 1,34) ou un
IPP (OR de 1,65 avec IC a 95% de 1,58 a 1,73)
pendant au moins 2 ans

risque de survenue d'un déficit en vitamine B,, lors
d’une exposition a une dose quotidienne moyenne
d'IPP ou d'antihistaminiques H, : pour les IPP, une
dose quotidienne égale ou supérieure a 1,5 co/jour
était associée de maniere significativement plus
importante (p = 0,007) & un déficit en vitamine B,,
nouvellement diagnostiqué (OR de 1,95 avec IC a
95% de 1,77 a 2,15) comparativement a une dose
quotidienne inférieure a 0,75 co/jour (OR de 1,63
avec IC a 95% de 1,48 2 1,78)

pour les IPP, I'association avec un déficit en vita-
mine B, nouvellement diagnostiqué était significa-
tivement (p = 0,007) plus forte lorsque I'utilisation
était récente (derniére prescription dans I'année
précédant le diagnostic) (OR de 1,80 avec IC a
95% de 1,61 a 2,14) que lorsque I'utilisation était
plus ancienne (derniére prescription au moins 3 ans
avant le diagnostic) (OR de 1,38 avec IC a 95% de
1,14 a 1,66).

Conclusion des auteurs

Les auteurs concluent que I'utilisation des inhibiteurs
de la sécrétion d'acide gastrique, qu’elle soit récente
ou plus ancienne, est associée de maniére significa-
tive a la présence d'un déficit en vitamine B,,. Ces
résultats devraient étre pris en considération dans la
balance bénéfices-risques de ces médications.

Financement de I'étude Kaiser Permanente, sans intervenir dans
I'élaboration, la réalisation, I'analyse et la publication de I'étude.

Conflits d'intérét des auteurs un auteur a recu une bourse de

Wyeth/Pfizer ; les autres auteurs déclarent ne pas avoir de conflits

d'intérét.
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Considérations sur la méthodologie

Il s’agit d'une étude cas-témoins sur un échantillon qui
a été menée correctement. La banque de données uti-
lisée ne permettait toutefois pas de connaitre le taux
sanguin de vitamine B,, de tous les patients inscrits. En
conséquence, la définition du déficit en vitamine B, , a été
étendue a la mention, dans le dossier médical, d'un défi-
cit en vitamine B,, ou d'un traitement substitutif par vita-
mine B ,. Lors de I'analyse des données, les auteurs ont
pu observer une association entre la prise d‘inhibiteurs
de la sécrétion d'acide gastrique et le déficit en vitamine
B,, selon ces différentes définitions. Il n’est cependant
pas précisé pourquoi une utilisation d'antihistaminiques
H, pendant au moins deux ans était nécessaire avant de
poser le diagnostic de déficit en vitamine B ,.

Différents facteurs de confusion tels que [linfluence
d‘autres affections et de médicaments associés au dé-
ficit en vitamine B,, ont été pris en compte par les au-
teurs. L'influence du degré d'utilisation des ressources
de santé a également été prise en compte. En effet, les
auteurs sont partis du principe que la probabilité de se
voir poser le diagnostic de déficit en vitamine B,, ou de
recevoir une prescription d’inhibiteurs de la sécrétion
d’acide gastrique (indépendamment de I'existence éven-
tuelle d’un lien entre les deux) était plus grande pour
les patients qui venaient en consultation. Comme dans
toute étude d’observation, on ne peut exclure |'existence
d’autres facteurs de confusion, non enregistrés et donc
ignorés. La vitamine B,, ne se trouve que dans I'alimen-
tation d’origine animale (viande, poisson, ceufs, produits
laitiers). Comme aucune donnée relative aux habitudes
alimentaires des patients n’est disponible, il nous est im-
possible d’en connaitre l'influence sur les résultats. En
outre, cette étude ne tient pas compte de la prise d'an-
tihistaminiques H, ou d'IPP obtenus sans ordonnance,
ce qui fait que la force de I'association avec le déficit en
vitamine B, a peut-étre été sous-estimée.

Mise en perspective des résultats

A ce jour, il s'agit de I'étude la plus importante exami-
nant I'association entre, d'une part, la prise d’antihista-
miniques H, ou d'IPP et, d'autre part, |'apparition d'un
déficit en vitamine B ,. Une étude cas-témoins publiée en
2004 et menée aupres de 53 patients agés avait montré
une association entre |utilisation actuelle d'IPP ou d’an-
tihistaminiques H, sur une durée de minimum 12 mois et
un déficit en vitamine B, (OR de 4,45 avec IC a 95% de
1,47 a 13,34), mais n’avait pas montré de rapport avec
une utilisation antérieure ou de courte durée®. Une étude

Conclusion de Minerva

Cette étude cas-témoins sur un échantillon, avec d’éventuels facteurs
de confusion résiduels, montre une association entre la prise d'anti-
histaminiques H, ou d'IPP et |'apparition d'un déficit en vitamine B,,.
Cependant, nous ignorons encore quelles en sont les conséquences

Pour la pratique

Les guides de bonne pratique actuels recommandent de n'utiliser les
inhibiteurs de la sécrétion d'acide gastrique que pour soulager les symp-

tomes en cas de reflux gastro-cesophagien. Pour les antihistaminiques

H, et les IPP, cela signifie de prescrire la dose efficace la plus faible
possible et d’éviter une utilisation chronique™ 2. Cet avis est étayé par la
preuve d’une association entre, d’une part, la prise d’antihistaminiques
H, ou d'IPP et, d’autre part, |'apparition d’un déficit en vitamine B, .

transversale publiée en 2008 et menée chez 542 pa-
tients 4gés avait montré que la consommation prolongée
d’IPP était associée a un déficit en vitamine B,,, mais pas
en cas de consommation prolongée d’antihistaminiques
H.°. Une autre étude publiée en 2008 et menée chez
125 patients 4gés d'au moins 65 ans n’avait quant a elle
pas montré de rapport entre la prise d’IPP et un déficit
en vitamine B, % Deux études publiées en 2001 et 2008,
menées chez des enfants, n"avaient pas non plus mis en
évidence d'association”®. Il faut peut-étre attribuer ces ré-
sultats contradictoires au petit nombre de patients et aux
différences dans les populations étudiées.

La présente étude d'observation ne nous permet pas de
montrer de facon irréfutable |'existence d'un lien de cause
a effet, mais un certain nombre de résultats répondent
aux criteres énoncés en 1965 déja par Sir Bradford-Hill
pour évaluer I'existence d'une relation causale®' : I'as-
sociation est forte (pour les patients qui prenaient une
dose élevée d'IPP, un rapport de cotes de presque 2 est
constaté), réversible (aprés I'arrét du médicament inhi-
biteur de la sécrétion d’acide gastrique, |'association est
plus faible), dépendante de la dose (I'association est plus
forte chez les patients qui prennent une dose d'IPP plus
élevée), explicable biologiquement (les IPP et les antihis-
taminiques H, inhibent la production de I'acide gastrique
qui est nécessaire a |'absorption de la vitamine B,,) et co-
hérente (il y a un rapport aussi bien avec les antihistami-
niques H,qu'avec les IPP).

