o UNIVERSITE

24 mars 2025 A%} DE MONTPELLIER

CFPPH

UE Initiation a la démarche de recherche

TD Lecture critique d’article
CORRECTION

Géraldine Leguelinel-Blache
Pharmacien MCU-PH



Reéaliser une lecture critique d’article

ﬁVérifier la validité des informations \

1- Vérifier si ’étude est récente/obsolete

2- Vérifier limpartialité des auteurs

B/ Analyser les informations

1- Vérifier si ’hypothése de recherche est pertinente au vu du contexte actuel
2- |ldentifier le type d’étude pour déduire le niveau de preuve scientifique

3- Vérifier ladéquation de la méthodologie avec l'objectif de 'étude

4- Analyser Uinterprétation des résultats et détecter les biais

(Conclure sur 'applicabilité en pratique /




1/ Veérifier la validité des informations

ﬂurnal/Revue : fiable ? Haut niveau de preuve ?

* Année de publication : récente (<5 ans) ? Obsolete ?

journal ? Liens avec le(s) sponsors (organismes de financement) ?

Qnancements : sponsors publics ou privés ?

\

* Auteurs : diplomes ? Institutions académiques ou privées a but lucratif ou non ?

* Conflits d’interét : rémunération des auteurs ? Liens familiaux ? Liens avec le

/
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1/ Veérifier la validité des informations
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2/ Analyser les informations

a) Commenter le titre:

Titre formulé sous forme de

@ question

@ « eévolution du circuit du

médicament » = peu explicite

Q Pas de mention du design de

’étude
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2/ Analyser les informations

b) Commenter le résumeé : Motscies Résume

Pharmacie : Introduction. — La permanence pharmaceutigue (PP), en dehors des heures ouvrables d'une
Dispensation ; Erharmac:ie a usage 1ntélr;'eur {IPUI: de CHU, p:armet de garantir la continuité des soins daps les
Permanence etablissements de santé, Un etat des lieux rétrospectif des dispensations urgentes de medica-
pharmaceutique ; ments a té réalisé au regard des évolutions du circuit du médicament.

Résumé structuré (IRMD) nedcament

clair et précis

Matériels et méthode. — L'analyse des dispensations médicamenteuses a été effectude sur une
periode allant de 2011 4 2019. Le nombre moyen de médicaments dispensés par garde, les dis-
pensations annuelles et leur variation en fonction des jours de la semaine a été étudié. Chaque
médicament a été identifié selon sa classification anatomigue therapeutigue et chimigue (ATC).
Des données d'activités de notre établissement (nombre d’hospitalisation, durée moyenne de
séjour) ont egalement éte recueillies.

Résultats. — En 2011, 36 médicaments en moyenne étaient dispensés par période de garde,
contre 77 en 2019 (soit un doublement de "activité). L'augmentation est statistiquement signi-
ficative et se retrouve aussi bien en semaine qu'en week-end. Les médicaments de la sphére
neurclogique et les anti-infectieux représentent en moyenne 43 % des médicaments dispensés,
En paralléle on note une diminution des durées moyennes de séjour et une augmentation des
hospitalisations (respectivement —10 % et +16 %).

Discussion, — L'augmentation du nombre moyen de médicaments dispensés par garde est
notable. Elle traduit une augmentation forte et progressive de 'activité, majorée au moment
de la mise en place des armoires de type plein vide (APY) qui ont amélioré la qualité et la
sécurité du circuit pharmaceutique. La révision des dotations et U'information des prescrip-
teurs sur le circuit du médicament viendront optimiser |'activité et la recentrer sur 'analyse
pharmaceutique des besoins urgents.

© 2022 Academie Nationale de Pharmacie. Publie par Elsevier Masson SAS. Tous droits

reserves.



