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Etude exposés — non exposés
Protocole

» Dans ce type d’étude, la sélection des sujets se fait sur la présence ou I'absence du facteur étudié.

* Les sujets sont suivis ensuite durant une période de temps au cours de laquelle la survenue des évenements
étudiés, est enregistrée avec le temps correspondant.

Rappels des différentes étapes de I’étude:

- Définition précise de la question posée et de I'objectif principal de I'étude
- Définition de la population d’étude avec ses critéres d’éligibilité

- Si étude n’est pas exhaustive, sélection d’un échantillon représentatif de la population, et ceci aprés avoir calculé la
taille minimale de I'échantillon (voir plus loin)

- Définition précise et mesure du facteur de risque supposé
- Définition précise des événements incidents que I'on veut collecter

- Veiller a minimiser les biais potentiels : Biais de sélection, Biais de mauvaise classification, Biais de mesure et de
suivi, Biais de confusion
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Etude exposés — non exposés
Identification des FR ou des FP

L’identification des facteurs de risque ou des facteurs protecteurs se fait a l'aide
du risque relatif.

Evénement Total
+
a b n,

Exposé a
RR RR = m

Non exposé C d n, / n2

Le risque relatif est le rapport entre le risque de faire la maladie chez les
exposés et le risque de faire la maladie chez les non exposés.
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Exemple d’application

Primary endpoints

Non-fatal myocardial infarction
(including silent)+fatal CHD

Secondary endpoints

Non-fatal myocardial infarction
{exduding silent)+fatal CHD

Total coronary endpoint

Total cardiovascular events and procedures.
All-cause mortality
Cardiovascular mortality

Fatal and non-fatal stroke

Fatal and non-fatal heart failure
Tertiary endpoin»ts

Silent myocardial infarction
Unstable angina

Chronic stable angina

Peripheral arterial disease
Life-threatening arrthythmias
Development of diabetes mellitus
Development of renal impairment
Post-hoc endpoints

Primary endpoint+coronary
revascularisation procedures

Cardiovasular death+myocardial
infarction+stroke

Amlodipine-based

Atenolol-based

regimen (n=9639) regimen (n=9618)
Number Rate per Number Rate per
(%) 1000 (%) 1000
429 {5%) 8.2 474 (5%) 9.1
390 {4%) 7-4 444 (5%) 85
753 (8%) 146 852 (9%) 16-8
1362 (14%) 27.4 1602 (17%) 328
738 (8%) 139 820 (9%} 155
263 (3%) 49 342 (4%) 6.5
327 (3%) 6.2 422 (4%) 81
134 (1%) 2.5 159 (2%) 3.0
42 (0-4%) 08 33(0-3%) 06
73 (1%) 14 106 (1%) 20
205 (2%) 39 208 {2%) 4.0
133 (1%) 2.5 202 (2%) 39
27 {0-3%) 05 25 (0:3%) 05
567 (6%) 11.0 799 (8%) 159
403 (4%) 77 469 (5%) 91
596 (6%} 115 688 (7%) 13-4
796 (8%) 154 937 (10%) 184

Unadjusted
HR (95% C1)

0-90 (0-79-1.02)

0-87 (0-76-1-00)

0-87 (0.79-0.96)
0.84 (0.78-0-90)
0-89 (0-81-0.99)
076 (0-65-0.90)
0.77 (0.66-0-89)

0-84 (0-66-1.05)

1-27 (0-80-2-00)
0.68 (0:51-0-92)

0-98 {0-81-1.19)
0.65 (0-52-0-81)

1-07 (0-62-1.85)

0.70 (0-63-0-78)

0.85 {0-75-0.97)

0.86 (0.77-0.96)

0-84 (0-76-0-92)

P
=2l 0-1052
— 0.0458
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Amlodipine-based regimen better
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1-00 1-45 2.00

Atenolol-based regimen better

Figure 4: Effect of treatment on all endpoints

Rates per 1000 patient years.
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Etude exposés — non exposés
Calcul de la taille minimale de I’échantillon

1- autant d’exposés que de non exposés

2(2,.,+2,f pL-p)

n= 2
(pl_pO)

2- un exposé pour k non exposés
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CARE - MD Etude exposés — non exposés
Courbe de survie : Méthode de Kaplan Meier

Permet de suivre I'évolution du taux de survie sans événement au cours de la période de I'étude.