Sur la base d'une prévalence de 2,3% de déficit en vita-
mine B,, dans cette population étudiée et d'un rapport
de cotes de 1,65, nous devrions traiter 67 personnes
pendant 2 ans avec des IPP pour entrainer un déficit en
vitamine B., chez une seule personne. Toutefois, cette
étude ne permet pas de déterminer quelles sont les
conséquences cliniques de ce risque accru. Dées lors, il
n'est pas encore possible de savoir dans quelle mesure
il serait utile de doser le taux sérique de vitamine B,, ou
de procéder au dépistage de I'anémie macrocytaire de
maniere réguliere chez les patients sous IPP.
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Une application pour smartphone peut-elle
favoriser I'activité physique de I'adulte ?

Contexte

Une augmentation de I'activité physique est associée & une diminution de la
mortalité cardiovasculaire en cas de pathologie coronarienne’ et de la mortalité
globale aussi bien en cas de pathologie coronarienne’ qu’en cas de multiples
pathologies chroniques? Pourtant, il ressort d’'une étude de population que le
taux d'activité physique continue a diminuer®. Il est donc certainement pertinent
d’examiner I'efficacité des interventions qui encouragent l'activité physique.
Parce qu’elles permettent de donner un feed-back régulier et individualisé, des
applications spécifiques pour smartphone pourraient étre plus efficaces que les

simples conseils.

Analyse
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Population étudiée

* 90 adultes 4gés de plus de 16 ans (4ge moyen de
44,1 ans (ET 11,6 ans)) ; 64% de femmes ; BMI
moyen de 28,2 kg/m? (ET 5,6 kg/m?) ; disposant
d'un smartphone androide ; domiciliés a la cam-
pagne dans I'ouest de I'lrlande ; recrutés entre aot
2012 et juin 2013 par le biais de centres de pre-
miere ligne

criteres d'exclusion : personnes ne disposant pas
de smartphone androide, souffrant d’'une maladie
psychiatrique aigug, femme enceinte, personnes in-
capables d’exercer une activité physique modérée.

Protocole d'étude
e étude controlée randomisée menée en protocole
ouvert avec 2 groupes d’étude
pendant la période de randomisation (d'une du-
rée d'une semaine), tous les participants ont recu
comme consigne de télécharger une application
spécifique sur leur smartphone et d’étalonner leur
podomeétre
apres la randomisation, les 2 groupes ont recu les
mémes informations concernant les avantages de
I'activité physique et ses valeurs cibles a atteindre ;
ils ont également recu par la poste ou par courrier
électronique une brochure encourageant |'activité
physique
I'utilisation de la console de |'application a été ex-
pliquée aux participants du groupe intervention
(n = 4b) : consultation des informations disponibles
(nombre de pas, consommation calorique, feed-
back), utilisation interactive de |'application. Le but
proposé était d'atteindre 10 000 pas par jour
les participants du groupe témoin (n = 45) ont recu
comme consigne de marcher 30 minutes par jour
en plus de leurs activités normales
* & la fin des semaines 1 (fin de la randomisation),
2 et 8, les participants ont transmis par courrier
électronique les données de leur podometre aux
investigateurs.

Mesure des résultats

e critere de jugement primaire : différence dans le
groupe intervention et le groupe témoin du nombre
moyen de pas par jour entre la semaine 1 et la se-
maine 8

Question clinique

Quel est I'effet d’'une stimulation a I'activité phys-
ique via une application pour smartphone versus
conseil, chez I'adulte, en premiere ligne ?

* criteres de jugement secondaires : différence entre
le groupe intervention et le groupe témoin quant
au changement moyen de pression artérielle sys-
tolique et de pression artérielle diastolique, de fré-
quence cardiaque au repos, de poids corporel et de
BMI, de santé mentale et de qualité de vie

* analyse par protocole.

Résultats
* patients sortis de |'étude : 8 patients dans le groupe
intervention et 5 dans le groupe témoin ; principale-
ment au cours de la premiére semaine
entre la semaine 1 et la semaine 8, il y a eu une dimi-
nution de 386 pas/jour/patient pour une moyenne
de 3281 pas/jour/patient dans le groupe contréle
et une augmentation de 1631 pas/jour/patient
pour une moyenne de 3842 pas/jour/patient dans
le groupe intervention, ce qui revient a une diffé-
rence moyenne de 2017 pas/jour/patient (avec IC
a95% de 265 a 3768) a I'avantage du groupe inter-
vention ; p ajusté = 0,009
* pas de différence statistiquement significative entre
les 2 groupes pour les modifications des criteres de
jugement secondaires.

Conclusion des auteurs

Les auteurs concluent qu’une simple application pour
smartphone entraine une augmentation significative
de l'activité physique aprés huit semaines dans une
population adulte en premiere ligne.

Financement de I'étude European Union’s Northern Periphery Pro-
gramme 2007-2013; les promoteurs n’ont joué aucun réle dans la
conception et la conduite de I'étude, ni dans la collecte, le traitement
et l'interprétation des données, ni dans la rédaction de I'article.

Conflits d'intérét des auteurs les auteurs n’ont déclaré aucun
conflit d'intérét.
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Considérations sur la méthodologie

Dans cette RCT, la randomisation a été effectuée correc-
tement, en aveugle. La nature de l'intervention n’a tou-
tefois pas permis de mener |'étude en double aveugle.
Les investigateurs n'ont expliqué qu’aux participants du
groupe intervention comment utiliser "application de ma-
niere interactive. Mais |'application était également pré-
sente de maniere « invisible » sur le téléphone mobile des
participants du groupe témoin. Les auteurs reconnaissent
qu'un utilisateur chevronné de téléphones mobiles a
peut-étre pu étre en mesure d’employer |'application, et,
par conséquent, de recevoir un feed-back et de se fixer
des objectifs individualisés. Mais méme dans ce cas, cela
n'a pu que diminuer I'effet de l'intervention observé.

Une autre remarque importante concerne le fait qu’au-
cune information n'a été donnée quant a la fiabilité et la
validité de |'application utilisée comme outil d'interven-
tion et comme outil de mesure du critere de jugement
primaire. Les investigateurs auraient choisi cette appli-
cation parce qu’elle avait obtenu le score le plus élevé
lors d'une sélection sur base des besoins et des souhaits
des utilisateurs eux-mémes et non en fonction de critéres
méthodologiques. Méme si le podometre était étalonné
individuellement, il convient encore d'examiner si I'appli-
cation compte le nombre exact de pas de maniére fiable
et valide et si elle donne un feed-back et fixe des objectifs
de fagon correcte. Un élément trés positif est que cette
application avait recours a des techniques de modifica-
tion du comportement, telles que le feed-back personnel,
la fixation d’objectifs et la remise d'un nouveau feed-back
concernant ces objectifs®.

L'analyse a tenu compte de l'influence de certains pa-
rametres qui n’étaient pas également répartis entre les
deux groupes (sexe et qualité de vie). Elle a également
tenu compte de |'effet de valeurs manquantes. Ces deux
points n'ont pas influencé les résultats.

© 0000000000000000000000000000000000000000000000000000000000°

Conclusion de Minerva

Cette RCT en protocole ouvert permet de conclure qu’une application
interactive pour smartphone avec un podometre chez des adultes agés
de plus de 16 ans augmente le nombre de pas quotidiens de maniere
statistiquement significative. L'étude s’étant déroulée sur une période
d’a peine 8 semaines, on ne peut pas savoir si l'intervention améliore
également d’autres parameétres de santé, tels que le BMI, la pression
artérielle et la qualité de vie, voire les mortalités cardiovasculaires ou
totales.

