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Introduction

Le texte qui suit revoit diverses façons (devis) de répondre à des questions de recherche où l’on veut intervenir chez des sujets ou définir des relations cause à effet. 
Ces devis n’ont pas tous la même crédibilité en termes de qualité de preuve et sont classés en conséquence. Par contre un devis de qualité ‘inférieure’ peut être le seul possible pour des raisons éthiques (cigarette et cancer) ou de prévalence (traitement de conditions rares).
Cependant ce qui suit n’est pas nécessairement aussi pertinent en ce qui concerne la prévalence ou l’histoire naturelle de la maladie, les facteurs de risque, la validité des tests diagnostics ou la recherche qualitative.

Les devis de recherche sont présentés en ordre descendant de qualité de démonstration  (ou de preuve). Il faut comprendre que chaque devis a des limites mais certains sont moins vulnérables que d’autres aux erreurs systématiques, que l’on appelle aussi biais; ils sont donc avantagés en ce qui a trait à la qualité de la démonstration. En ce qui nous concerne, il s’agit de savoir si une intervention a l’effet attendu et si elle en est responsable (causalité) ou si un agent quelconque est responsable de l’apparition d’un état clinique. 

La classification est basée d’abord sur deux caractéristiques principales du devis présenté 

(1) L’orientation du devis; il sera prospectif,  transversal ou rétrospectif

(2) Le chercheur a le contrôle ou non de l’intervention ou du facteur causal.

Les devis décrits sont subdivisés en deux sections principales selon la présence de  contrôle par le chercheur, et répartis en quatre classes de qualité de démonstration. Les caractéristiques principales qui distinguent ces quatre classes et les devis qui s’y rattachent sont décrits ci-après. 

Remarque : il faut prêter attention à l’utilisation du mot contrôle et de ses dérivés. On parle souvent d’études contrôlées; il pourra s’agir autant du contrôle possible des erreurs systématiques (biais) occasionnées par l’utilisation d’un devis particulier versus un autre, du contrôle exercé par le chercheur sur les phases de l’étude, ou encore de l’existence d’un groupe dit ‘contrôle’ ou de référence. Dans le tableau descriptif suivant, les deux dernières approches sont utilisées.

Les devis les plus courants sont présentés dans ce texte; il y a beaucoup de variantes possibles.
A) L’intervention ou le facteur causal sont sous le contrôle de chercheur 

	Démonstration de classe 1



	Caractéristiques principales
	Devis  considérés



	L’exposition au facteur causal ou l’intervention est sous le contrôle du chercheur
Un groupe simultané de contrôle est utilisé; on dit aussi concurrent ou parallèle.

L’item  mesuré n’est pas présent au moment de l’inscription des sujets dans l’étude 
	Étude randomisée avec groupes parallèles

Étude quasi-randomisée et parallèle


B) L’intervention ou le facteur causal ne sont pas sous le contrôle du chercheur

	Démonstration de classe 2



	Caractéristiques principales
	Devis considérés

	Groupe contrôle utilisé et peut être concurrent

Item mesuré non présent au moment de l’admission dans l’étude


	Étude de cohorte avec groupe de comparaison provenant ou non du même bassin de population ou de patients.

Étude avant/après 


	Démonstration de classe 3



	Caractéristiques principales


	Devis considérés

	Groupes contrôle présents

L’item mesuré peut être présent au moment de l’admission dans l’étude
	Enquête transversale

Étude cas-témoin


	Démonstration de classe 4



	Caractéristiques principales


	Devis considérés

	Pas de groupe contrôle

Items de mesure présents
	Études descriptives

Avis d’expert


Nous allons revoir chacun  des devis de façon systématique; la même question de recherche sera  utilisée à titre d’exemple dans chaque situation. Un tableau résumera aussi les avantages et inconvénients de chaque devis présenté 

Le sujet choisi est l’impact de l’utilisation d’un robot pour la chirurgie  laparoscopique de la splénectomie.
Le chercheur contrôle l’intervention

Démonstration de classe 1 : Étude contrôlée avec attribution au hasard (randomisée). 

Cette caractéristique définit aussi ce que l’on appellera étude expérimentale.

Décrit une étude où les sujets sont attribués au hasard aux groupes d’intervention. Les groupes sont exposés ou non à l’intervention et ils sont suivis pour une période donnée ou jusqu’à l’apparition de l’item mesuré







     Robot
population
échantillon
randomisation

résultat







   Chirurgien


Dans une telle étude, un échantillon tiré parmi tous les patients porteurs de lésions de la rate sont invités, après information appropriée et consentement à se faire opérer par attribution au hasard, soit directement par un de deux chirurgiens désignés ou par un robot géré à distance par l’un de deux autres chirurgiens. Le temps nécessaire pour l'intervention est mesuré ainsi que les complications.
Autres variantes propres à ce devis

A) Randomisation : l ‘unité de randomisation peut être un individu ou un groupe. L’attribution au hasard peut se faire de plusieurs manières, qui seront revues ultérieurement. Si l’on utilise le jour de la semaine ou autre élément similaire moins aléatoire, on parlera de quasi-randomisation ou de quasi-expérimentation.

B) Devis en chassé-croisé :

Dans  certains cas les sujets peuvent être leurs propre contrôle et être soumis en alternance aux interventions en évaluation; pensons aux asthmatiques qui prennent régulièrement des bronchodilatateurs. L’effet des aérosols est assez court pour ne pas influencer l’effet de l’autre aérosol étudié par la suite. On peut facilement répartir au hasard et de façon équilibrée les séquences d’administration.

C) Une autre variante est le devis factoriel où il est possible d’évaluer l’influence de plus d’un facteur, autant les effets propres de chacun que ceux des combinaisons de ces facteurs. Nous parlons d’études d’interactions (p. ex. : d’antibiotiques).

TABLEAU RÉCAPITULATIF POUR LES ÉTUDES RANDOMISÉES

	Caractéristiques
	Avantages
	Inconvénients

	Orientation prospective

Item mesuré absent au départ

Critères de sélection définis
	confirmation possible 

contrôle des critères
	

	Comparabilité des groupes

- Groupe contrôle parallèle

- Attribution au hasard

-Possibilité de constitution de sous-groupes équilibrés selon des facteurs pronostiques
	Comparaisons simultanées

Limite les erreurs systématiques (appelées aussi biais), en particulier  dans l’attribution des sujets aux groupes

La randomisation assure la meilleure distribution possible des facteurs confondants, susceptibles d’expliquer en partie les résultats

Elle est essentielle pour assurer l’insu dans la distribution (blinding)


	

	Déroulement de l’étude

· Uniformisation possible de toutes les étapes de l’étude

· meilleur contrôle des biais
	Avantage indéniable..

Contrôle possible des principaux biais :co-intervention et contamination.


	

	Items mesurés

- critères définis au préalable

- peut être fait à l’aveugle
	Mesures facilement normalisées puisqu’établies au préalable.
	

	Analyse des données


	Bon nombres de méthodes statistiques ont comme condition d’utilisation l’attribution au hasard
	

	Ethique
	
	Difficulté de l’appartenance au groupe contrôle qui peut être un  groupe placebo

	Faisabilité
	
	Couteux en temps et en ressources; organisation lourde

	Autres 
	
	Problème possible de représentativité des sujets par rapport à la population cible. En particulier, les participants volontaires peuvent être différents des non-participants 


Classe 2 : le chercheur ne contrôle pas l’intervention ou l’agent causal

Étude de cohorte avec groupe contrôle parallèle

Étude où les groupes étudiés sont créés selon leur exposition à l’intervention sans que le chercheur n’ait d’influence sur l’appartenance des sujets à un groupe ou l’autre. Les groupes peuvent donc ne pas être comparables quant à leurs autres caractéristiques même si des critères de sélection sont définis. Les sujets sont observés de façon prospective et on ne connaît pas d’avance l’impact de l’intervention.


   
Robot 
Population→
Échantillon→
    autodétermination


Résultat

        



 des groupes











   
Chirurgien
Application à notre exemple : 

Question de recherche : Est-ce que la chirurgie par robot amène moins de complications et prend moins de temps que celle faite par un chirurgien.
Déroulement de l’étude :

L’équipe du chercheur identifie les patients de chaque groupe de 2 chirurgiens et recueille des données dans la période  qui suit l'intervention (durée, complications etc.)
Il faut comprendre que le chercheur a peu de contrôle sur plusieurs caractéristiques des patients, même s’il peut définir certains critères de sélection (e.g. basés sur leur état de santé ou autres critères).

Études de cohorte prospectives avec groupe de contrôle simultané

	Caractéristiques
	Avantages
	Inconvénients

	Orientation de l’échantillonnage :

- Item mesuré absent au départ

- Critères d’éligibilité définis


	Permet de définir des critères de sélection et éliminer au départ les sujets porteurs de la caractéristique recherchée.
	

	Comparabilité des groupes

- Groupe de comparaison simultanée
- Possibilité de stratification selon les facteurs pronostiques 
	Comparaison simultanée

Les sujets peuvent être appariés sur la base  de facteurs connus pour influencer l’issue (confondants).
	Comme le chercheur ne contrôle pas l’attribution des sujets aux groupes, un facteur inconnu peut expliquer certains éléments des résultats (facteurs confondants).

	Déroulement :

Des instructions précises peuvent être données pour l’administration de certaines étapes.

 
	La co-intervention et la contamination peuvent être mesurés à cause du caractère prospectif
	

	Mesure

Critères définis

Évaluation indépendante
	La façon de mesurer peut être définie au préalable
	Comme il n’y a pas d’attribution au hasard, il n’y a pas de possibilité

d’insu  et ainsi risque de porter plus d’attention au groupe d’intérêt spécifique.



	Analyse des données
	Performante si les groupes sont à peu près de dimensions égales
	Certaines analyses  demandent une attribution au hasard comme postulat; leur validité est mise en doute si le postulat est non respecté.



	Éthique
	Permet de respecter les décisions dans l’attribution du traitement.
	

	Faisabilité
	
	La constitution du groupe contrôle peut être difficile si la thérapie est en vogue.



	Autres
	
	


Les caractéristiques « naturelles » des deux groupes peuvent être suffisamment différentes pour expliquer au moins en partie les résultats trouvés.

Classe 2 (suite) : Études avant-après

Étude où l’on fait l’inventaire de l’item mesuré avant une intervention et ensuite après l’implantation de celle-ci. Ceci peut se faire chez les mêmes personnes ou chez des groupes différents de personnes.

Population→ Échantillon temps 1→ Évaluation→ Échantillon temps 2→ Évaluation 

L’orientation peut demeurer prospective avec observation successive des deux périodes. Celles- ci diffèrent par l’introduction d’un nouvel élément (robot). 