Nécessité de connaitre pour chaque patient, le temps t de participation a I'étude et I'état du patient
(a fait 'évenement, PDV, n’a pas fait ’événement).

Fonction de survie

S I —Fonction de survie
0,5 |—.‘—
% 0,6
0 s 10 te:ps 0 25 30
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Comparaison de 2 courbes de survie : Test de Logrank

- Permet de comparer a chaque temps t le taux de survie sans évenement des exposés et celui des non exposeés.

comparaison de la survie sans evenements dans le SHU Typique et le SHU

atypique
10— Type Shu
_':L'irpique
——1 ,g—F::I:::uré
l-H- + —t— 2, 0-censuré
0,5
E 0,6 l
E | 1 <10-_|—
E 04— - -+
|
I
0,2
0,0 |
,n:':u 505,0 1 u::u:;a,n 1500 K] 2nc:n,n
TEMFPS
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Comparaison de 2 courbes de survie : Test de Logrank

Exemple 1

Moyennes et médianes du délai de survie

stemi Moyenne? Médiane
Estimatio Erreur Intervalle de confiancea Estimatio Erreur Comparaisons globales
n std. 95 % n std. " | )
Limite Limite Khi-deux dd Sig.
inférieure  supérieure
1,983 1 ,159

1 13,390 2,349 8,787 17,994 12,000 6,370 Log Rank (Mantel-Cox)
2 17,079 ,802 15,507 18,651
Global 15,146 1,469 12,266 18,026

Fonctions de survie

stemi
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CARE - MD Comparaison de 2 courbes de survie : Test de Logrank
Exemple 2

Insuffisance_rénale

Strata =+ Insuffisance_rénale=non =+ Insuffisance_rénale=oui

1.00 - -i—lrh_H_‘_le
t =H— H =ttt -

£ 0.95

=

S

1_91090 HHEHHHHIHH—

[0 .

: Courbe de survie sans EIG chez les
@ 0.85- patients recevant le traitement de

I’étude, selon que le patient était en

0.80 . . . . . insuffisance rénale ou non
0 0.25 0.5 0.75 1 1.25
Time
Number at risk
..g Insuffisance_rénale=non 338 302 285 275 118 0
ﬁ Insuffisance_rénale=oui 33 29 29 28 13 0
0 0.25 0.5 0.75 1 1.25
Time
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Etu e EXpOSES - nOn exposes En dehors du type de SHU, 5 variables sont liées significativement (ou a la
2 limite de la significativité a la survie sans événement. Apres ajustement,
MOdEIe de Cox seules 2 sont significatives
Facteur Modalités HR IC a2 95% (HR) p-value
Tres utilisé en recherche clinique:
Etudie les relations entre I'incidence instantanée i d -
.2 s e Délai <48 32,73 5,9-181,1 <10
associée a la survenue d’'un événement (Y : 0— Pas d_ela' '(Eh) 48
7 a N . lalyse
d’évenement; 1— Evénement) et 1 ou plusieurs Y
variables explicatives X, X,, X;, ..., X,, qui peuvent
A er a: o .- Type de SHUa 7,35 2.6 -20,7 0.001
étre quantitatives ou qualitatives.
q q SHU SHU typ
Les variables explicatives a introduire sont Atteint oui 267 11 .67 0.036
ers 2 einte ui , .1 -6, .
-Les facteurs connus dans la littérature neurologiq non
-Les facteurs liés a la survie ou a la limite de la ue
significativité, dans les analyses univariées (p < 0,20); Jeune age <5 0.180
certains utilisent p < 0,15; voire p < 0,10. (an) 52 i
-Attention aux données manquantes: Il suffit qu’il y
ait une seule donnée manquante dans un E—, = ) ) oS
enregistrement pour que celui-ci ne soit pas pris en HTA - '
compte
Durée <10 - - 0,421
d’anurie(j) 210
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