Pour la pratique

Plusieurs guides de bonne pratique recommandent d’encourager I'ac-
tivité physique durant les activités quotidiennes, I'objectif devant étre
d’au moins 10 000 pas par jour®. La recherche montre que les interven-
tions visant a encourager |'activité physique sont efficaces si on motive
la personne en question a modifier son comportement’, si les objectifs
fixés sont réalistes (éventuellement établis en concertation avec les pro-
fessionnels de la santé€)? et si un feed-back régulier est prévu®. Les ré-
sultats de cette étude suggerent que des applications conviviales pour
smartphone, qui donnent un feed-back individualisé et aident a fixer des
objectifs personnels, peuvent jouer un réle important pour encourager
I'activité physique de I'adulte, au moins sur une courte période.

Interprétation des résultats

Cette étude montre que l'utilisation d'une application
spécifique pour smartphone pendant 8 semaines aug-
mente |'activité physique dans une population adulte. A
long terme, une augmentation de plus de 2000 pas par
jour pourrait apporter des avantages en termes de santé.
Il est toutefois indiqué de poursuivre la recherche portant
sur |'effet a long terme dans un plus grand groupe, afin de
mesurer la persistance des résultats ainsi que |'effet sur
les criteres de jugement cliniques plus pertinents tels que
le BMI et la qualité de vie, voire les mortalités cardiovas-
culaires ou totales.

Il serait également intéressant d’évaluer qui utilise I'appli-
cation, a quel niveau et de quelle fagon. Peut-étre y a-t-
il des différences d’effet entre personnes selon qu'elles
utilisent intensivement |"application ou non. Des analyses
complémentaires pourraient par ailleurs permettre de
savoir quelle est la relation dose-réponse optimale (par
exemple : combien d’avis ou de stimulations doivent étre
donnés ? a quelle fréquence ? etc.).

Les soins de santé de premiére ligne n'ont été utilisés
que comme canal de recrutement. Les professionnels de
la santé de premiére ligne n’ont donc pas été impliqués
activement dans l'intervention proprement dite, ce qui est
une occasion manquée. Dés lors, une recherche pour sa-
voir si une implication plus intensive des professionnels
de la santé (par exemple discussion avec un profession-
nel de la santé des objectifs que le patient s’est fixé) peut
conduire & de meilleurs résultats serait intéressante®.
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Quel type d’exercice physique pour I'arthrose

du genou ?

Contexte

Plusieurs synthéses méthodiques et méta-analyses d'études hétérogenes
montrent que, chez les patients atteints d’arthrose du genou, certains exercices
thérapeutiques réduisent la douleur et améliorent les capacités fonctionnelles
physiques par comparaison avec un groupe témoin sans gymnastique médica-
le'3. Cependant, malgré un nombre important d’études, on ignore encore quel
type de programme d’exercices est le plus efficace en termes d’amélioration
des capacités fonctionnelles et de soulagement de la douleur”.

Analyse

Stijn Van de Velde,
EBMPracticeNet,
CEBAM,
kinesitherapeut

Référence

Juhl C, Christensen
R, Roos EM, et al.
Impact of exercise
type and dose on
pain and disability
in knee osteoarthri-
tis: a systematic
review and me-
ta-regression ana-
lysis of randomized
controlled trials.
Arthritis Rheumatol
2014;66:622-36.

Méthodologie
Synthése méthodique avec méta-analyses avec
analyse de méta-régression

Sources consultées

* MEDLINE, EMBASE, CINAHL, PEDro, le registre
central Cochrane des essais controlés (Cochrane
Central Register of Controlled Clinical Trials, CEN-
TRAL), jusqu’en mai 2012

* recherche manuelle dans les listes de références
des articles trouvés.

Etudes sélectionnées

* 48 RCTs au total, comparaison de 59 groupes
appliquant une intervention consistant en un pro-
gramme d’exercices a des groupes témoins sans
programme d’exercices.

Population étudiée

* plus de 4000 adultes 4gés en moyenne de 64,3
ans ( écarts de 52,2 4 73,8 ans), atteints d'arthrose
du genou unilatérale ou bilatérale selon les criteres
de I'ACR® ; moyenne de 75% de femmes (écarts
de 26 a 100%) ; BMI moyen de 29,1 (écarts de
24,0 a 34,8) ; le score de la douleur au début de
I'étude était en moyenne de 46,3 (écarts de 23,7
a 75,2) sur une échelle EVA de 0 a 100 (N = 45
études).

Mesure des résultats

* différence moyenne standardisée (DMS) entre
le groupe exercices et le groupe témoin quant au
changement de la douleur et des capacités fonc-
tionnelles par rapport aux valeurs de début d'étude

* modele d'effets aléatoires

* méta-régression tenant compte des différentes ca-
ractéristiques des exercices : type et intensité des
exercices, durée du programme d’exercices, durée
des différentes séances, nombre de séances par
semaine.

Résultats

* versus groupe témoin, un programme d’exercices
réduit la douleur (DMS = 0,50 (avec IC a 95% de
0,39 4 0,62) ; I2 = 62%) et améliore les capacités
fonctionnelles (DMS = 0,49 (avec IC a 95% de
0,352 0,63);12=68,8%)

* pas de différence entre les exercices de type aé-
robie, les exercices contre résistance et les exer-
cices de proprioception quant a I'effet

Question clinique

Quel type de programme d’exercices s'avere le plus
efficace pour soulager la douleur et améliorer les
capacités fonctionnelles physiques chez les patients
souffrant d'arthrose du genou ?

* effet significativement plus important avec les
programmes axés sur un seul type d'exercices
qu’'avec ceux qui combinent 2 ou plusieurs types
d’exercices (DMS = 0,45 (avec IC a 95% de 0,20
a 0,69) pour la douleur, et DMS = 0,36 (avec IC a
95% de 0,13 a 0,68) pour les capacités fonction-
nelles)
programmes axés sur un seul type d’exercices
comportant au moins 3 séances par semaine ver-
sus 2 séances maximum par semaine : effet signi-
ficativement plus important sur la diminution de la
douleur et sur 'amélioration des capacités fonc-
tionnelles
exercices de type aérobie : diminution de la dou-
leur significativement plus importante lorsque le
nombre de séances d’exercices augmente
exercices contre résistance : diminution de la dou-
leur et amélioration des capacités fonctionnelles
significativement plus importantes lorsque le pro-
gramme est axé sur le muscle quadriceps plutot
que sur la jambe dans son ensemble
* gravité de |'arthrose du genou : pas d'influence si-
gnificative concernant I'effet du traitement sur la
douleur et sur les capacités fonctionnelles.

Conclusion des auteurs

Les auteurs concluent qu’un programme optimal
d’exercices pour |'arthrose du genou ne doit se fixer
qu’un seul objectif d’amélioration : soit la capacité
aérobie, soit la force du muscle quadriceps, soit la
proprioception des membres inférieurs. Les meil-
leurs résultats sont obtenus avec un programme
de 3 séances par semaine sous supervision. L'effet
clinique est indépendant des différentes caractéris-
tiques du patient, comme la gravité a la radiographie
ou la douleur au début de I'étude.