	Caractéristique
	Avantages
	Inconvénients

	Orientation :

- prospective

- critères de sélection uniformes
	Il est possible d’exclure du deuxième groupe des patients porteurs de l’item mesuré 


	Il peut être très difficile de respecter les critères de sélection

	Comparabilité des groupes
	
	Pas de groupe de comparaison parallèle

Les antécédents de santé ou les conditions sanitaires peuvent être différents entre les deux groupes.



	Déroulement
	L’administration de l’intervention peut être contrôlée 
	Le deuxième groupe bénéficie de l’intervention et celle-ci peut être renforcée à cause de ce simple fait; il y a co-intervention.



	Données recueillies

Critères définis?
	
	Souvent la décision de faire un tel devis est prise a posteriori et la cueillette des données dans le premier groupe est rétrospective et moins fiable. 



	Analyse
	
	La présence de groupes de participants différents amène plus de dispersion dans les mesures.



	Éthique
	Permet un certain choix dans l’intervention. Ceux qui veulent en bénéficier peuvent la recevoir.


	

	Faisabilité
	Peu coûteux et terminé rapidement


	

	Autres
	Un taux élevé de participation diminue le biais de volontariat


	


Description de l’étude pour notre exemple : On prend note du temps de chirurgie et des complications pendant une période où la chirurgie est conventionnelle, on implante ensuite la robotisation, et on procède enfin à une série équivalente de chirurgies avec l'évaluation des  mêmes items.

CLASSE 3

Études transversales

Un seul échantillon de la population d’intérêt est prélevé. On recueille des informations autant sur le facteur causal  (ou l’intervention antérieure ciblée) et sur la mesure de son impact. Le chercheur n’a aucun contrôle sur ce qui a amené les constats ou les facteurs responsables.

Question de recherche selon notre exemple:  de janvier à mars 2011, comment se comparent les chirurgies conventionnelles de la vésicule et celles par robot?

Déroulement de l’étude : On examine les données de la période pour les durées, complications ou autres items mesurés 
	Caractéristique
	Avantage 
	Inconvénient

	Enquête transversale
	
	Éléments mesurés présentes au départ

Critères d’éligibilité possibles mais difficiles à appliquer.



	Comparabilité des groupes
	Techniquement possible
	Impossible de s’assurer que les facteurs confondants sont bien distribués entre les groupes.



	Déroulement
	
	Contrôle uniquement sur la collecte de données. 

L’administration de fluor a pu être très variable ainsi que tous les autres facteurs adjacents.



	Mesure
	
	C’est rarement possible de mesurer de façon rigoureuse les éléments requis.

Facteur confondants difficiles à détecter et éliminer.



	Analyse
	
	Nombres inégaux fréquents dans les groupes d’exposition



	Éthique
	Personne n’est privé de l’Intervention


	

	Faisabilité


	Peu coûteux

	


Classe 3 : Études cas-témoins

Étude où les personnes avec et sans les éléments recherchés sont choisis, appariés selon certains critères et le chercheur essaie de déterminer l’impact de leur exposition à un ou des facteurs. 

L’orientation temporelle de la recherche est rétrospective; on explore à rebours en essayant de garder une certaine rigueur dans le choix des caractéristiques de la population étudiée.

Question de recherche pour notre exemple : est- ce les complications des patients opérés par robot se distinguent de celles retrouvées chez les opérés par méthode conventionnelle? 
Description de l’étude : Les complications deviennent l'item-cible (outcome) et on vérifie la contribution de la robotisation et celle d'autres agents comme facteurs de risque.

 Avantages: 

Groupe contrôle possible

Pas de limitation dans l’accès à la thérapie ou l’intervention.

Relativement peu coûteux en temps et argent

Grands échantillons possibles avec groupes égaux ou proportionnels.

Approprié pour l ‘étude de maladies rares.

Analyse de données relativement facile.

Inconvénients

On se base sur un résultat  pour construire des critères d ‘appariement

Il est très difficile d’avoir de l’information précise sur les antécédents et les facteurs confondants.

L ‘appariement est souvent difficile à faire pour les facteurs confondants connus, et ceux-ci sont rarement distribués également entre les groupes.

Les biais sont difficilement repérables et l’exposition au facteur causal, s’il y en a un, est variable.

LA QUESTION DE RECHERCHE

INTRODUCTION

L'expression finale d'une question de recherche peut demander plusieurs modifications en cours d'élaboration d'un protocole. Sa base est une idée de recherche qui a plusieurs expressions possibles et où l'imagination a peu de limites:


Nouvelle méthode de conditionnement physique


Amélioration d'une méthode diagnostique


Élaboration d'un instrument de mesure informatisé


La liste virtuelle est infinie….

1.
La question principale

La question principale doit être soigneusement élaborée, et clairement énoncée, avant de finaliser  la rédaction du protocole. Elle en devient souvent le titre du travail proposé.


Elle sera la plus intéressante, aura priorité dans le protocole, et servira entre autres à déterminer la nature d'autres questions et la dimension de l'échantillon.


Elle peut s'exprimer comme une interrogation, inclure ou non une hypothèse.


p. ex. : Est-ce que A = B ?   Est-ce que A est meilleur que B ? 

2.
Question subsidiaires

Elles sont reliées à la question principale et possiblement de deux types.

a)  La variable est différente:  


e.g. Q principale: baisse de pression


       Q subsidiaire: effets secondaires

b)  La variable est la même:

         e.g. perte des cheveux lors de la chimiothérapie, selon  l'âge et par sexe.

3.
Contenu de la question

Exemple de question dans une version avancée:


Est-ce qu'une préparation des enfants de moins de 8 ans à la résonnance magnétique par des moyens audio-visuels, diminue leur agitation (échelle de Larose) au moment de l’entrée en salle d’examen, si on les compare à un groupe contrôle?  Étude randomisée.


On peut y retrouver:

a)
Une intervention possiblement originale.


- décrite brièvement et clairement;


- avec un cadre méthodologique très résumé (comparatif, randomisé).

b)
Une mention de la population visée.

c)
Une variable:

1.
Qui sera l'objet de l'analyse (agitation)

2.
Où l'instrument de mesure est mentionné

                  3.      De préférence unique pour la même question, sinon:


- le fait d'en utiliser un trop grand nombre peut amener un résultat


  possiblement  dû au hasard.


- il y a possibilité de contradictions (e.g. tests diagnostiques multiples)

4.
Qui pourra être associée occasionnellement à une autre variable pour créer une variable unique.  (e.g. infarctus ou décès).

d)  Une  mention du  devis (prospectif, randomisé etc.).

4.
Règles d'application:

1.
La question est éventuellement de mieux en mieux définie; elle comprend un objectif et un moyen de réponse; elle doit être réalisable.

2.
La variable doit pouvoir être mesurée chez tous les sujets, et de la même façon;

3.
La participation du sujet achève en général avec l'expression de la variable principale, ou avec la fin prévue de l'expérience;

4.
Les variables doivent pouvoir être évaluées sans erreur systématique (biais) 

5.
L'évaluation doit être la plus complète possible (compliance);

6.
Le choix de variables alternatives doit être marqué par la prudence; elles doivent être aussi fiables que l’item recherché ou la mesure principale (variabilité des mesures, etc.);


p. ex. : réduction de dimension de tumeur vs survie

7.
La question originale peut être sérieusement modifiée pendant l'exploration des multiples facettes du travail. Elle peut aussi être rejetée…

Analyse critique de la littérature

Introduction

L'analyse critique de la littérature est un sujet facilement escamoté dans la formation médicale et scientifique. La quantité  phénoménale d'articles en circulation rend absurde toute intention d'être à jour dans le progrès de divers domaines de la clinique.  Le clinicien/chercheur actif a déjà peu de temps à y consacrer, et révisera souvent uniquement les résumés placés en tête de certains articles, dans certaines revues, sans assurance de la qualité du contenu des dits articles. Les revues bien cotées ne sont pas à l'abri  des citrons...La médecine probante (evidence based) basée sur la meilleure documentation rend l'analyse structurée importante.

Lorsqu'on est étudiant, on peut développer aussi une confiance aveugle dans ce qui nous tombe (ou est "placé"...) dans la main. On peut  énumérer quelques-unes des raisons de cette situation:



1. On n'a pas été initié à l'analyse critique.

2. Le patron dit que l'article est bon.

3. L'article est cité dans une revue de la littérature.

4. Le résumé de l'article est difficile à comprendre et on se fie aux  conclusions.

Il faut devenir efficace, apprendre à choisir la documentation la plus pertinente pour la pratique clinique ou la consolidation des questions de recherche. Nos choix d'articles doivent être validés par une analyse raisonnablement structurée de cette documentation.

Les quelques notes qui suivent ne constituent qu’une introduction minimale à l'analyse critique, et un cours complet d’analyse critique mérite au moins 15 heures de présentation. Nous ne pouvons qu’effleurer le sujet dans nos rencontres; la référence de Beaucage couvre très bien le sujet. La méthodologie de l’analyse critique est bien développée et son utilisation est très pertinente pour le présent cours, puisque vous devrez appuyer vos objectifs et hypothèses sur un certain nombre de travaux antérieurs pertinents pour l'élaboration de votre protocole.



Chaque type d’article a des caractéristiques spécifiques à rechercher. Pour le lecteur, elles résument en une série de questions spécifiques, habituellement en ordre décroissant d’importance. Cependant, les items énumérés doivent tous être examinés. 

Étapes de l’évaluation

A)
Évaluation des caractéristiques générales de l'article

Ceci inclut l'examen des promesses du titre et ce que le résumé suggère à ce titre. Il y a parfois discordance au départ.


1°
Contexte et devis de l'acquisition des données
Travail de recherche : il y aura systématisation probable de l'ensemble du contenu présenté

Rapport de cas clinique : Qualité souvent variable des informations avec peu de repères pour les valider.


2°
Orientation temporelle de l'étude

Je vous réfère aux tableaux inclus dans les notes sur les devis de recherche en intervention pour une vue d'ensemble de l'impact de cet aspect.

Prospective :
Rend plus accessible un contrôle du déroulement et des sources d'erreur. Permet la mesure de l'incidence (événements nouveaux) et d'estimer les causes avec une assurance variable  selon le devis choisi.

Rétrospective :
Limitée à la prévalence et moins robuste pour estimer la causalité en raison  de la qualité souvent plus faible des données source.

Transversale :
Permet certaines associations, mais avec démonstration beaucoup plus fragile de la  causalité. 

3°
Étude expérimentale ? étude d'observation?
Dans les études prospectives, le contrôle des sources de biais (erreurs systématiques) est plus assuré dans les études expérimentales (attribution au hasard, insu simple ou multiple, placebo, etc.) que dans les études d'observation où les erreurs peuvent plus facilement se présenter à toutes les étapes, avec par exemple une distribution inégale des caractéristiques des sujets entre les groupes. 

4°
Présence d'un groupe contrôle
Permet des conclusions plus fiables sur l'efficacité et l'efficience. En l'absence de groupe contrôle, seuls certains éléments de description demeurent crédibles et vont possiblement suggérer d'autres avenues.