2/ Analyser les informations

c) Identifier le type d’étude pour déduire le niveau de preuve scientifique

Niveaux de preuves

Fort

Littérature de synthése
Etudes individuclles
‘.1\
Avis dexperts sur le sujet
Etudes animales et recherche fondamentale in vitro
Expériences personnelles Fahla



Types d’études

Professionnels
Patients de santé

! Prospectlve \ ! Retrospectlve \
Prospective Rétrospective
|
Données de santé Hors données de RNIPH
RNIPH

sante

Interventionnelle Observationnelle

I ' RIPH \
' RIPH 3 \

' Risque majeur \ ' Risque mineur
' RIPH 1 \ ' RIPH 2




Types d’études

Professionnels
Patients de santé
! Prospectlve \ ' Rétrospective \
Prospective Rétrospective

|
! Données de santé \ Hors données de RNIPH
santé
Interventionnelle Observationnelle RNIPH
' RIPH \

' HFseE MEE \ ' SHioe 1 minE Rec.:u.ellrc.atrospecfclf
=> biais d’information :
' RIPH 1 \ ' RIPH 2

' RIPH 3 \

Etude monocentrique =>
Niveau de preuve faible




2/ Analyser les informations

d) Pertinence de ’hypothése de recherche choisie:
- Connaitre le contexte de ’étude (local, national, international) ou le vérifier

- L'hypothese doit étre justifiée par une revue approfondie de la littérature et des

données préliminaires solides.

- Elle doit découler logiqguement des connaissances actuelles sur la pathologie et les

traitements disponibles.

12
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Introduction

La permanence des soins (PDS) est une mission de ser-
vice public regie par l'arréte du 30 avril 2003 relatif
a l'organisation et a l'indemnisation de la contiuite des
soins et de la permanence pharmaceutique dans les eta-
blissements publics de sante et les etablissements publics
d'hebergement pour personnes agees dependantes [1]. Elle
garantit |'acces aux soins pour tous et a tout moment, de
maniéere egale, avec comme objectif constant la securite du
patient [Z].

Au sein de notre centre hospitalo-universitaire (CHU) de
2150 lits et places, la permanence pharmaceutique (PP)
est assuree en dehors des heures ouvrables sous la forme
d'une garde réalisée par les internes en pharmacie ayant
pris des fonctions au sein des différents services du pole
pharmacie, et par un pharmacien senior d'astreinte (joi-
gnable au téléphone et pouvant se deplacer a la demande).

- Définition et enjeux dans le contexte

national et local (références biblio)
- Enjeuxiatrogénie a développer
- Problématique : augmentation activité
- Objectif :
ans de la permanence pharmaceutique

..IllllllllIIIIIIIIIllllIIIIIIIIIllllIIIIIIIIIlllllllllllllllllll“
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La PP est destinee a repondre aux situations urgentes et
concerne tous les produits et activités liees au monopole
pharmaceutique, avec pour objectif de maintenir un niveau
de gualite important sur le circuit des produits de sante
pharmaceutiques [3,4] face au risque iatrogene potentiel
[5—7]. L'interne en pharmacie doit étre en mesure d'assurer
|'approvisionnement et la dispensation des médicaments,
des dispositifs medicaux steriles, des gaz medicaux, des
preparations pharmaceutiques, ou de rendre opérant le ser-
vice de stérilisation si necessaire. Il est egalement amene a
controler et a libérer des chimiothérapies anticancéreuses.
En paraliele, il doit assurer une veille des alertes sanitaires,
notamment concernant les retraits de lot des produits de
sante.

Depuis quelques années, |'équipe pharmaceutique a par-
ticipé a plusieurs projets d’ameélioration et de sécurisation
du circuit du médicament de |'établissement. Ces évolutions
ont consiste en l'informatisation du circuit du medicament,
a la mise en place de la distribution automatisée de médica-
ments, d’armoires a pharmacie securisées (APS) a partir de
2008 [B,9] ; et plus recemment, en l"installation d'armoires
plein-vide (APVY) dans les unités de soins (US) [10]. En
paralléle, d'autres points de sécurisation ont été mis en
place, comme ['élaboration de listes de medicaments sou-
mis & délivrance nominative ou soumis a avis de médecins
specialistes.

Durant ces derniéres années, |'equipe pharmaceutique
a percu une intensification de l'activite de dispensation
des médicaments en garde. L'objectif de ce travail est
de faire un etat des lieux retrospectif sur neuf ans de
cette activite et de comparer son evolution a celles du
circuit du médicament dans L'établissement sur la méme
periode.