Financement de I'étude Health Insurance Foundation, Danish
Physiotherapy Association, the Oak Foundation.

Conflits d'intérét des auteurs non mentionnés.
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Considérations sur la méthodologie

Cette synthese méthodique avec méta-analyses a été
correctement congue et menée. Les auteurs de la re-
vue ont effectué une recherche étendue dans plusieurs
bases de données et ont examiné les listes de références
des articles pertinents. lls nont cependant pas évalué le
risque de biais de publication. La sélection des études
incluses a été effectuée par deux auteurs de la revue de
maniére indépendante sur la base des criteres préalable-
ment définis. La qualité méthodologique des études a été
évaluée par les investigateurs comme étant globalement
moyenne a médiocre. Ainsi, la randomisation a été cor-
rectement effectuée, et le secret de |'attribution a été
correctement préservé dans respectivement 62,5% et
64,6% des études. Les mesures prises pour traiter les
données incomplétes et pour éviter un compte rendu
sélectif étaient adéquates dans respectivement 27,1% et
20,21% des études. Le protocole avait été préalablement
publié pour 2 études seulement. Etant donné la nature de
I'intervention, il n'a pas été possible de maintenir I'insu
pour les patients et pour les thérapeutes. La douleur et
les capacités fonctionnelles ont été rapportées par les
patients eux-mémes, et on ne peut exclure l'influence de
la connaissance de la nature de la prise en charge sur
I'évaluation de I'effet. Les informations sur le réle éven-
tuel des promoteurs n’étaient pas disponibles dans les
études. Une analyse de sensibilité a montré que les
études ou le risque de biais était élevé n’influengaient pas
I'ampleur de I'effet de la gymnastique médicale.

Une grande hétérogénéité statistique a été constatée
lorsque les résultats de tous les programmes d’exercices
ont été cumulés. Une méta-analyse stratifiée en fonction
du type de programme d’exercices n'a pas complete-
ment résolu le probleme de I'hétérogénéité statistique.
Un tableau récapitulatif des études incluses nous permet
d’établir que I'hétérogénéité clinique était tres impor-
tante, tant pour les groupes interventions que pour les

Conclusion de Minerva

Cette syntheése méthodique avec méta-analyses d'études hétérogenes
nous permet de confirmer que différents types de gymnastique mé-
dicale, versus groupe témoin sans exercice, soulagent la douleur et
améliorent les capacités fonctionnelles de maniere statistiquement si-
gnificative de I'arthrose du genou. La méta-régression semble indiquer
qu'il vaut mieux se concentrer sur un seul type d’exercices, mais, pour
le moment, il n'existe pas de preuve de la supériorité d'un programme
d’exercices déterminé.

Pour la pratique

L'association royale néerlandaise des kinésithérapeutes (Koninklijk Ne-
derlands Genootschap voor Fysiotherapie, KNGF) recommande la gym-
nastique médicale pour soulager la douleur et améliorer les capacités
fonctionnelles physiques’ de I'arthrose du genou. Le guide de bonne
pratique de Duodecim publié par EBMPracticeNet recommande [’acti-
vité physique et fait référence aux activités de type aérobie et a la kiné-
sithérapie pour la force et la souplesse. Cependant, ce guide de bonne
pratique n'indique pas s'il convient ou non de combiner ces exercices®.
Dans la méme ligne, I'association néerlandaise des médecins de famille
(NHG) conseille un mode de vie actif comportant au moins une de-
mi-heure par jour de mouvement intensif, au besoin avec I'accompa-
gnement d'un kinésithérapeute®. La présente méta-analyse réaffirme
que la gymnastique médicale est indiquée en cas d’arthrose du genou.
La méta-régression ne nous autorise toutefois pas encore a déterminer
quelle forme et quelle fréquence de gymnastique médicale sont les plus
efficaces.

groupes témoins. Ainsi, les programmes d’exercices ont,
par exemple, été effectués tant au sol que dans I'eau, tan-
dis que, dans les groupes témoins étaient appliqués des
soins médicaux de référence, des exercices a domicile,
des exercices de souplesse, voire une éducation.

Mise en perspective des résultats

Minerva a déja discuté d'une méta-analyse en réseau
publiée en 2013 sur la gymnastique médicale pour |'ar-
throse des membres inférieurs®*. En raison de |'hétérogé-
néité importante entre les études et du manque d’études
comparant différents programmes d’exercices, il ne nous
avait pas été possible de tirer de conclusion définitive sur
la question de savoir quelle est la forme de gymnastique
médicale ayant le plus d’effets en termes de soulage-
ment de la douleur et d’amélioration des capacités fonc-
tionnelles. Les auteurs de la présente étude confirment
I'effet de la gymnastique médicale dans I'arthrose du ge-
nou. Aprés transposition des DMS en EVA de 0 a 100
mm®, la gymnastique médicale a apporté une diminution
de la douleur de 8,5 mm (avec IC a 95% de 6,5 a 10,5)
et une amélioration des capacités fonctionnelles de 8,3
mm (avec IC a 95% de 5,9 a 10,7). Il n’est cependant
pas clair de savoir dans quelle mesure ces chiffres sont
cliniquement importants pour les patients. Comment ce
gain se traduit-il par exemple en termes d'utilisation des
médicaments antidouleur, en termes de qualité de vie... ?
Cette étude ne permet pas non plus de se prononcer sur
la question de savoir si les effets sont durables.

Uthman et al.® concluaient que, dans la prise en charge
de I'arthrose des membres inférieurs, les programmes
d’exercices les plus efficaces étaient vraisemblablement
ceux qui combinaient des exercices de force, des exer-
cices de souplesse et des exercices de type aérobie. En
contradiction avec ces conclusions, nous préconiserions
sur la base de la méta-régression dans la méta-analyse
examinée ici de se concentrer de préférence sur un
seul type d’exercices. Néanmoins, nous devons plutét
considérer les résultats de I'analyse de méta-régression
comme étant hypothétiques. Ce résultat incohérent
montre I'importance de conduire de nouvelles études
cliniques randomisées comparant directement les types
de programmes d’exercices dans l'arthrose du genou
pour pouvoir, dans I'avenir, définir quel est le meilleur type
d’exercices ainsi que leur intensité optimale.

Références

1. Fransen M, McConnell S. Exercise for osteoarthritis of the knee.
Cochrane Database Syst Rev 2008, Issue 10.

2. Bartels EM, Lund H, Hagen KB, et al. Aquatic exercise for the treat-
ment of knee and hip osteoarthritis. Cochrane Database Syst Rev
2007, Issue 8.

3. Uthman OA, van der Windt DA, Jordan JL, et al. Exercise for lower limb
osteoarthritis: systematic review incorporating trial sequential analysis
and network meta-analysis. BM) 2013 20;347:f5555.

4. Van de Velde S. Programmes d'exercices pour I'arthrose des mem-
bres inférieurs. MinervaF 2014;13(4):43-4.

5. Altman R, Asch E, Bloch D, et al. Development of criteria for the clas-
sification and reporting of osteoarthritis: classification of osteoarthritis
of the knee. Diagnostic and Therapeutic Criteria Committee of the
American Rheumatism Association. Arthritis Rheum 1986;29:1039-
49.