B) 
Étude plus détaillée

1.
Qualité des devis de recherche

La capacité des devis de recherche d'établir la causalité ou simplement une association, varie de supérieure à très faible selon l'orientation temporelle, le temps d'observation et les mesures de contrôle du déroulement et des sources d’erreurs systématiques (biais).

En ordre décroissant :

Revues systématiques avec méta analyse substantielle

Étude randomisée contrôlée

Étude longitudinale de cohortes

Étude de cohorte avec contrôle historique

Étude cas témoins

Étude transversale

Série de cas prospective  sans contrôle

Série de cas rétrospective

Seules les cinq premières, à degrés divers, peuvent permettre l'établissement de la causalité, et seules les études randomisées peuvent limiter l'ajustement dû aux facteurs confondants; ceux-ci peuvent être mieux distribués dans les groupes. 

2.
Identifier les caractéristiques de la population et  de l'échantillon

Critères d'éligibilité de la population générale visée et critères  spécifiques                        de l'échantillon (inclusion et exclusion) 

            Nombre requis et méthode de recrutement 

Méthode d'échantillonnage  ou de distribution dans des groupes.

3. Lecture de la description de la démarche ou du déroulement prévu des opérations  (le protocole clinique par exemple)

Il faut y lire un texte qui nos permettrait de reproduire le travail sans avoir à  deviner des éléments, par exemple dans une étude de confirmation chez une  population différente.

4.
Description des cibles mesurées, et des instruments utilisés.

Il faut avoir au minimum une certaine confiance que les cibles choisies pour répondre aux questions sont adéquates et que l'instrument utilisé est approprié.

5.
Description des données recueillies 

Types de données : Selon les échelles de mesure

Dichotomiques : noir / blanc

Nominales : sexe, race

Ordinales : classification / groupes

Numériques : avec ou sans zéro vrai

Expression des résultats

-
Tendance centrale :
moyenne / médiane / mode

-
Dispersion :
étendue, écart-type, intervalle de confiance,

                                          
Percentile

-     Issue (outcome)

· Différences et leur dimension

· Taux de survie

· Rapport de cote : prévalence cibles  vs prévalence  contrôles

· Risque relatif : incidence + /- 
incidence contrôles

· Coefficient de corrélation : mesure d'association

· Proportion

6.         L'analyse des données: la mesure de l'incertitude 

Sources de l'incertitude : omniprésence du hasard…

-
Variabilité des systèmes biologiques

-
Inexactitude et / ou imprécision des instruments

Conséquences :

- Toutes les mesures sont des estimés de la réalité

- La généralisation a toujours une marge d'erreur et les analyses statistiques servent à  définir la précision des estimés et évaluer les limites de  l'incertitude.

- Les méthodes d’analyse appropriées s'imposent.

7.
Intégration et discussion : 

Il y a d'abord interprétation  des résultats et élaboration de leur signification.
Ensuite, il y a retour sur la démarche utilisée et comparaison avec ce qui 
s'est fait dans le passé pour répondre à ce type de question; il peut y avoir contradiction, controverse mais aussi découverte…

8.
Donner la priorité à la pertinence clinique

Un résultat trouvé doit avoir une pertinence biologique ou clinique, que ce soit un indice de corrélation, une différence de moyennes, de proportions, ou de durée (survie par exemple). Lorsqu'il y a signification statistique (p < 0.05 ou moins) il faut aussi et surtout en valider l'importance biologique ou clinique. 

Les grands nombres rendent de petites différences significatives au sens des probabilités statistiques, mais celles-ci peuvent bien être tout aussi insignifiantes.

Quelques guides sommaires (école de McMaster ou Oxford) pour un certain nombre de questions

Etudes sur des interventions.
1. Est-ce que les sujets ont vraiment été distribués au hasard dans les groupes?

L’attribution au hasard, quelle que soit la technique utilisée, assure la meilleure distribution possible des caractéristiques des sujets qui ne sont pas définies  par le chercheur dans ses critères de sélection.

2. Est-ce que les items de mesure importants ont été évalués  objectivement par le chercheur?

Il peut s’agir d’une mesure définie par des critères reconnus et mesurables quantitativement (e.g. pression artérielle) ou au moyen d’échelles validées antérieurement (questionnaires de qualité de vie). Il vaut toujours mieux valider un instrument avant de l’utiliser dans une étude où il servira de critère pour mesurer une réponse.

3. Est-ce que l’intervention vous est accessible?

Si oui, vous pouvez l’utiliser telle quelle ou l’adapter à votre environnement. Dans ce cas il est préférable de valider les modifications dans une étude-pilote ou dans une étude préalable.

4. Est-ce que les sujets ressemblent assez bien à ceux que vous envisagez inclure? et est-ce que l’on a réussi à assurer un suivi d’au moins 80% des  sujets?

Ainsi, une étude réalisée chez des jeunes sujets peut présenter des élément intéressants pour une population plus agée, sans pour autant être transposable.

De plus, si l’intervention a des caractéristiques telles que l’on perd de nombreux sujets en cours d’étude, il faudra se poser des questions sur son utilisation (e.g. effets secondaires, instrument trop compliqué, etc.), et se demander si on a enu compte des absents dans les conclusions de l’étude. 

5. Est-ce que l’on a tenu compte autant de la signification scientifique (clinique) que de la “preuve” statistique?

Nous reviendrons sur ce sujet plus tard, mais résumons la chose. Une conclusion basée sur une probabilité définie d’erreur statistique peut n’avoir aucune valeur scientifique. Une absence de signification statistique peut simplement vouloir dire qu’il n’y a pas assez de sujets pour répondre aux questions posées. 

Etudes sur les relations cause-effet.
Élément principal

1.
Quelle est la robustesse de l'approche expérimentale utilisée.  Étude 
prospective>cohorte>cas - témoin>enquête.

Analyse de l'association:

2.
Est-ce que la "preuve" a été démontrée chez l'homme.
3.
Est-ce que l'association est convaincante?  A-t-on évité les biais dans 
l’évaluation autant de l’exposition que du résultat (observateurs 
indépendants)? A-t-on tenu compte de la signification autant clinique que statistique?

4.
Est-ce qu'elle est semblable d'une étude à l'autre?  Ceci est plus important pour les événements cliniques courants: a-t-on confirmé ailleurs l'association? Une approche expérimentale (étude contrôlé prospective) est souvent décisive dans ce cas.

5.
La cause précède-t-elle vraiment l’effet?

6.
Le cas échéant, y a-t-il relation "dose-effet"?

7.
Dans le cas présent, est-ce que l'association est vraisemblable (pas toujours évident)?

Instrument ou épreuve diagnostique

1°
Dans ce contexte, on voit mal une nouvelle épreuve diagnostique être évaluée sans comparaison à ce qui se fait déjà, même si la référence de base est insatisfaisante à plusieurs points de vue (complexité, coûts, disponibilité, etc.)

2°
Il y a un avantage certain à faire une évaluation prospective avec contrôle des conditions expérimentales, et utilisation de mesure pour réduire les erreurs systématiques (biais). La lecture du test diagnostic devra se faire sans connaissance de la condition des sujets, pour éviter de prioriser l'une ou l'autre interprétation.

3°
Lorsqu'il y a utilisation de plus d'une épreuve diagnostique chez le même sujet, la variabilité est réduite. Si on comparait deux épreuves chez des sujets différents, la différence dans les conclusions pourrait venir de deux sources : différence entre sujets et différence dans la lecture de chaque épreuve.

4°
Les situations cliniques utilisées doivent couvrir tout le spectre de la condition choisie et le test diagnostic doit pouvoir démontrer sa capacité de distinguer les différents niveaux d'atteinte ou de changement.

5°
Tout doit être décrit avec suffisamment de détails pour pouvoir être reproduit ailleurs.

6°
Il faut pouvoir évaluer la reproductibilité du test et la stabilité de son interprétation par des observateurs distincts (e.q. cartographie) : niveau de concordance.

7°
Dans une situation de batterie de tests quelle est la contribution du test évalué.

Pour ceux qui veulent analyser les articles en recherche qualitative je vous suggère:

http://www.gla.ac.uk/departments/generalpractice/qualitative_research.PDF

Définition de la population

Cette «population» est autant la source des résultats que la cible des conclusions tirée des résultats. Dans un protocole, elle est représentée par un échantillon dont il faut définir les caractéristiques de manière telle qu'un autre chercheur intéressé à confirmer ultérieurement les résultats puisse les reproduire à partir d'un échantillon similaire.


On retrouve donc des éléments de définition initialement plus vastes à partir desquels des critères de sélection plus spécifiques sont déterminés.

Ces critères  de sélection impliquent: 

1.
Une population cible qui pourra possiblement bénéficier des résultats de l'enquête ou de l'intervention (généralisation):

· elle sera homogène (mêmes caractéristiques principales), avec un degré de précision variable, selon le type d'objectifs (e.g. efficacité)

e.g.: traitement des infections secondaires à bactéries anaérobies

· elle sera plus hétérogène si la variable étudiée est moins facilement définissable ou mesurable, comme dans bon nombre d’études d’efficience.


e.g.: diminution de la morbidité par un programme de mise en forme

2.
Un choix de population où l'on est susceptible d'obtenir une réponse, après une intervention de qualité optimale, et avec un échantillon de dimension raisonnable: 


e.g.: étude sur anti-arythmiques

3.
Une surveillance possible des effets parallèles des interventions:

e.g.: effets indésirables d’interventions chez les femmes enceintes.

4.
Une sélection sévère des sujets porteurs d'une condition qui peut moduler  l'obtention de la réponse:


e.g.: étude d'une intervention sur la maladie cardiaque, chez des porteurs     d'insuffisance  rénale ou de maladie pulmonaire. La condition de  santé accessoire peut expliquer en bonne partie les réponses obtenues.

5.  Une certaine assurance que les sujets vont pouvoir respecter les conditions de participation (compliance: e.g. 180 jours en Floride…).
Ces critères de sélection sont à peu près toujours subdivisés en format Inclusion / exclusion.

Les critères d'inclusion sont démographiques, cliniques (au sens large) avec des éléments temporels et de localisation pour le recrutement. Les critères d'exclusion veulent prévoir et prévenir entre autres les pertes au suivi, la non -compréhension des informations et instructions. On essaie aussi d'anticiper les sources d'effets indésirables et de facteurs confondants.

Il faut pouvoir vérifier que les caractéristiques de l'échantillon se compareront à celles de la population visée par les résultats, et que les conclusions pourront être raisonnablement  étendues à la "population générale" la plus vaste possible. On doit remarquer par exemple  que les échantillons sont souvent choisis dans des populations de patients référés dans des hôpitaux, ou encore, des sujets peuvent être identifiés par des organismes impliqués dans les recherches en soins de santé (Sociétés associées à des pathologies). 