13



Introduction

La permanence des soins (PDS) est une mission de ser-
vice public regie par l'arréte du 30 avril 2003 relatif
a l'organisation et a l'indemnisation de la contiuite des
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2/ Analyser les informations

e) Vérifier adéquation de la méthodologie avec l’'objectif de l’étude

/L'hypothése doit se baser sur un critéere principal clair, adapté a l'objectif de l'étuch

- L'hypothése doit étre testée contre un comparateur pertinent (placebo ou traitement
standard).

- Le critere principal doit refléter un bénéfice concret pour le patient (par exemple,
réduction de la mortalité ou amélioration des symptémes) plutét qu'un simple
marqueur intermédiaire comme une donnée biologique.

- Les tests statistiques utilisés doivent étre adaptés a la question posée.

\-La population doit étre clairement définie et la reglementation en matiere d’éthique

respectée. /

15




2/ Analyser les informations

e) Vérifier adéquation de la méthodologie avec l’'objectif de l’étude
Objectifs de I'étude et critéres d'évaluation

............................................. (SlbiahT princal de Ldbide ek A el iifact s
Critére adapté a o bjeCtlf évolutions du circuit du médicament de notre établissement
principal et clairement sur l'activite de dispensation de medicaments en garde, sur
explicité : neuf ans {2011 a 2019).

Le critéere principal de jugement est l'evolution du
Evolution entre 2011 et nombre moyen de medicaments dispensés par garde,
2019 . d : annuellement, exprimeée en coefficient de variation.
’ pas e : L'année 2013 a été considérée comme |'année seuil de mise

comparateur i  en place des APV.
. : Le nombre de medicaments dispenseés est defini comme
Bénefice concret pour le le nombre de médicaments différents délivrés par dispen-
: patient non explicité : sation, independamment du nombre d'unites pour chaque
specialite. Par exemple, une dispensation de 10 comprimes
R e T L e EY CT PRI LT . de paracetamol est comptabilisee comme une delivrance,

et non pas comme 10,



2/ Analyser les informations

e) Vérifier adéquation de la méthodologie avec l’'objectif de l’étude

- Les tests statistiques utilisés doivent étre adaptés a la question posée.

La significativité a etée analysee grace a un test de ten- O TP T P P P PP PP PP PPRPPPPRPPPP .
dance de 5tudent de comparaison de moyenne par paires, o Comparaison de
avec une hypothese unilatérale. Le seuil d’erreur alpha total :
a ete fixe a 5 %. Les comparaisons ayant éte effectuees
année par annee, une correction de Bonferroni a ete reali-
see pour corriger le seuil de significativite dans ce contexte '
de comparaisons multiples. Le seuil de significativité par S :
analyse etait donc fixe a 0,625 %.

moyennes

- Risque alpha =5%

17



2/ Analyser les informations

e) Vérifier adéquation de la méthodologie avec l’'objectif de l’étude

- Les tests statistiques utilisés doivent étre adaptés a la question posée.

La significativité a etée analysee grace a un test de ten-
dance de 5tudent de comparaison de moyenne par paires,
avec une hypothese unilatérale. Le seuil d’erreur alpha total
a ete fixe a 5 %. Les comparaisons ayant éte effectuees
année par annee, une correction de Bonferroni a ete reali-
see pour corriger le seuil de significativite dans ce contexte
de comparaisons multiples. Le seuil de significativité par
analyse etait donc fixe a 0,625 %.

------------------------------
* Yo

Tests statistiques
: adaptés

18



2/ Analyser les informations

e) Vérifier adéquation de la méthodologie avec l’'objectif de l’étude

- La population doit étre clairement définie et la reglementation en matiere d’éthique
respectée.

Recueil des données et analyse statistique

lllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllll

Extraction des données : La période de recueil couvre tous les jours de garde sur une
détaillée sur base de données : periode de neuf ans : du 1% janvier 2011 au 31 decembre
. . 2019, L'annee 2020 n'a pas éte analysee dans ce travail du
existante (pas de notion de fai e .
) : ait de la non comparabilite des donnees dans le contexte
population) : particulier de la pandémie liee au SARS-CoV-2.