6. Poelman T. Comment interpréter une différence moyenne standard-
isée (DMS) ? MinervaF 2014;13(4):51.

7. Koninklijk Nederlands Genootschap voor Fysiotherapie. KNGF-richt-
lijn Artrose heup-knie.

8. L'arthrose. Duodecim Medical Publications Ltd. Dernier mis a jour:
23.03.2011.

9. Belo N, Bierma-Zeinstra SM, Raaijmakers AJ. NHG-Standaard
Niet-traumatische knieproblemen bij volwassenen (Eerste herziening).
Huisarts Wet 2008:51:229-40.

minerva mars 2015 volume 14 numéro 2 21



Consommation problématique d'alcool de I'adulte en
pratique ambulatoire: traitement médicamenteux

Contexte

Question clinique

La consommation d’alcool est dite problématique au-dela de 21 verres par semaine pour les
hommes et de 14 verres par semaine pour les femmes'. Cette consommation s’accompagne
d’une augmentation des problémes sociaux, des maladies psychologiques et physiques et de la
mortalité?. La consommation problématique d'alcool occasionnelle peut évoluer en consomma-
tion problématique d’alcool prolongée, puis devenir une dépendance a I'alcool®. On estime que,
parmi les patients présentant un abus d’alcool, moins de un sur trois suit un traitement, dont

seule une petite minorité regoit des médicaments*®.

Quelle est I'efficacité et quels
sont les effets indésirables
des différents médicaments
utilisés pour le traitement de la
consommation problématique
d'alcool chez I'adulte ?

Analyse
Catharina Mathei,
Academisch
Centrum voor
Huisartsgeneeskun-
de, Department of
Public Health and
Primary Care, KU
Leuven
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Méthodologie
Synthése méthodique et méta-analyses

Sources consultées

* PubMed, Cochrane Library, PsycINFO, CINAHL,
EMBASE du 1° janvier 1970 au 1°'mars 2014

¢ recherche manuelle des listes de références, Cli-
nicalTrials.gov, Organisation mondiale de la santé,
FDA, firmes pharmaceutiques.

Etudes sélectionnées

* criteres d'inclusion : études d'une durée d'au moins
12 semaines, menées en pratique ambulatoire chez
des adultes dont la consommation d’alcool était
problématique et portant sur I'effet d’'un médica-
ment sur la consommation d’alcool et/ou des pa-
rametres de santé (accidents, blessures, qualité de
vie, capacités fonctionnelles et mortalité) et/ou sur
les effets indésirables

¢ inclusion de 122 RCTs comparant un médicament
a un placebo ou a un autre médicament, et 1 étude
de cohorte prospective comparant I'effet de 2 mé-
dicaments sur au moins un paramétre de santé.

Population étudiée

» 22803 patients (21 a 1383 par étude) agés en
moyenne de 40 ans, qui avaient une consommation
problématique d'alcool (le plus souvent une dépen-
dance a l'alcool) et qui, aprées désintoxication ou
apres 3 jours d'abstinence au moins, ont été traités
pendant 12 a 52 semaines avec un médicament en
complément d’un traitement psychosocial.

Mesure des résultats

* effet sur la consommation d'alcool : diminution du
risque de récidive de surconsommation d’alcool
et de consommation excessive d'alcool (exprimée
en différence de risque et en NNT) ; diminution du
nombre de jours de consommation d'alcool et de
jours de consommation importante d'alcool et du
nombre de boissons par jour de consommation
(exprimée en différence moyenne pondérée)

* effet sur les paramétres de la santé

* effets indésirables

* détection du biais de publication notamment au
moyen de funnel plots.

Résultats

¢ diminution du risque de récidive de consommation
d’alcool tant avec I'acamprosate qu’avec 50 mg de
naltrexone per os, versus placebo (différence de
risque respectivement de -0,09 (IC a 95% de -0,14
a-0,04) (N=16, n=4847) et de -0,05 (IC a 95% de

-0,10 a -0,002) (N=16, n=42347) ; avec un NNT
respectivement de 12 (IC a 95% de 8 a 26) et de
20 (IC a2 95% de 11 a 500))

diminution du risque de récidive de consomma-

tion excessive d'alcool uniquement avec 50 mg

de naltrexone per os versus placebo (différence de
risque de -0,09 (IC a 95% de -0,13 a -0,04) (N=19,

n=2875); avec un NNT de 12 (IC 4 95% de 8 a 26)

diminution significative du nombre de jours de

consommation d'alcool avec |'acamprosate,

50 mg par jour de naltrexone per os, les injections

de naltrexone et le topiramate versus placebo

(DMP respectivement de -8,8 (IC a 95% de -12,8 a

-4,8) (N=13, n=4485), de -5,4 (IC 2 95% de -7,5 &

-3,2) (N=15, n=1992), de -8,6 (IC a 95% de -16,0

a-1,2) (N=1,n=315),de -6,6 (ICa95% de-12a-1)

(N=2, n=541)

diminution significative du nombre de jours de

consommation excessive d'alcool tant avec 50 mg

de naltrexone per os qu’avec 100 mg de naltrexone
per os, les injections de naltrexone, le topiramate, et
le nalméféene versus placebo (DMP respectivement
de -4,1 (IC a 95% de -7,6 a -0,61) (N=6, n=521),
de -3,1 (IC a 95% de -5,8 2 -0,3) (N=2, n=423), de

-4,6 (IC a 95% de -8,56 a -0,566) (N=2, n=926), de

-9 (IC 2 95% de -15,3 a -2,7) (N=3, n=691), de -2

(IC 2 95% de -3 a-1) (N=2, n=806)

* diminution significative du nombre de boissons
par jour de consommation tant avec 50 mg de
naltrexone per os qu’avec le topiramate et le nal-
méfene versus placebo, (DMP respectivement de
-0,49 (IC a 95% de -0,92 4 -0,06) (N=9, n=1018),
de -1 (IC a 95% de -1,6 a4 -0,48) (N=3, n=691), de
-1,02 (IC 3 95% de -1,77 2 -0,28) (N=3, n=608)

* le nombre de patients sortis des études, en raison
d’effets indésirables, était plus important avec la
naltrexone et avec le nalméfene qu’avec le place-
bo (NNH respectivement de 48 (IC 8 95% de 30 a
112) et de 12 (IC a 95% de 7 a 50)).

Conclusion des auteurs

Les auteurs concluent que tant la naltrexone per os
que I'acamprosate diminuent le risque de récidive de
consommation d'alcool. Une comparaison directe
des deux produits n’a pas montré de différence signi-
ficative dans la maitrise de la consommation d'alcool.
Des facteurs tels que la fréquence d’administration
du médicament, les éventuels effets indésirables et
la disponibilité des traitements peuvent aider dans le
choix d’un médicament précis.
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Considérations sur la méthodologie

Les auteurs de cette synthése méthodique avec mé-
ta-analyses ont effectué une vaste recherche dans 8
bases de données et dans les listes de références des
articles pertinents. De plus, ils ont essayé de trouver des
données non publiées, entre autres en contactant les
firmes pharmaceutiques. Les auteurs n’ont pas trouvé de
signes d'un biais de publication lors de la réalisation du
funnel plot et d'autres tests statistiques validés. La sé-
lection des articles sur la base des critéres d'inclusion et
d’exclusion, I'estimation du risque de biais et |'extraction
des données ont été effectuées par deux personnes in-
dépendantes I'une de l'autre. Les études pour lesquelles
le risque de biais était peu clair ou élevé n’ont pas été
incluses dans la méta-analyse. Elles ont été incluses dans
une analyse de sensibilité qui n'a pas donné de résultats
différents.