Impact des définitions et recrutement

Les critères d'éligibilité doivent être en équilibre avec la disponibilité des sujets.  Il est donc important de vérifier la prévalence (disponibilité) de la population définie. L'entrée des sujets dans une étude ressemble à une filtration à plusieurs niveaux et un des éléments difficile à estimer est la proportion de refus de participation et de rétention. 


La détermination de la taille de l'échantillon a certainement un impact sur la durée de l'étude, mais elle est combinée à la disponibilité réelle de sujets. C'est pour cette raison qu'il est fort difficile de faire des études contrôlées lorsqu'il s'agit de maladies rares, où lorsque les critères de sélection sont trop stricts.

Éthique et recrutement

Les comités d'éthique de la recherche ont comme mission principale de protéger les sujets visés par une recherche, en particulier si celle-ci ne leur apportera pas de bénéfice direct. Nous reviendrons plus tard sur le sujet, mais en attendant je vous signale que ceux-ci sont particulièrement attentifs aux procédures de recrutement.

Réviser la section recrutement du formulaire du CRC http://www.crc.chus.qc.ca/pdf/crc_rc1.dot   et le texte de la réglementation de la recherche sur le même sujet sur http://www.crc.chus.qc.ca/pdf/reglementation.pdf  aux articles II.B. et II.C.

De la même manière qu'une question de recherche est rarement  finalisée avant que plusieurs étapes de la conception du protocole ne soient complétées, les critères d'éligibilité vont souvent être ajustés pendant le travail de préparation. Par contre, ils ne peuvent être modifiés une fois l'étude démarrée: certains chercheurs ont eu de sérieux problèmes lorsqu'ils se sont permis des nuances en cours de route. Une modification en cours de projet peut avoir une influence imprévisible sur  toute la structure du projet, au delà des considérations éthiques et doit être déclarée. 

Echantillonnage et attribution aléatoire
Introduction

Une fois la population décrite, il faut recueillir un échantillon pour une enquête, ou pour la constitution de groupes, s'il y a étude expérimentale. La description de la population qui a été faite à l'étape précédente a fait ressortir une série de caractéristiques identifiées comme pertinentes  pour les objectifs définis ou la question principale. Cependant d'autres caractéristiques ne feront pas partie de la liste et pourront moduler la réponse; elles seront de nature très variable (e.g. statut socio-économique, habitudes diverses de consommation, etc.).
Il y a donc des facteurs non contrôlés, et souvent peu contrôlables. Certains sont répartis au hasard,  d’autres ont une représentation systématique peu apparente qui peut expliquer une partie de la réponse à l'insu du chercheur (en anglais: confounders). Ils peuvent être donc responsables d'une erreur systématique, et non d'une erreur due au hasard. Ces facteurs confondants sont des caractéristiques communes à plusieurs sujets dont on ne s’est pas méfié ou préoccupé pendant l'étude des critères d'éligibilité. Une bonne connaissance du sujet étudié est fort utile pour limiter les dégâts.

Considérons comme exemple fictif une étude cas-témoins faite chez des femmes entre 55 et 75 ans  qui ont consulté pour des douleurs angineuses. La prise d'estrogènes  a été identifiée comme facteur de risques, mais on constate une incidence élevée d'angine chez  un sous-groupe de  personnes qui n'en prenaient pas. Un examen plus attentif des caractéristiques  démontre qu'il y a deux fois plus de fumeuses dans ce groupe que dans le groupe avec estrogènes…

Il faut ainsi comprendre que les critères d'inclusion et d'exclusion couvrent rarement tous les facteurs non contrôlés responsables d'une partie de la variation (e.g. lieu de résidence, habitudes de vie et autres).

Donc nos facteurs confondants peuvent:
1. Ne pas avoir  de relation évidente ou apparente avec le contexte de la question posée.

2.   Influencer la réponse de façon indépendante (facteur de risque ou prédicteur camouflé).

3. Être associées discrètement à "l'intervention" ou l’exposition dans la production de l'effet mesuré chez le groupe -cible  (e.g. médecines douces non déclarées).

La limitation de l'impact de ces caractéristiques «cachées» passe par l'utilisation du hasard autant dans la création de l'échantillon d'une enquête, que dans la constitution de groupes parallèles dans une étude prospective contrôlée. Cette stratégie ne garantit pas que l'impact des facteurs confondants va disparaître, mais elle est la meilleure façon de les distribuer. Comme l'analyse de données par des méthodes statistiques compare le résultat trouvé avec ce qu'aurait déterminé le hasard, on comprend que l'échantillonnage ou la distribution au hasard renforcent la crédibilité de la dite analyse et des résultats.

Méthodes d’agencement de groupes comparables
1.
Attribution au hasard (randomisation). 

L'attribution au hasard est la méthode de choix pour les études expérimentales; elle permet d'attribuer plus uniformément les caractéristiques non ciblées des sujets, incluant certains facteurs pronostiques ignorés, dans les divers groupes.  Elle limite le biais d'attribution en évitant l'influence du chercheur dans la distribution des sujets, et sert de fondement à la validité des tests statistiques.  

2.      L'échantillonnage au hasard a le  même effet pour les enquêtes.

3.
Dans les études cas - témoins il faut porter un soin particulier à la définition des critères d'appariement, et si  la situation le permet, procéder ensuite à l'échantillonnage au hasard.

4.      Autres approches:

2.1
Restriction des critères d'inclusion:


- diminue la généralisation


- peut rendre le recrutement difficile

2.2
Appariement très strict des caractéristiques des sujets


- le recrutement devient potentiellement tout aussi difficile

2.3
Stratification de l'échantillonnage:


- implique que les facteurs de stratification déterminés ont un rôle appréciable


- peut être combinée à l'attribution au hasard et pondérée


- demande une taille d’échantillon  appropriée.

2.4
Stratification post-analyse:

- permet d'analyser l'influence ignorée au départ de certains facteurs accessoires.

Remarquez cependant que certains protocoles peuvent exiger d'utiliser toute la population disponible (entendu au sens large), et dans ce cas, on met de côté toute forme d'échantillonnage. Ceci dépend des critères choisis et aussi des limites imposées par la disponibilité de la population et des ressources (temps, localisation, coûts, etc.).

La suite du texte décrit quelques approches de distribution aléatoire.

Attribution au hasard (randomisation):
Le terme définit très bien l'essence de la procédure; elle se fait avec un élément de chance, et permet de réduire, sans les éliminer, certaines erreurs systématiques, susceptibles de survenir au moment de faire la sélection de l'échantillon. Nous pouvons citer  le biais d’«attribution» qui laisse prévoir l’assignation des sujets selon leur condition ou les désirs du chercheur, et le biais de “distribution” (accidentel) où les caractéristiques des sujets sont mal distribuées dans les groupes.

Il faut donc s'assurer que les caractéristiques non contrôlables seront distribuées le mieux possible dans les deux groupes. Cependant, l'attribution au hasard ne doit pas être mise entre les mains de l'expérimentateur!  

Les caractéristiques de quelques  procédures d'attribution au hasard sont résumées dans les tableaux des pages suivantes:

TYPE
DESCRIPTION
AVANTAGES
INCONVÉNIENTS

Simple
Table nombres au
- facile à faire
- si l'échantillon est petit la dis-    

hasard; 0-4=A
- permet l'inférence
  tribution peut être très inégale

5-9 = B
   statistique
- n'offre pas de garantie que le 


 
  camouflage est distribué de façon  



  égale



- une étude multicentre risque



  de souffrir sérieusement du



  déséquilibre.




Attribution
a) s'apparente à la
1. facile à faire
1. si l'évaluateur "s'échappe" il
restrictive
    première mais
2. inférence permi-
    connaîtra l'attribution de ses

    lorsqu'une pro-
    se
    derniers patients.

    portion définie
3. distribution
2. la distribution chronologique

    a été attribuée,
    égale
    peut être inégale.

    les autres pa-

3. ne garantit pas l'équilibre des

    tients appartien-

    variables confondantes.

    nent aussitôt à

    l'autre groupe.




b) par blocs:
1. produit un nom-
1. laisse la possibilité de deviner

    . de dimension
    bre égal de pa-
    le dernier traitement de chaque

      identique pour
    tients par trai-
    bloc.

      amenuiser l'ef-
    tement et unité
2. en multicentre peut déséquili-

      fet du temps
    de temps.  Limi-
    brer la distribution dans un 

      
    te la mauvaise
    endroit au profit de l'ensemble.

    . où chaque trai-
    distribution 
3. ne garantit pas  l’équilibre....

      tement est re-
    chronologique du


      présenté égale-           traitement

      ment


- D  A  C  B

- A  B  D  C

Attribution
1. doit inclure du
1. les facteurs peu-
1. déséquilibre possible s'il y a
stratifiée
    "blocage" pour
    vent être distri-
    combinaison individuelle de

    être efficace
    bués également
    facteurs de risque.

2. utile quand on
2. l'attribution de
2. distribution inégale des facteurs

    connaît les fac-
    traitements et de
    possibles dans le temps

    teurs détermi-
    facteurs de risque
3. efficacité statistique réduite

    nants sur la ré-
    peut être balan-
4. tenue de livres imposante

    ponse.  Chaque
    cée dans chaque
5. échantillon important s'il y a

    facteur implique
    centre.
    plus de 3 facteurs impliqués.

    une strate et on

    bloque à l'inté-

    rieur de celle-ci.

Attribution
1. appliquée lors-
1. donne un bon 
1. dépend des valeurs des variables
adaptative
    qu'il y a trop de
    équilibre entre
    de stratification chez les 
incluant la
    strates par rap-
    les groupes en
    patients admis.
minimisation
    port à l'échantil-
    regard des nom-
2. demande un programme.

    lon, elle est basée
    breuses variables

    sur un calcul de
    (strates) impli-

    probabilités qui
    quées.

    tient compte des

    groupes déjà

    formés.

Déroulement du projet : description et uniformisation
Objectifs

1.
Apprendre à décrire avec précision. les éléments divers de la méthode utilisée pour répondre aux questions de recherche.
2.
Reconnaître la  contribution d'une description rigoureuse à la diminution de l’impact des sources d’erreur systématique (les biais).

Les deux sujets s'entrecroisent; nous allons insister sur la partie descriptive dans cette section. Vous pouvez vous inspirer d'exemples de la littérature que vous consultez et que vous avez probablement présenté en partie.
Quelques caractéristiques de la description du déroulement
a)
Précision et uniformisation:


La description de cette partie dynamique du protocole doit être telle:
1.
Qu’elle puisse être reproduite exactement, en tout ou en partie. par une personne  qui veut l’intégrer à un protocole ultérieur après avoir lu la documentation publiée.

2.
Que l'on puisse être assuré que tous les sujets de l'expérience y ont bien été exposés, et qu'ils sont éligibles...
3.
Qu'on y retrouve aisément une chronologie structurée des éléments qui la composent.
Ainsi. il faut savoir:


Qui fait quoi?  Quand? A qui? Où ? 