: L'eétat des lieux des dispensations a ete realise a par-
tir d'une extraction informatique des donnees des logiciels
de dispensation {Cristal-Link™), et des comptes rendus de
: garde. Les donnees relatives au nombre d’hospitalisations
RNIPH et aux durees moyennes de séjour ont ete obtenues grace
" 3 a une extraction du Departement de 'information medicale
............................................. .* [[]'ll"l'l}.

Pas de reglementation pour

i . . 19



2/ Analyser les informations

f) Analyser interprétation des résultats au vu du nombre de participants

(

- L'étude doit inclure un nombre suffisant de participants pour détecter un effet

significatif si celui-ci existe (puissance statistique > 80 %).

~N

20



2/ Analyser les informations

f) Analyser interprétation des résultats au vu du nombre de participants

- L'étude doit inclure un nombre suffisant de participants pour détecter un effet

significatif si celui-ci existe (puissance statistique > 80 %).

— Les bases de données de ’hdpital portent sur un nombre de patients important

({’ — Mais étude monocentriqgue donc généralisation limitée => multicentrique

21



2/ Analyser les informations

g) Commenter et/ou détecter les biais :

r

.

- L'étude doit étre concue pour minimiser les biais, grace a des méthodes robustes

comme la randomisation et le double aveugle.

~

22



Rappel sur les biais

BIAIS DE
SELECTION

-~

GROUPE A
POPULATION ETAT<

VISEE INITIAL
GROUPE B

BIAIS DE
PRESENTATION

—_

D 'EVALUATION

ACTION A
- REPONSE A
- REPONSE B
ACTION B
BIAIS DE
COMPORTEMENT

Randomisation

\_

Double aveugle /

23



2/ Analyser les informations

g) Commenter et/ou détecter les biais :

RR X

- L'étude doit étre concue pour minimiser les biais, grace a des méthodes robustes

comme la randomisation et le double aveugle.

— Non applicable dans Uexemple car étude observationnelle rétrospective sur les

bases de données de ’établissement de santé. Pas de randomisation.

—> Etude rétrospective => biais d’information possible (données manquantes sur les

comptes-rendus)

— Etude monocentrique => biais de sélection (perte de représentativité)

24



2/ Analyser les informations

h) Conclure sur Papplicabilité en pratique

/- L'effet observé doit étre suffisamment important pour avoir un impact réel sur D
santé des patients. Une différence statistique ne suffit pas si elle n'est pas
cliniguement pertinente.

- Les résultats doivent étre généralisables a la population cible. Cela implique que les
patients inclus dans l'étude soient représentatifs des patients en pratique
\ clinigue courante (age, sexe, comorbidités, etc.). /

25



2/ Analyser les informations

 Conclure sur applicabilité en pratique

- L'effet observé doit étre suffisamment important pour avoir un impact réel sur la
santé des patients. Une différence statistique ne suffit pas si elle n'est pas
cliniguement pertinente.

— Si on ne renforce pas la PP ou si on traite des demandes non urgentes durant la PP,
<x’ aura-t-on un impact sur la iatrogénie médicamenteuse des patients ? Cette étude ne
répond pas a cette question.

- Les résultats doivent étre généralisables a la population cible. Cela implique que les
patients inclus dans l'étude soient représentatifs des patients en pratique
clinigue courante (age, sexe, comorbidités, etc.).

— Echantillon représentatif de la population locale car extrait des bases de données de
’hopital

({, — Etude monocentrique non représentative de la population nationale (biais de

sélection)
26



3/ Synthese LCA

lllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllllll
. L4

_.' - Etude originale observationnelle rétrospective monocentrique entre 2011 et 2019, sur
un échantillon représentatif au niveau local des assurés sociaux

- Niveau de preuve faible, généralisabilité limitée
- Etude insuffisante pour la prise de décision (limiter la PP aux demande urgentes)

- Des études complémentaires sont nécessaires pour s’assurer que cette situation ne
majore pas le risque d’erreurs médicamenteuses et n’aura pas d’impact sur la
latrogénie médicamenteuse des patients.

- Les auteurs ne discutent pas explicitement des limites de ’étude dans la discussion.

*
.
L] .
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