Les auteurs ont évalué I'hétérogénéité statistique en
utilisant le test I%. Les auteurs ont exploré différentes
sources d’hétérogénéité par |'analyse de sous-groupes
(études US versus non-US par exemple). Les études dif-
féraient grandement les unes des autres en termes de
durée de traitement (12 a 52 semaines) et de période de
suivi (12 a 108 semaines). Pour les études européennes,
le recrutement a généralement eu lieu dans des hopitaux
ou par des programmes thérapeutiques, tandis que pour
les études américaines, il a été effectué, dans la plupart
des cas, au moyen d’annonces et par renvoi. Ces diffé-
rences dans le recrutement peuvent avoir conduit a des
populations dont la consommation problématique d’al-
cool n'avait pas le méme degré de gravité et donc pour
qui les réponses thérapeutiques peuvent ne pas étre
comparables. Il s’avere ainsi que 'acamprosate n’était
pas efficace dans 4 études américaines mais qu'il I'était
dans 16 études européennes.

En raison de I'hétérogénéité des périodes de suivi et des
environnements cliniques, la prudence est de mise dans
I'interprétation des NNT et des NNH sommés®.

Conclusion de Minerva

Cette synthese méthodique avec méta-analyses suggere que, chez des
patients présentant une dépendance a l'alcool et une période d'abs-
tinence de 3 jours, certains médicaments, a savoir |'acamprosate,
la naltrexone, le topiramate et le nalméféne, associés a des interven-
tions psychothérapeutiques, favorisent la prévention de la récidive de
la consommation d’alcool et ont une influence positive sur le mode de
consommation. Seules quelques études ont été menées en premiere
ligne. On ne dispose pas de preuves permettant de dire si un ou plu-
sieurs médicaments sont supérieurs aux autres.

Pour la pratique

Les médicaments ne sont pas recommandés dans la prise en charge
de la consommation problématique d'alcool en premiere ligne®’. Plu-
sieurs guides de bonne pratique préconisent d’envisager un traitement
pharmacologique associé a une intervention psychologique axée spéci-
fiquement sur la consommation abusive d'alcool apres un sevrage réus-
si dans un service spécialisé®'°. Pour choisir un médicament déterminé,
on peut considérer un certain nombre de facteurs, parmi lesquels I'ac-
tion thérapeutique, la fréquence d’administration et I'existence d’effets
indésirables. La synthese méthodique examinée ici vient appuyer cette
recommandation.

Interprétation des résultats

Les auteurs concluent que, versus placebo, |'acampro-
sate ainsi que 50 mg de naltrexone per os diminuent
de maniere statistiquement significative la récidive de la
consommation d’alcool. Une analyse en sous-groupes
en fonction du risque de biais a cependant montré que,
versus placebo, I'efficacité de I'acamprosate était plus
importante dans les études ou le risque de biais était
élevé ou inconnu, moindre dans les études ou ce risque
était modéré, et n’était statistiquement plus significative
dans les études ou le risque de biais était faible. Une di-
minution statistiquement significative de la récidive de la
consommation excessive d’alcool a été montrée unique-
ment avec 50 mg de naltrexone per os. On ignore dans
quelle mesure ces résultats sont également cliniquement
pertinents en médecine générale. En effet, deux études
seulement ont été menées en premiére ligne. L'effet sur
les parameétres de la santé n'a pas pu étre examiné. A no-
ter également que les sujets étaient le plus souvent des
quadragénaires. En outre, la participation aux études sup-
posait une période d'abstinence de trois jours. On ne sait
donc pas si les résultats peuvent étre extrapolés aux per-
sonnes dont le trouble de la consommation d'alcool est
moins grave, aux populations plus jeunes ou plus agées et
aux personnes ayant une consommation problématique
d’alcool continuant & boire au moment de l'initiation du
traitement. De plus, dans la plupart des études, le trai-
tement médicamenteux était associé a un large éventail
d’interventions psychosociales qui pouvaient varier d'une
étude a l'autre. Les résultats des présentes études re-
fletent donc plutét I'effet cumulé d'une pharmacothéra-
pie et d'une psychothérapie. L'effet net des médicaments
demeure donc indéterminé.

L'analyse montre aussi que le topiramate et le nalméfene,
versus placebo, améliorent de maniére statistiquement
significative certains criteres de jugement concernant
la consommation d’alcool. Pourtant, dans leur conclu-
sion, les auteurs ne mentionnent pas ces produits. Cela
pourrait s’expliquer par le fait que seuls 'acamprosate, le
disulfirame et la naltrexone sont reconnus par I'agence
américaine des produits alimentaires et médicamenteux
(FDA, Food and Drug Administration) pour le traitement
de la dépendance a I'alcool. Mais un lecteur manquant
de vigilance pourrait en conclure a tort que le niveau de
preuve des effets de 'acamprosate et de la naltrexone
est plus élevé, ce qui n'est assurément pas le cas.

Références: voir site web

Noms de marque

e acamprosate: Campral®
e disulfirame: Antabuse®
* naltrexone: Nalorex®

* nalméfene: Selincro®

* topiramate: Topamax®

Financement de I'étude Agency for Healthcare Research and Quality
(AHRQ), US Dept of Health and Human Services.

Conlflits d’intérét des auteurs aucun des auteurs ne mentionne de
conflits d'intérét.
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Formation

Médicale

Concepts et outils en Evidence-Based Medicine

Continue

A quels criteres une étude qualitative doit-elle répondre ?

Tom Poelman, Vakgroep Huisartsgeneeskunde en Eerstelijnsgezondheidszorg, UGent

Comme nous l'avons déja indiqué dans I'éditorial de ce numé-
ro, les études qualitatives doivent, elles aussi, répondre a des
criteres méthodologiques pour permettre de tirer les conclu-
sions correctes. Voici les principaux criteres’? :

1. L'échantillon choisi correspond-il a la question de

recherche ?

Il ne s'agit pas ici d'un nombre de personnes nécessaire pour
rejeter I'hypothese nulle. En effet, dans les études qualitatives,
le recrutement ne cesse que lorsque les entretiens ou les ob-
servations des nouveaux participants ne réveélent plus de nou-
velles tendances ou de nouveaux themes. On parle alors de sa-
turation. Dés lors, le traitement des données commence alors
que les données ne sont pas encore toutes collectées.

Dans les études qualitatives, il importe non seulement que la
problématique soit formulée de maniére claire et précise, mais
aussi que la population étudiée soit nettement délimitée : « A
qui devons-nous faire passer I'entretien ? » « Qui devons-nous
observer ? » « Quels textes devons-nous analyser ? » Si, par
exemple, la question est de savoir pourquoi les guides de
bonne pratique sont utilisés ou non au niveau de la premiere
ligne, il est important d’organiser un entretien avec un groupe
représentatif de médecins généralistes®.

2. Les données sont-elles rassemblées de maniére

adéquate ?