Avec quelle information préalable sur le protocole? 

Y a-t-il insu?

Quel est le calendrier?

En suivant quelles règles précises?


Dans quelles circonstances?


Avec quel souci des effets secondaires?


Avec quelles critères de décision pour modifier, ou terminer l'intervention?

b)
Actualité:


L'intervention doit s'inscrire dans le courant actuel des connaissances.  Ainsi lorsqu'on parle d’instrumentation ou de médication, les doses, intervalles et voies d'administration doivent être acceptables. Les manoeuvres physiques ou psychologiques doivent être crédibles, validées, sinon justifiables. Les éléments originaux qui justifient de fait la recherche doivent être décrits avec soin.

c)
Disponibilité:


L'intervention, si elle réussit, devrait être potentiellement accessible et abordable dans sa transposition en pratique.

d)
Accessibilité et recrutement

Les sujets doivent faire l'objet de procédures de recrutement appropriées, avec information suffisante,  et accepter librement de participer.

e)  Avantages de l'uniformisation des procédures.

Une uniformisation poussée de la démarche expérimentale permettra de limiter les erreurs systématiques (biais) par 

· ses éléments chronologiques

· la définition et attribution des rôles

· le cadre physique et instrumental de la procédure
· les interventions – cadres

· les procédures de surveillance (observance des consignes)
D’autres moyens à envisager comprennent: 

a) L’insu à plusieurs niveaux

· permet de limiter l’invalidité des données due à l’influence du chercheur et son  équipe, celle des sujets, et assurer l’intégrité des observations

· est un moyen de contrôle souvent nécessaire pendant plusieurs étapes du   déroulement

· exemple de biais visés : contamination et co-intervention. (Ils seront revus plus tard de façon plus élaborée). 
b) Une définition claire du groupe de référence

· groupe « placebo » : représente tout l’environnement à l’exclusion de l’impact  spécifique de  l’intervention

· intervention “classique” ou actuellement de référence.

· absence d’intervention
LIMITES, BIAIS ET MESURES DE CONTROLE

La meilleure uniformisation des conditions expérimentales peut être invalidée par l'introduction de biais à un moment où l'autre du protocole.


Un biais est une erreur systématique introduite par le sujet, l'observateur, ou toute autre composante (équipement, inscription de données, etc.); on l’appelle aussi source d’invalidité. L’erreur systématique se distingue de l’erreur aléatoire ou due au hasard.


L'auteur d'un protocole doit prévoir les situations où une "intervention" secondaire peut conditionner les résultats et camoufler l'effet réel de l'expérience.


Ces erreurs systématiques peuvent survenir:

1.
Lors de la révision de la littérature pour définir la question.  Il est facile de choisir les publications favorables, mais parfois de qualité incertaine, et aussi d'éviter les documents qui sont source de controverse. (Biais de publication).

2.
Lors de la sélection des sujets par exemple en manipulant les critères d'éligibilité pour se protéger contre des éléments "indésirables" de la population (biais de sélection).

3.
Lors de l'intervention (Omission d’un placebo nécessaire et biais d’observation et d’entrevue).

4.
Dans l'utilisation de l'instrument de mesure (e.g. instruments non validés).

5.
Lorsque les sujets veulent plaire à l’évaluateur ( biais de volontarisme).

6.
Lors de la collecte de données et de l'analyse des résultats.


"Les mesures de contrôle" de ces biais comprennent surtout le double insu (et plus), l'attribution au hasard, l'utilisation de placebo, et une uniformisation rigoureuse des conditions expérimentales. 

COLLECTE DE DONNÉES ET ANALYSE STATISTIQUE

Collecte de données
Plusieurs éléments du protocole déterminent la nature et la qualité de la collecte de données.

A)
Il y a d'abord la dimension de l'étude.  Un petit échantillon localisé en un endroit et sur lequel quelques items sont relevés pour analyse rend la collecte relativement facile. Cependant, même dans ce cas, l'accès facile aux  chiffriers électroniques nous porte à accumuler de grandes quantités de données pas toujours pertinentes.

B)
Le processus d'attribution au hasard utilisé  peut déjà annoncer autant le modèle  de fichier que le type d'analyse, en particulier si les données sont continues.

C)
Un devis clair et une uniformisation des conditions expérimentales sont les éléments-clef de la qualité des données. Une logistique rigoureuse des opérations doit s'établir et elle doit comprendre une  planification systématique de la collecte de données, avec documents de recueil déjà préparés et validés sur le terrain.

D)
L’opération doit aussi faciliter l'analyse, et limiter les modifications successives de fichier. Il devient très pertinent de consulter la personne qui va faire l’analyse des données; un fichier de données structuré en fonction des analyses statistiques envisagées va sauver beaucoup de temps, de frais de consultant et limiter les erreurs de transcription.

E)
Les données originales doivent donc:


1.
Être inscrites sur des formulaires clairs et lisibles facilement


2.
Contenir tous les items nécessaires pour la vérification des hypothèses



de base, et un nombre suffisant d’éléments pour circonscrire les objectifs 
secondaires


3. 
Être vérifiées systématiquement avant leur transcription


4.
Avoir des fichiers qui ont fait   l’objet d’essais préalables pour confirmer leur qualité


5. 
Être transcrites régulièrement sur fichier informatisé et faire l’objet de plusieurs copies   
séparées.

Statistiques : principes généraux.

Le terme implique la description factuelle et une certaine synthèse de «l'état des choses», traduction du mot latin status. Originalement limitées au domaine descriptif (e.g. recensement de la production agricole chinoise en 2238 av.JC), les statistiques ont attendu le 17e siècle pour avoir un développement théorique et pratique, dans le domaines des jeux de hasard et du calcul des probabilités pour fins d'assurance. 

L'association entre données statistiques et calcul des probabilités est survenue vers la fin du 19e siècle. Francis Galton par exemple, a établi les bases de la théorie de la corrélation, et l'année suivante (1889) a appelé régression  le  constat de la taille plus petite d'enfants nés de parents de grande taille. Le terme est demeuré, et décrit une mesure d’association. Le rôle des statistiques dans la prise de décision basée sur les probabilités d'erreur attendra le début du 20e siècle, avec les travaux de Gossett de la brasserie Guiness (test de 't', pseudonyme Student) et de R.A. Fisher.

L'utilité des statistiques est due à leur capacité de questionner la contribution  du hasard et encadrer ainsi l'incertitude, incluant celle qui règne dans tous nos gestes cliniques et diagnostiques. Les bases empiriques de nos pratiques ont trouvé des assises plus solides par le développement d'une méthodologie rigoureuse, et l’emploi des méthodes statistiques. Nous parlons maintenant de médecine probante (evidence-based medicine), et nous exigeons des démonstrations  plus étoffées  pour établir ou modifier les soins.

Une tentative de définition de 'statistiques'

Ensemble des méthodes quantitatives qui permettent de résumer et utiliser les données recueillies dans un recensement, une enquête, ou une expérience, dans un but de description, de prévision, d'explication ou de validation.

Ceci implique l'accumulation systématique de données, telle que planifiée dans un protocole rigoureux, avec une définition d'objectifs préalables. Ceci est indispensable à l'exploitation pertinente des données. L’analyse des données n’est qu’une étape dans une démarche de recherche et ne vaut que par la qualité de ce qui l’a précédé. Une bonne analyse ne sauvera pas un mauvais protocole.

Les statistiques s'expriment en probabilités (p< .05), en risque relatif (3.26: 1), en degré d'association (r = .71) ou autres moyens d'illustrer de façon condensée divers ensembles de données. Elles servent le plus souvent d'instruments pour la  comparaison entre des groupes caractérisables par des nombres, ou encore l’indication d’une association .Elles calculent pour ce faire, à partir d'échantillons, des estimés de la valeur réelle de variables, leur dispersion, et la probabilité que le résultat soit dû au hasard.

Types de données

L'expression numérique des caractéristiques d'une population ou échantillon se traduit en données statiques, essentiellement descriptives, et dynamiques, lorsqu’elles reflètent un changement (e.g. réponse à une intervention). Les premières sont aussi appelées données de classification ou variables indépendantes, et les secondes, variables dépendantes, sujettes à être influencées par les actions entreprises ou subies pendant une enquête ou une expérience. Cette désignation peut aussi être arbitraire, lorsque les deux variables sont indépendantes.

Les données peuvent faire l'objet d'au moins deux classifications:

Nominales:
- il n'y a pas de mise en rang possible ou d'ordre défini



- exemple: couleur des yeux, sexe, race.

Ordinales:       - Il y a un ordre dans la liste, sans dimension égale intervalles.           



- exemple: échelle de qualité de vie

D'intervalle:
- Dimension égale des intervalles entre unités (zéro relatif)



- exemple: température (Kelvin, Fahrenheit, Celsius)

De rapport:
- Idem, mais avec zéro réel 

- exemple: poids, taille, volume.

Cette classification est la plus connue, et est utile pour apparier type de données et test statistique approprié. Une autre classification, à portée plus restreinte,  propose une répartition différente des données à intervalle constant.
Discontinues: 
- nombres entiers seulement (anglais: discrete)

- exemple: décompte d'éléments radioactifs 

Continues:
- Nombres avec décimales, avec zéro réel ou relatif
Des méthodes d'analyse ont été développées  pour chaque type de données; il y a donc lieu de respecter cet état de choses. On retrouve souvent dans la littérature des analyses statistiques non appropriées pour le type de données; ainsi, on voit souvent des données ordinales évaluées par des tests propres à un niveau plus évolué de données (e.g. test de "t"). Le tableau 1 donne une liste partielle des méthodes appropriées pour chaque famille de données.






TABLEAU 1

PETIT GUIDE


TYPE DE DONNÉES
EXEMPLE

N = nominales
Sexe, couleur des yeux

O = ordinales
Légers, modéré, sévère
I = d'intervalle (zéro arbitraire)
Température
R = de rapport (zéro vrai)
Pression artérielle, poids


PLAN EXPÉRIMENTAL
DONNÉES
ANALYSE

2 groupes indépendants
N = proportions
Chi au carré, Fisher

O = mise en rang
Mann Whitney

I = quantités
t-test non pairé



2 groupes appariés
N = proportions
McNemar, Test binomial

O = mise en rang
Wilcoxon, Sign test

I = quantités mesurées
t-test pairé


Plus de 2 groupes
N = proportions
Chi au carré
indépendant
O = mise en rang
Kruskall-Wallis

I = quantités mesurées
Analyse de variance

R = données de survie
"log rank"


Plus de 2 groupes
N = proportions
Q de Cochran
non indépendants
O = mise en rang
Friedman

I = Q mesurés
Analyse de variance

Multivarié
N = proportions
Modèle log-linéaires

I = Q mesurées
Régression multiples


Analyse discriminante


Étude de cohorte
Fréquence exposé/
Risque relatif

non-exposé

Cas-témoins
Fréquence exposé/
Rapport de cotes

non-exposé

Exemple de statistiques simples (niveau CEGEP)

Tableau des âges d'un groupe de 12 résidents

	age
	moyenne
	écart à la moyenne
	Valeur absolue de l'écart
	Écart mis au carré

	26
	29,5
	-3,5
	3,5
	12,25

	27
	29,5
	-2,5
	2,5
	6,25

	27
	29,5
	-2,5
	2,5
	6,25

	28
	29,5
	-1,5
	1,5
	2,25

	28
	29,5
	-1,5
	1,5
	2,25

	29
	29,5
	-0,5
	0,5
	0,25

	29
	29,5
	-0,5
	0,5
	0,25

	30
	29,5
	0,5
	0,5
	0,25

	31
	29,5
	1,5
	1,5
	2,25

	32
	29,5
	2,5
	2,5
	6,25

	32
	29,5
	2,5
	2,5
	6,25

	35
	29,5
	5,5
	5,5
	30,25

	.
	.
	.
	.
	.

	354
	354
	0
	25
	75

	
	
	
	
	


Une colonne de nombres ou d'items correspondant à un descripteur d'un échantillon permet d'estimer, avec plus ou moins d'exactitude et/ou de précision, cette caractéristique dans la population d'origine. 

Considérons l'age d’un groupe de 12 résidents; on peut calculer facilement deux mesures de tendance centrale, la moyenne arithmétique et la médiane. La moyenne sera la somme des ages divisée par le nombre de résidents: (x/N = 354/12 =29.5.  La médiane divise le groupe en deux et dans ce cas-ci sa valeur est 29. La classe la plus fréquente, le mode, est multiple dans ce cas-ci et peu utile.

Ces valeurs de tendance centrale ont aussi des indices de dispersion; le plus facile à comprendre est l'étendue, dans ce cas-ci de 26 à 35 ans, elle  accompagne habituellement la médiane. Les percentiles et leurs variantes sont une expression plus détaillée  de l'étendue sont souvent utilisés en épidémiologie et biologie.

Les indices de dispersion de la moyenne sont basés sur les écarts autour de celle-ci; le tableau ci-haut les indique en détail. La somme simple des écarts va nécessairement être zéro et donc inutilisable comme donnée résumant la dispersion autour de la moyenne. Les statisticiens ont choisi pour des raisons probablement liées à l'absence d'instruments de calcul performants, d'utiliser la valeur de l'écart mise au carré. Les tables de racines carrées ou les règles à calcul n'étaient jamais bien loin --il faut se rappeler que la première calculatrice de poche capable de faire les racines carrées a été mise sur le marché en 1974—et les tables de logarithme sont demeurées longtemps indispensables. 

La variance est l'élément de base qui nous permet de calculer la dispersion des valeurs autour de la moyenne. Elle est  la somme des écarts autour de la moyenne qui sont mis au carré (voir tableau) et divisée par le nombre d'éléments indépendants  qui contribuent à cette somme. Si nous connaissons cette dernière et 11 autres des éléments (sur 12), nous trouverons nécessairement le dernier élément: il n'est plus indépendant… Nous appelons ces 11 éléments indépendants, pour des raisons demeurées obscures, des degrés de liberté.  

Donc (2, variance de population, estimée à partir d'un échantillon par s2  sera:




s2 = 
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Dans notre groupe la variance est 75 ( 11= 6.818.  La courbe normale de Gauss(1777-1855) et  mère de la cote Z, est construite à partir de la racine carrée de la variance, l'écart-type (la 'standard deviation' des anglophones). La valeur de l’écart-type sera donc ici  
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= 2.611 et elle est à très souvent citée dans la section 'résultats'  des travaux publiés (moyenne ( s.d.). Un écart-type nous dira qu'on retrouvera environ 2/3 des valeurs dans +/- un écart-type, 95% de celles-ci dans les limites de +/- deux écarts-type, et 99% dans +/-3 e.t.  Il est aussi un élément incontournable de la mesure des tailles d'échantillon, qu'il soit inscrit au carré dans les formules (s2 ,variance), ou tel quel (s). 

On voit à l'occasion la variabilité exprimée en erreur-type (en anglais SEM, standard error of the mean), en particulier dans les graphiques. Numériquement elle est l'écart-type  de la moyenne divisé par la racine carrée du nombre d'éléments;  ici elle sera  de 2.611(
[image: image3.wmf]12

= 0.753. Cette astuce permet de réduire visuellement la dispersion, mais son rôle véritable est de mesurer la variabilité des moyennes d'une série d'échantillons consécutifs. Dans notre cas, si nous avions 5 échantillons de 12 résidents, l'erreur-type s'appliquerait à la 'moyenne' des 5 moyennes et la valeur 0.753 représente l'écart-type de ces moyennes. Il faut donc se méfier des usages abusifs de l’erreur-type, qui en fait est un écart-type de moyennes.

L'erreur-type est aussi incluse dans la formule d'estimation de l'intervalle de confiance qui comprend:

· la donnée de tendance centrale, le plus souvent la moyenne

· le pourcentage de confiance dans l'estimé: 95%, 99%, qui s'exprime en valeur de surface sous la courbe normale de Gauss: 1.96, 2.84

· l'erreur-type qui donne la dimension de la dispersion.

L’intervalle de confiance nous sert à estimer le portrait global d’un population, et encadre de multiples paramètres, comme la moyenne,  les risques relatifs, les pentes de régression, etc.

Il est estimé à partir d’un échantillon et c’est aussi sa faiblesse puisque sa dimension est proportionnelle à la variabilité présente et au nombre d’items présents dans l ‘échantillon.

La décision statistique

On peut avoir choisi la méthode appropriée,  mais ceci n'est pas suffisant pour porter un jugement sur nos données. Les tests nous donnent une valeur numérique qui se retrouve dans les tables de distribution; une telle valeur peut être significative ou non, selon les conditions de l'étude. Il faut avoir défini d'avance les marges d'erreur de la décision, et elles peuvent être différentes du très classique 5% (.05).

Concentrons notre discussion à ce stade-ci à l'examen de différences entre moyennes ou proportions. Nous pouvons intuitivement déterminer qu'une différence de moyennes entre deux groupes est substantielle, mais est-elle suffisamment déterminante pour la confirmer et convaincre notre auditoire avec peu de chances de se tromper?  On se donne donc au préalable une marge d'erreur dans la décision, par convention 1 chance sur 20 de se tromper (5%) ; si nous voulons faire une démonstration plus convaincante, on réduit cette marge d'erreur à une valeur inférieure (2%, 1%)

Si nous constatons que la marge d'erreur correspondant à la valeur trouvée dans les tables de distribution, et affichée de nos jours sur les résultats d’analayse par les logiciels, dépasse les limites que nous nous sommes fixées, nous déclarons la différence non-significative.  Il  faut alors se demander si l'expérience ou l'enquête complétée nous a donné suffisamment de chances de trouver cette différence, si elle est véridique. Quelques calculs simples pourront nous dire par exemple que nous avions 70% de chances de nous tromper en niant l'existence d'une différence réelle, au lieu du 10 ou 20% accepté habituellement ; traduit dans un langage peut-être plus familier la puissance était de 30% au lieu du 80% espéré.

Quelle est la source de la situation? Il est possible que la différence trouvée soit trop petite pour la taille de l'échantillon utilisé, ou encore que la variation dans la mesure soit importante au point où l'on ne peut distinguer les deux familles de données, même si les apparences (différence de moyennes ou de proportions) nous laisseraient croire le contraire.

Nous venons en passant de faire l'inventaire des éléments nécessaires pour déterminer la taille des groupes de notre étude: erreur de premier et de deuxième ordre, dispersion de la mesure, et dimension de la différence pertinente au sens clinique ou scientifique.

L'analyse statistique
Donc, lorsque vous vous décrivez la section analyse de votre protocole, vous devez rencontrer certains objectifs:

1.
Les méthodes d'analyse doivent s'apparier d'abord à la principale question de recherche:


S'il s'agit de comparaison de proportions, l'analyse principale évaluera donc des proportions, avec les méthodes d'analyse appropriées ( chi-au carré, régression logistique, etc.).  Les autres questions passent en second.

2.
De bonnes statistiques descriptives (graphiques, tableaux) qui illustreront clairement la dimension des effets mesurés, sont aussi (et parfois plus) importantes que les analyses probabilistes.


e.g.: moyennes, médianes, modes, proportions, corrélations, spécificité, etc.

3.
Les méthodes d’analyse qui évaluent les hypothèses doivent être appropriées pour le type de données et le plan de recherche. (Le tableau présenté plus haut est reproduit de nouveau dans cette section).


e.g.: On utilise un test de "t" pour comparer 2 groupes; il est inefficace pour en comparer 3 ou plus, et totalement inadéquat pour comparer 2 proportions.

4.
Le chercheur devra prévoir les problèmes de données manquantes.


Il lui faut essayer d'éviter dans sa planification une telle éventualité par une bonne uniformisation des conditions expérimentales. S'il y a des données manquantes, il faut penser aux méthodes appropriées de substitution de données manquantes; par contre elles ne  donneront  que des approximations, de moins en moins valides si beaucoup de données sont absentes.

5.
Des critères de contrôle rigide sont essentiels pour les analyses intérimaires; les biais possibles peuvent être désastreux pour l'objectivité du reste de l'expérience.

6.
Prévoir les ressources nécessaires pour l'exécution de l'analyse.


Le coût d’un statisticien est inversement proportionnel à la qualité de la base de données.

PETIT GUIDE


TYPE DE DONNÉES
EXEMPLE

N = nominales
Sexe, couleur des yeux

O = ordinales
Légers, modéré, sévère
I = d'intervalle (zéro arbitraire)
Température
R = de rapport (zéro vrai)
Pression artérielle, poids


PLAN EXPÉRIMENTAL
DONNÉES
ANALYSE

2 groupes indépendants
N = proportions
Chi au carré, Fisher

O = mise en rang
Mann Whitney

I = quantités
t-test non pairé

R = données de survie
Mantel-Haenszel


2 groupes appariés
N = proportions
McNemar, Test binomial

O = mise en rang
Wilcoxon, Sign test

I = quantités mesurées
t-test pairé


Plus de 2 groupes
N = proportions
Chi au carré
indépendant
O = mise en rang
Kruskall-Wallis

I = quantités mesurées
Analyse de variance

R = données de survie
"log rank"


Plus de 2 groupes
N = proportions
Q de Cochran
non indépendants
O = mise en rang
Friedman

I = Q mesurés
Analyse de variance


Multivarié
N = proportions
Modèle log-linéaires

I = Q mesurées
Régression multiples


Analyse discriminante


Étude de cohorte
Fréquence exposé/
Risque relatif

non-exposé

Cas-témoins
Fréquence exposé/
Rapport de cotes

non-exposé

TAILLES  D'ÉCHANTILLONS

Introduction
L'examen des données obtenues d'une enquête ou d'une expérience nous permet d'observer certaines tendances: différences entre groupes exprimées en proportions ou en mesures de tendance centrale (moyenne, médiane, mode), fréquences d'événements, risque relatif  et autres. Une telle mesure va presque toujours être "encadrée"  par un indice de dispersion qui sera son paramètre, mot mal compris qui signifie selon son étymologie grecque 'mesure du voisinage' : la variance, sa racine carrée l'écart - type, connue en anglais sous l'appellation  'standard deviation', et l'intervalle de confiance, sont des exemples d'indices de dispersion. 