Il est important, dans les études qualitatives, que la méthode
suivie pour la collecte des données soit soigneusement décrite
et justifiée, de préférence avec une référence a la littérature
scientifique. La méthode d’'observation doit en outre étre adap-
tée a l'objet de la recherche®. Si, par exemple, la question est
de savoir comment les &tres humains se comportent dans des
situations déterminées, |'observation participative est la mé-
thode de recherche la plus valable. Dans cette méthode, par
exemple, l'investigateur suit le médecin généraliste pendant
la consultation. Si par contre la question est de connaitre les
différents avis sur un sujet particulier, les entretiens individuels
seront pertinents. Enfin, si la question est de connaitre les dif-
férentes opinions de tout un groupe, les focus groupes seront
plus adéquats. Pour augmenter la fiabilité interne, plusieurs mé-
thodes d’observation sont utilisées. On parle de triangulation,
terme de géométrie qui désigne une technique permettant de
déterminer I'emplacement exact d’un point depuis trois points
de vue différents®. Ainsi, avoir un entretien tant avec des pa-
tients & domicile qu'avec des patients hospitalisés peut étre
suffisant, ou bien, selon nécessité, les résultats d’entretiens, de
focus groupes et d'observations seront croisés pour obtenir un
résultat probant ou au moins plus compréhensible.

La qualité des données recueillies peut étre affectée par un lien
éventuel entre l'investigateur (par exemple un professionnel de
la santé) et la population étudiée (par exemple le patient). Ainsi,
il se peut que l'investigateur, étant trop impliqué, ignore des
observations contradictoires (biais d'information). De plus, le
sexe, |'origine ethnique, la profession et le statut social de I'in-
vestigateur peuvent influencer la validité interne de la collecte
des données.

3. Les données sont-elles analysées de maniére adé-

quate ?

Les études qualitatives doivent décrire de maniere claire le
protocole de I'étude, la méthode d'analyse des données et la
personne qui effectue I'analyse. Il existe différentes approches
analytiques. Ainsi, dans les études qualitatives portant sur I'uti-
lisation des guides de bonne pratique au niveau de la premiere
ligne, un mode d’analyse particulier a été utilisé : I'analyse de
contenu qualitative. Les éléments cités sont ainsi, apres le co-
dage, regroupés en catégories et en themes®. Lorsque plus
d’un investigateur est impliqué dans l'analyse des données,
il faut aussi clairement décrire comment ont été traitées les
différences dans le codage et I'analyse. Pour permettre une
évaluation de la fiabilité externe ou de la reproductibilité, les
données originales doivent étre accessibles aux tiers. Le lec-
teur critique doit pouvoir comparer sa propre interprétation des
éléments cités a celle des investigateurs®.

4. Puis-je extrapoler les résultats de cette étude & mon propre
contexte ?

En raison de la nature contextuelle des études qualitatives,
chaque lecteur est invité a réfléchir et a décider si les résultats
décrits sont transférables, extrapolables, a sa pratique parti-
culiere. Les investigateurs, lors de la discussion des résultats,
peuvent aider cette réflexion en mettant a I'épreuve de la litté-
rature scientifique déja publiée les résultats observés.

Les résultats d'une étude qualitative peuvent souvent aus-
si étayer des concepts théoriques plus généraux. Ainsi, une
étude qualitative portant sur I'utilisation des guides de bonne
pratique chez les médecins généralistes a contribué a mieux
comprendre le processus décisionnel chez les médecins®.

5. Les investigateurs tiennent-ils suffisamment compte

d’éventuels aspects éthiques ?

Tout comme pour les études quantitatives, il existe pour les
études qualitatives des guides de bonne pratique et des comi-
tés d'éthique pour assurer le bon déroulement de la recherche.
Dans les études qualitatives, les conséquences éthiques du
recueil des données et de la mise a la disposition du public
d’expériences personnelles doivent étre pris en compte. Outre
le contréle externe, il peut donc étre également nécessaire
d’inclure des mécanismes protégeant les participants lorsqu'ils
relatent leur histoire personnelle.

Références
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Termes épidémiologiques et statistiques

Analyse de méta-régression

[Eng: Metaregression analysis]

Il s’agit d'une technique de méta-analyse multivariée, comme la
régression logistique, utilisée pour étudier, dans une synthése
méthodique, la relation entre les caractéristiques des études (par
exemple le secret d'attribution, le risque de sortie, le calendrier de
I'intervention) et les résultats des études (I"ampleur de I'effet dans
chaque étude).

Analyse par protocole

[Eng: Per protocol analysis]

Dans une analyse par protocole, on exclut de I'examen des
chiffres tous les patients qui ne répondent pas strictement aux
criteres stipulés dans le protocole. Dans une analyse en intention
de traiter, en revanche, tous les patients randomisés sont compris
dans l'analyse.

Différence Moyenne Pondérée - DMP

[Eng: Weighted mean difference - WMD]

En mettant en commun les résultats individuels d’études dans une
méta-analyse, une pondération statistique peut étre attribuée aux
résultats des études incluses. En attribuant ce facteur de pondé-
ration, il est possible d'attribuer dans I'analyse plus de poids aux
études réalisées aupres de populations numériquement plus im-
portantes ou de meilleure qualité méthodologique. La Différence
Moyenne Pondérée est le résultat d'une méta-analyse incluant
des études dont les résultats sont exprimés en variables continues
(rapportées avec moyenne et écart type) pondérées et mises en
commun.

Différence moyenne standardisée

[Eng: Standardised Mean Difference - SMD]

Une différence moyenne standardisée est la différence entre deux
moyennes divisée par I'écart type estimé entre les deux groupes.
Un effet standardisé est calculé pour chaque étude en divisant la
différence observée entre les deux groupes de traitement par la
variance des résultats. La valeur trouvée n'a pas de dimension et
peut étre en général comparée avec celles d'autres études. Les
résultats de la méta-analyse peuvent étre, dans ce cas, exprimés
sous la forme d’une ampleur d’effet standardisée.

Etude cas-témoins sur un échantillon

[Eng: Nested case-control study]

Dans une étude cas-témoins sur un échantillon, les cas et les té-
moins sont recrutés dans la population d'une étude de cohorte.
Dans le déroulement de I'étude, quand suffisamment de cas de
maladies sont identifiés, des personnes non atteintes de cette
maladie sont recherchées au sein de la méme cohorte. Etant don-
né la connaissance de certaines données des cas et des témoins
(récolte des données d’une étude de cohorte), I'effet de certaines
variables de confusion possibles peut donc étre contrélé dans ce
type de protocole.

Facteur de confusion

[Eng: Confounding factor]

Un facteur de confusion est un facteur qui présente une asso-
ciation avec le facteur de risque examiné, ou avec |'exposition, et
avec le résultat. Un facteur de confusion peut affaiblir ou renforcer
une association entre I'exposition et les résultats observés. Du fait
de cette confusion, un lien inexistant dans la réalité peut étre sug-
géré ou, au contraire, un lien réel peut étre méconnu.

Funnel plot

[Syn : Graphique en entonnoir]

Un funnel plot est une méthode graphique permettant de recher-
cher le biais de publication lors de la réalisation d’'une méta-ana-

lyse. Pour chaque étude, I'effet observé est mis en relation avec le
nombre de personnes incluses dans I'étude (taille de I'échantillon).
La distribution des points dans ce graphique devrait étre disposée
en entonnoir (Eng: funnel), la dispersion étant plus grande au fur
et & mesure que la taille de I'échantillon diminue. Une asymétrie
dans la forme de I'entonnoir indique que des études manquent
(par exemple, études non publiées ou non identifiées par la straté-
gie de recherche).