Ces tendances, à moins que leur dimension ne laisse  aucun doute, permettent rarement de tirer des conclusions sans marge d'erreur. Nous assumons ainsi, dans le modèle simple d'examen de différences entre deux groupes, une certaine marge d'erreur ou contribution du hasard, lorsque nous affirmons qu'il y a une différence entre ces groupes: c'est l'erreur de Type I fixée le plus souvent et  de façon conventionnelle  à  5 chances sur 100 ((< 0.05) , avant de commencer la collecte des résultats.

Supposons que nous n'avons pas trouvé de différence entre nos deux groupes; est-ce que nous nous sommes donnés des chances de la trouver si elle existe? Cette non-différence est souvent rapportée,  et beaucoup de résultats se retrouvent relégués aux oubliettes parce que l'on a commis un autre type  d'erreur (de type II). La convention veut que la probabilité de se tromper dans ce cas soit de l'ordre de 20% (ß < 0.20). Son alter ego , la puissance, exprime de façon positive  les chances de trouver la différence si elle existe (e.g. puissance de 80%, 1.00 - ß), toujours selon cette convention . Nous pouvons calculer a posteriori cette puissance  et trouver parfois que les conclusions d'absence de différence ou d’autre issue (association, risque relatif ou autre) ont une marge d'erreur de plus de 50% ! 

D'où vient ce "malaise" fort peu désirable?  D'une absence de calcul préalable de l'échantillon nécessaire pour établir une différence ou une équivalence. Ainsi  lorsqu'on compare deux préparations différentes d'une même substance, si l'une est 30% moins coûteuse que l'autre, nous avons plus d’intérêt à établir leur équivalence  et non pas nécessairement une différence quelconque. Il faut quand même pouvoir établir les balises de  cette différence si elle existe, et le calcul de l'échantillon prend beaucoup d'importance. 

Deux autres éléments doivent être définis  pour établir la taille de l'échantillon: le premier est la  dimension d'une différence pertinente au point de vue clinique ou scientifique, appelée aussi le delta (Δ),  souvent  difficile  à évaluer et qui demande soit une revue attentive de la littérature ou encore une phase-pilote dans le projet. L’autre,  le cas échéant, est la dimension de la dispersion   de mesure de la variable (e.g. écart-type de moyenne de la pression artérielle), trouvée elle aussi par les mêmes approches. Je donne ici un exemple de formule utilisée pour calculer le nombre de sujets par groupe, dans une comparaison de deux groupes indépendants pour des données quantitatives (d’intervalle ou de rapport):

n par groupe
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Dans cette équation, les valeurs de probabilité d'erreur sont transformées en valeurs normalisées à partir de la courbe de distribution normale ( leur cote Z), pour faire les calculs  dans les mêmes unités. Notons les éléments importants de cette formule et leur influence sur la taille de l ‘échantillon


Plus les exigences de la preuve sont élevées, plus les erreurs ( et ( seront

   petites, ce qui augmente la valeur du Z . De même pour la dispersion ((), plus 

   elle sera importante, plus la taille augmente.

Une petite différence par contre rétrécit le dénominateur, et augmente la taille.

 Il y a beaucoup d'autres formules disponibles; elles sont surtout prévues pour les comparaisons de deux groupes ou plus, mais on peut aussi prévoir la taille de l'échantillon nécessaire pour une enquête (intentions de vote…), une mesure d’association, etc.



Il ne faut pas croire, si l'on se soumet  à  l'exercice, qu'un échantillon deviendra trop grand parce qu'on en calcule la dimension!   Souvent il sera plus petit que prévu subjectivement, ce qui signifie des économies de temps et de ressources, mais il est aussi bon de savoir s'il sera au delà de nos moyens, autant en termes de ressources que de disponibilité de la population définie antérieurement. Si la taille prévue dépasse nos moyens il faut  parfois recourir à des études  multicentriques, modifier le protocole , ou l'abandonner avant de tout mettre en branle, si des alternatives ne sont pas disponibles.

D.
Calcul de la taille d'un échantillon

Le chercheur établit donc la valeur:

1.
De l'erreur  ( : 0.05 ou moins, par convention
2.
De l'erreur ß : 0.20 ou moins, par convention
                  N.B.: 1 - ( = puissance = probabilité de trouver une différence si elle existe

3.
La dimension de la différence pertinente (() sur le plan scientifique ou clinique exprimée en proportion ou unités continues.

4.
Pour les valeurs continues exprimées par une mesure de tendance centrale (moyenne, etc.): l'expression de l'écart autour de cette valeur (variance, écart-type). Elle est déjà intégrée dans les formules pour proportions.

Quelques exemples de formules. 

Pour chaque type de données, en groupes indépendants ou à mesures répétées, on retrouve souvent plus d'une formule d'approximation de la taille d'échantillon dans les diverses monographies. Les chapitres 5 et 6 de l'ouvrage principal de référence pour le cours (Hulley et Cummings) sont une source complémentaire d'information utile pour le calcul des échantillons. D'autres références seront présentées au cours pour les intéressés.

Étapes:

1. Il faut d'abord convertir les probabilités a  et ß sous forme normalisée (cote Z).  

        Voici quelques valeurs autant pour ( que pour (

PROBABILITE

   VALEURS DE Z




Test bilatéral
Test unilatéral



0.01
2.576
2.326



0.05
1.960
1.645



0.10
1.645
1.282



0.20
0.840

2.
Nomenclature pour les différentes équations

µ1 et µ2 :
vraies moyennes (qui seront estimées)


∆           :
différence véritable entre µ1 et µ2

(           :
écart-type, tiré de la littérature ou d'une étude pilote


π1 et π2 :
proportions vraies d'événements-cibles dans deux populations indépendantes

3.
Groupes indépendants, données continues

n par groupe


N par groupe = 
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e.g.:
a  = 0.05 donc Z( est de 1.96 



ß  = 0.10 (puissance = 0.90) et Z( est 1.28



(  = 10 unités



∆  = 5 unités



         N = 104 par groupe


Tableau type de dimensions d'échantillons pour a  = 0.5, ß = .05, .10, .20.  On peut en construire pour d'autres valeurs d'a  ou ß; dans le cas de ce tableau, le ∆ est exprimé en fraction d'écart-type (n par groupe)


∆
(  =
.05  unilatéral
Bilatéral



 ß  =
.05
.10
.20
0.05
.10
.20



________________________
______________________


 (

25*
20*
15*
29*
24*
19*

.8s

34
30*
22*
41
33
28*

.6s

60
48
34
72
58
44


.5s

87
68
49
104
84
63


.4s

135
107
77
162
131
98


.2s

541
428
309
650
525
392




* (n + 3) par groupe si n < 30

2.
Données appariées (mesures répétées)

Nombre de paires :  




N par paires = 
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Nous utilisons l'écart type des différences entre paires d'observations.


Exemple:  
(
= .05 



ß
= .10, puissance de détection de différence = .90



∆
=  5 mm Hg entre paires



(D =  8  (selon littérature ou étude pilote) 



n
=  27 paires d'observations, donc 27 patients.

3. Groupes indépendants:  proportions

n par groupe
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Exemple:

1.
Suivi de 5 ans

2.
20% de complications avec A

3.
Réduction espérée  à 14% avec B

4.
a  = .05       ß = .20

5.
Hypothèse bilatérale.
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Tableau partiel :( = .05 bilatéral



        ß = .10

Proportion groupe 1


                         
.8
.7
.6
.5
.4
.3
.2
  .1



.5
51
124
518

Proportion
.45
38
80
231
2093

groupe 2
.4
29
56
129
518



.35
23
41
82
226
1966



.3

31
56
124
475



.25

24
40
77
202
1671



.2


29
51
107
390



.15


22
35
64
159
1207



.1



24
40
79
261



.05




25
42
93
567



N.B.:  
Plus le ∆ est grand, plus le nombre est petit, par contre une 


surestimation de la différence est risquée.....

4.
Groupes appariés (mesures répétées)

Nombre de paires (e.g. chassé croisé)


(= estimé de la différence entre deux proportions pc-pe= (

f : proportion estimée ‘d’éléments’  avec réponses discordantes


Nombre de paires =
[image: image8.wmf]
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         Exemple: Comparaison de traitement conventionnel vs laser pour des yeux pairés.



 a = .05  ß = .20 



 le taux de discordance f est estimé à 50% 



 Pc est à .40 et Pe visé est de .20 



N= 132 paires 

5.
Estimé de la taille dans les enquêtes (moyenne ou proportion)

OBJECTIF:
Déterminer l'échantillon nécessaire dans une enquête pour pouvoir affirmer, à partir de l'échantillon, et avec une mesure de confiance prédéterminée, que la valeur de la variable choisie représentera celle de la population.

POUR UNE MOYENNE


n =   Z(/2( 2
1-(   = niveau de confiance


          I.C
I.C    = intervalle de confiance



s       = écart-type de la population



Z       = écart normé ou réduit


Exemple:  moyenne d'une population


1-(  = .95


(      = écart-type de la mesure = 10


I.C    = ± .5 unités de la moyenne d'un échantillon


         =  1.96 x 20 2 = 1536.6 = 1540


                   .5


Pour une proportion:


n = π(1 - π) (Za/2/I.C)

      
       où π est la proportion dans la population.


Exemple:
1 - (  = .99



I.C     = ±5%



π        = estimé à 40%


n = .40 x .60 x  2.58 2 = 639 ≈ 640


                         .05

N.B.: puisque s et π sont inconnus, il serait sage de faire des estimations avec des valeurs diverses.

Défauts courants des protocoles à ce chapitre de  définition de la taille de l'échantillon

1.
Aucun calcul ou estimé

2.
Omission de l'indication des valeurs a, ß, ∆ et écart-type.

3.
Utilisation de la mauvaise formule

4.
Erreurs de calcul

5.
Justification "faible" ou absente de la valeur du ∆ ou écart-type.

6.
Pas de mention des effets possibles des dérogations au ∆ et écart-type choisis.

7.
Non-application des critères d'éligibilité au matériel choisi pour déterminer le ∆ et l'estimé de la variabilité (écart-type).

8.
Non-considération de l'impact des comparaisons multiples sur l'erreur de Type I.


1 - ( réel = (1 - () nombre de comparaisons
ORGANISATION MATÉRIELLE ET ADMINISTRATIVE D'UN PROJET

INTRODUCTION
Cette section va nous permettre de revoir l'ensemble du projet, puisqu'on lui donne une dimension pratique.  Si vous regardez la figure, vous verrez qu'il y a 6 questions qui vous permettront de faire le tour du projet et vous indiquer s’il  est pertinent et réalisable.  Les questions 1 et 6 doivent être considérées dès le début parce qu'elles vous orientent vers une révision des différentes sections du projet et le modifier s'il le faut.  La question 2 s'adresse à proprement parler à la méthodologie, la question 3 fait appel au besoin en personnel et locaux pour réaliser ce projet.  Les questions 4 et 5 font appel à des considérations budgétaires et la question 6, dont nous avons déjà parlé, complète le cycle de l'évaluation que l'on fait à ce stade-ci.

[image: image10.wmf]
QUESTION 1: Pourquoi faites-vous le projet?
Vous êtes rendus à un stage avancé de l'élaboration de votre projet et vous devez à ce moment-ci revenir au point de départ, pour vérifier s’il vous apparaît aussi important et pertinent que lorsque vous l'avez défini la première fois.  Si tel est le cas, retravaillez vos autres  sections du protocole et réexaminez les à la lumière de la question posée.  A chacune des étapes, si vous ne trouvez pas de difficultés insurmontables, ceci peut signifier que votre projet est réalisable.  Il y aura certainement des difficultés d’exécution, mais il faut maintenant essayer de les prévoir plutôt que de les subir pendant le déroulement de l’étude.  Un réexamen de la question à ce stade-ci nous suggère l'interrogation suivante: est-ce que nous avons toujours l'intention de faire le projet, est-ce nous sentons qu'il va apporter au minimum une contribution à l'avancement des connaissances?

La deuxième dimension de cette question concerne le besoin de revoir la justification et la pertinence du projet.  Après en développé plusieurs segments, c'est le temps actuellement de mettre à jour la revue de la littérature que nous avons faite initialement.  Il est fort possible qu'une deuxième lecture critique  des travaux consultés ou la découverte de références plus récentes ou qui nous auraient échappé auparavant, nous permette de raffiner certaines sections et de sauver du temps dans la définition de la dimension de l'échantillon ou encore des caractéristiques de population.  Cette deuxième revue de la littérature pourra aussi nous permettre de réévaluer les instruments de mesure et l'encadrement expérimental du projet.  Pour ceux qui se sont intéressés à la question, des stratégies  d’analyse statistique pourront être mieux comprises ou modifiées à partir des références.  Si cette nouvelle revue de la littérature confirme la pertinence du projet et sa faisabilité dans des conditions prévisibles de réalisation, nous pouvons maintenant passer à deuxième question qui concerne la révision du protocole lui-même.

QUESTION 2: Quelle est la question de recherche?

A ce stade-ci il faut revoir le protocole dans son ensemble avant de passer à des considérations budgétaires ou administratives.  Il est peu raisonnable d'investir du temps et de l'énergie dans un projet qui soit n'a pas de chance d'être réalisé de façon adéquate ou encore qui risque, par exemple, de n'être pas acceptable sur le plan de l’éthique.  Lorsque l'on veut répondre à cette deuxième question, l'on révise donc toutes les sections du protocole lui même.

A)  
La formulation de  la question de recherche est-elle toujours valide?

B)  
Quelle est la population envisagée, et sa dimension.  Est-ce que l'on contourne les biais d'attribution ou de sélection par des méthodes appropriées d'attribution au hasard ou de mise à l’insu si elles sont pertinentes?

C)  
Est-ce que l'on envisage un échantillon suffisant pour répondre avec efficacité à la question? 

D)  
Quel est l'environnement expérimental et les mesures de contrôle qui s'y appliquent?

E)  
Qu'est qui fera l'objet de l'analyse:   l'instrument de mesure est-il approprié?  

F)  
Est-ce que l'on a contrôlé d'autres biais susceptibles d’apparaître après  le début de l’attribution ou de l’échantillonnage au hasard? 

G)  
Est-ce que les analyses statistiques sont appropriées?

H)  
Est-ce que l'on répond raisonnablement aux questions éthiques?

Cette opération de révision se fait à ce stade-ci avant que l'on inclue dans le projet les notions d'administration ou de financement.

QUESTION 3: Qui va faire le travail?  Quels sont les rôles des participants?

Il est difficile d'imaginer, avant de mettre en marche un projet, ce qui va se passer véritablement.  On peut faire des simulations dans l'environnement projeté du projet ou encore on peut poser la question aux personnes qui se sont déjà exposées à l'exercice; il faut donc définir des tâches et les personnes nécessaires pour les accomplir, et le temps approprié pour ces tâches.  Il faut comprendre le rôle important de l'investigateur principal surtout au début du projet, alors qu'il doit voir à certains détails d'apparence mineurs qui ont pu être oubliés ou jugés peu importants, surtout dans l'exécution du projet, la vérification des mesures de contrôle et la collecte des données.  Il est extrêmement frustrant de bien réaliser les étapes et ensuite perdre en cours de projet une partie des données qui seront le seul témoignage du travail et aussi les seules à être soumises à l'analyse.  Il  est souvent préférable pour un investigateur principal d'avoir un associé ou des associés qui se partagent des tâches.  C'est en répondant à cette question aussi qu'il faut évaluer le besoin de ressources en analyse statistique.  Pour ceux qui ont des difficultés à écrire, il existe aussi des consultants en écriture de publications scientifiques. Un document de gestion de projet est souvent utile. 

QUESTION 4: comment préparez-vous les budgets?

A)  Qu'est-ce qu'un budget?
Un budget, c'est l'expression financière de votre projet, et à sa façon est un résumé de vos objectifs.  Les méthodes, procédures et ressources à utiliser peuvent être coûteuses, ou encore représenter très peu d'investissement en argent et beaucoup de temps; coûts et temps coexistent le plus souvent.  La qualité de la planification budgétaire est souvent sous-estimée et l'on rencontre régulièrement des proposeurs qui soumettent des projets très intéressants mais nettement sous - financés au sens des évaluations budgétaires.  Il faut être capable à toutes les étapes du protocole d'identifier les ressources nécessaires de toute nature: personnel, instrumentation, matériel de consommation courante, frais de consultations, frais de secrétariat.  Il y a plusieurs autres items non énumérés qui vont se révéler selon la nature des projets; ainsi des coûts d’apparence mineure peuvent être initialement oubliés ou sous-estimés (déplacements de sujets, repas, etc.) et vont appauvrir un projet, si l'on a pas prévu ces items.  Il est certainement préférable de surestimer modérément les coûts.

Un des items le plus sous-évalué dans un tel contexte est celui du temps nécessaire pour accomplir les différentes étapes d'un protocole, en particulier la phase de préparation.  L'on pense facilement que la réalisation de la partie proprement expérimentale peut être de durée raisonnable.  Il ne faut pas oublier les délais entre chaque épisode du déroulement, intervalle qui peut être dû à la difficulté par exemple de trouver des sujets, ou encore le temps nécessaire pour compléter et synthétiser la collecte des données, recueillir les données manquantes qui sont encore accessibles, analyser et finalement arriver à l'étape qui demande beaucoup plus de soin que l'on pense, celle de l'interprétation des résultats.  L'utilisation maintenant courante des ordinateurs rend l'exécution de l'analyse infiniment plus rapide que par le passé, mais l'examen attentif  des résultats de l'analyse peut prendre beaucoup plus de temps et de frais de consultation que l'on pense.

Ainsi, lorsqu'on a préparé un protocole, il devient très utile avant le début de son exécution de se préparer  une feuille de route et d'y joindre en parallèle une section qui va détailler le budget et les rôles des intervenants à mesure que le projet se déroule; il peut arriver que les ressources de toute nature soient insuffisantes, mais à l'occasion qu'elles soient aussi plus importantes que nécessaire.  Ce qui permet d'épargner des sous et de l'énergie.

QUESTION 5:  Qui assure le financement?

Lorsque l'on écrit un premier protocole, il peut être facile de répondre à cette question si le projet est très peu onéreux, ou si les ressources sont déjà disponibles; c'est rarement le cas, surtout si l'on doit engager du personnel.  Lorsqu'on pense demander une aide financière pour des ressources non disponibles ‘à l’interne’, les coûts de l’entreprise peuvent grimper rapidement.  Il faut comprendre que la rédaction soigneuse d’un protocole représente la tâche la plus importante à accomplir pour demander le financement approprié.  Il faut prendre alors chacune des sections du protocole et essayer d'accoler une réalité budgétaire à chaque section, lorsque c'est pertinent.  

 Ainsi, s'il s'agit d'une enquête et qu'il y ait des déplacements nécessaires, un échantillon bien calculé va vous permettre d'évaluer avec suffisamment de précision les dépenses reliées à des déplacements de sujets.  S'il s'agit par contre  de payer des volontaires, l'on peut demander des conseils à des personnes expérimentées dans l’évaluation des coûts impliqués.  Lorsqu'il s'agit de matériel et de fournitures, il faut prendre la peine de sonder les fournisseurs, chercher des listes de prix ou demander des soumissions pour obtenir les articles à un coût raisonnable, sans oublier les taxes applicables…  Lorsque tout cet exercice est accompli une première fois, on peut le réviser rapidement pour limiter les oublis.

QUESTION 6: Quelles sont les suites du projet?

Il faut se poser trois questions:

1.
Est-ce que les résultats vont être applicables?

2.
Est-ce que l'on va diffuser nos résultats?

3.
Est-ce que les résultats du travail vont être poursuivis dans d'autres études?  

Il faut essayer de prévoir une ou des réponses à chacune des questions.  Ceci permet de planifier des activités de recherche ultérieures dont la préparation sera facilitée par l'expérience acquise dans le premier projet.  

APPENDICE "A"

Liste de vérification du budget.

1.
Personnel (temps partiel ou temps complet)

Directeur de projet 


Assistants professionnels


Secrétaires


Réceptionnistes


Préposées à la codification


Préposées à la comptabilité


Assistants de recherche


Responsables d'entrevues


Programmeurs


Préposées à l'entrée des données


Analystes


Bénéfices marginaux


Frais de consultation

2.
Déplacements:


Ceux du personnel pour le projet


Ceux des l'investigateur pour les réunions de préparation ou les présentations


Préposés aux entrevues


Consultants

3.
Équipement et meubles:


Micro-ordinateur


Logiciels


Calculatrices


Fourniture de bureau


Autres fournitures

4.
Coût de location et de services:


Coût d'appels téléphoniques


Frais postaux


Temps d'ordinateur


Location d'espace de bureau


Facsimilé (FAX)

6.
Autres:

Dépenses de recrutement


Achats de monographie et de revues


Coûts d'entraînement pour les entrevues


ETC………
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