Modele d’effets aléatoires

[Eng: Random effects model]

Si une hétérogénéité statistique est montrée entre différentes
études, un modele d’effets aléatoires doit étre utilisé pour I'ana-
lyse des résultats. Ce modele statistique développé pour les mé-
ta-analyses par DerSimonian et Laird en 1986, tient compte du fait
que les effets divergents observés dans les études sont liés a des
variations dues au hasard mais aussi a des variations réelles entre
les études. L’hypothese d'un modele d’effet aléatoire est qu'il
existe une « population » d'effets éventuels avec une répartition
précise autour d'un effet global moyen.

Nombre de Sujets a Traiter - NST

[Eng: Number Needed to Treat - NNT]

Nombre de personnes a traiter pendant une période déterminée
pour guérir ou pour prévenir un cas supplémentaire de la patholo-
gie considérée.

Nombre nécessaire pour nuire - NNN

[Eng : Number Needed to Harm - NNH]

Le nombre nécessaire pour nuire est le nombre de personnes qu'il
faut traiter pour observer un critére « négatif » (un effet indésirable
ou un déces) consécutif a l'intervention.

Rapport de cotes - RC

[Eng: Odds ratio - OR]

Une cote (Eng : odds) représente un rapport de risque, le rapport
entre la probabilité de survenue d'une maladie ou d'un évenement
et la probabilité de non survenue de cette maladie ou de cet éve-
nement. Un rapport de cotes est un rapport entre 2 cotes.

Secret de I'attribution

[Eng: Concealment of allocation]

Lors d'une étude clinique randomisée (RCT), les sujets apparte-
nant a la population faisant |'objet de I'étude sont distribués de
facon aléatoire (par exemple a I'aide d’enveloppes fermées) entre
groupe(s) expérimental(aux) et groupe(s)-témoins. L'allocation en
aveugle se réfere au fait que I'on tient secrete (ou aveugle) la ré-
partition des patients entre les différents groupes constitués pour
la recherche. Cela signifie que celui qui constitue les groupes (par
exemple en distribuant les enveloppes) ne connait pas le contenu
de I'enveloppe et que le code ne peut pas étre identifié. De cette
maniére on évite le biais d'attribution (ou d'allocation).

Test I2 de Higgins

Le test 12 de Higgins calcule le pourcentage de variation entre
les études lié a une hétérogénéité et non au hasard, donnée im-
portante lors de la sommation des différents résultats. Ce test
statistique évalue la non concordance (‘inconsistency’) dans les
résultats des études. Au contraire du Test Q, le test 12 dépend
du nombre d’'études disponibles. Un résultat de test 0 & 40% =
I'hétérogénéité pourrait étre peu importante ; 30 a 60% = I'hété-
rogénéité peut étre modérée ; 50 a 90% = I'hétérogénéité peut
étre substantielle ; 75 a 100% = 'hétérogénéité est considérable.
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NOUVELLES ANALYSES COURTES
PLACEES SUR LE SITE WEB

Traitement ambulatoire de la

pneumonie chez I'enfant : 5 ou 10 jours
d’antibiotiques ?

Référence

Greenberg D, Givon-Lavi N, Sadaka Y, et al. Short-course
antibiotic treatment for community-acquired alveolar
pneumonia in ambulatory children: a double-blind, ran-
domized, placebo-controlled trial. Pediatric Infect Dis )
2014;33:136-42.

Analyse
Jan Verbakel, Academisch Centrum voor Huisartsgenees-
kunde, KU Leuven

Conclusion

Cette RCT ne montre pas de différence significa-
tive sur les criteres de jugement cliniques et bio-
chimiques entre une cure d’antibiotiques en ambu-
latoire avec de I'amoxicilline a raison de 80 mg/kg/j
en 3 prises durant 5 jours versus 10 jours chez des
enfants atteints d’'une pneumonie communautaire
(Community-Acquired Pneumonia, CAP). Vu les li-
mites méthodologiques, ces résultats devraient étre
confirmés par d'autres études.

Durée de la protection d'un vaccin

anticoquelucheux acellulaire chez les
enfants

Référence

Quinn HE, Snelling TL, Macartney KK, Mcintyre PB. Du-
ration of protection after first dose of acellular pertussis
vaccine in infants. Pediatrics 2014;133:e513-9.

Analyse

Barbara Michiels, Vakgroep Eerstelijns- en Interdisciplinaire
Zorg, Centrum voor Huisartsgeneeskunde, Universiteit
Antwerpen

Conclusion

Cette étude australienne montre qu’avec la pri-
movaccination d'un vaccin anticoquelucheux acellu-
laire chez les enfants, I'immunité augmente progres-
sivement apres chaque dose, mais qu'apres deux a
trois ans, I'efficacité du vaccin diminue. En Belgique,
les avis du Conseil supérieur de la santé relatifs au
vaccin contre la coqueluche sont maintenus.

Vacciner contre la grippe les adultes en

bonne santé ?

Référence

Demicheli V, Jefferson T, Al-Ansary LA, et al. Vaccines for
preventing influenza in healthy adults. Cochrane Database
Syst Rev 2014, Issue 3.

Analyse

Barbara Michiels, Vakgroep Eerstelijns- en Interdisciplinaire
Zorg, Centrum voor Huisartsgeneeskunde, Universiteit
Antwerpen
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Conclusion

Cette synthese méthodique montre que le vaccin
inactivé contre la grippe a une efficacité clinique li-
mitée chez les adultes en bonne santé. La vaccina-
tion systématique de ce groupe cible n’est donc pas
recommandée.

La vaccination contre la grippe durant la

grossesse

Référence

Madhi SA, Cutland CL, Kuwanda L, et al; Maternal Flu
Trial (Matflu) Team. Influenza vaccination of pregnant
women and protection of their infants. N Engl | Med
2014;371:918-31.

Analyse

Barbara Michiels, Vakgroep Eerstelijns- en Interdisciplinaire
Zorg, Centrum voor Huisartsgeneeskunde, Universiteit
Antwerpen

Conclusion

Cette RCT menée aupres de femmes sud-africaines
enceintes montre qu’aprés vaccination contre la
grippe avec un vaccin inactivé, le risque d'attraper
la grippe est réduit de moitié, tant pour la mere que
pour le nouveau-né.

Associer varénicline et traitement de

substitution nicotinique ?

Référence

Koegelenberg CFN, Noor F, Bateman ED, et al. Efficacy
of varenicline combined with nicotine replacement the-
rapy vs varenicline alone for smoking cessation. JAMA
2014;312:155-61.

Analyse
Hedwig Boudrez, psycholoog-tabakoloog, hartcentrum,
anti-rookconsultaties, Universitair Ziekenhuis Gent

Conclusion

Cette RCT multicentrique, menée en double aveugle,
montre que, chez des adultes avec une dépendance
modérée a la nicotine mais avec un tabagisme actif
de longue durée, I'association varénicline et patch
de nicotine conduit a un taux d'abstinence continue
plus élevé que la varénicline seule. Ce résultat est
cependant en contradiction avec d’autres études, et
il conviendrait de mener des recherches plus appro-
fondies.



