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Généralités

L’impact factor d’une revue est un indice (pas une preuve) sur la qualité des articles qui y sont publiés

« something goes wrong… »
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Généralités
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Introduction en 3 temps :  Entonnoir
- Pourquoi ? c’est fréquent, c’est grave, pas ou 

peu de traitement, …
- Controverse : on a des données / traitements 

mais contradictoires ou peu exploitables
- Question à laquelle l’étude va répondre 

Matériel et Méthodes :
- Qu’est-ce qu’on va faire et comment ?
- Protocole : « plan IKEA de l’étude »

Résultats :
- Le produit du protocole 
- Résultats bruts sans interprétation

Discussion :
- Réponses à la (et les) questions de 

l’introduction au regards des résultats
- Résultat principal
- Au regard du reste de la littérature
- Questions annexes (critères 

secondaires, physiopatho, …)
- Forces et faiblesses (auto-critique)
- Perspectives



5

Question 1 : métabolisme venlafaxine 

Molécule mère

Métabolite 1 Métabolite 2 Métabolite 3

CYP 2D6

CYP 3A4

CYP 1A2

CYP 2C19

Venlafaxine

O-desméthylvenlafaxine

N-desméthylvenlafaxine

N,O-didméthylvenlafaxine

Molécule active

Molécule inactive
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Question 1 : métabolisme venlafaxine 

Venlafaxine

CYP 2D6

CYP 3A4

CYP 1A2
CYP 2C19

O-desméthylvenlafaxine N-desméthylvenlafaxine N,O-didméthylvenlafaxine

Molécule active
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Question 1 : métabolisme venlafaxine 

Venlafaxine

CYP 2D6

O-desméthylvenlafaxine

Molécule active

Molécule active
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Question 2 : objectif principal de l’étude  

I 
Introduction en 3 temps :  Entonnoir
- Pourquoi ? c’est fréquent, c’est grave, pas ou 

peu de traitement, …
- Controverse : on a des données / traitements 

mais contradictoires ou peu exploitables
- Question à laquelle l’étude va répondre Introduction

Résumé

Le génotype a disparu – il
s’agit pourtant du premier
« concept » du titre.
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Question 2 : objectif principal de l’étude  
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Question 3 : recrutement

M Matériel et Méthodes :
- Qu’est-ce qu’on va faire et comment ?
- Protocole : « plan IKEA de l’étude »

Patients « dépressifs » entre 18 et 65 ans nécessitant 
d’un traitement et sans critères d’exclusions

… mais :
- Hospitalisés ou non ?
- Quels traitements contre-indiqués ?
- Inobservance ?
- Un seul centre ?
- Pourquoi « 100 » ? (il y a souvent un delta entre 

patients recrutés et patients pour qui l’on a pu avoir 
toutes les données)

… protocole peu détaillé
(pas de description ethnique)
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Question 4 : génotypage

M Matériel et Méthodes :
- Qu’est-ce qu’on va faire et comment ?
- Protocole : « plan IKEA de l’étude »

Comment ?

Choix après la sélection très discutable

Résultats

Les valeurs seuils sont créées à partir de la population et non
de données préalables, si l’échantillon n’est pas représentatif
cela compromet la validité des résultats.
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Question 5 : résultats du génotypage – intérêt ?

Aucun, la catégorie mélange des phénotypes ultra-rapides et lents.
Le détail est ici inutile.
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Question 6 : génotypage *1/*1

- Le rapport moyen est dans la norme : 
curieux qu’ils aient été génotypés ?

- Variations au sein du groupe ? La DS n’est 
pas majeure…

- L’allèle *1 n’est pas retrouvé mais affirmé 
sur l’absence de mutation retrouvée : 
sont-ce vraiment des *1/*1 ?

… idem pour géno (2x*1)/*4 ?
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Question 7 : relation phénotype - génotype

PM

UM

N = 74, alors que 100 patients ? 

N = 7…
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Question 8 : Tests statistiques 

A quoi sert un test en biostatistique ?

- Pas d’hypothèse préalable 
- L’échantillon est-il représentatif ? 
- Multiplicité des tests = inflation du risque alpha
- Ne sont représentés que les tests + ou tout les tests ?
- Petit nombre de sujets

Une hypothèse aurait pu être : Il existe une association 
entre le phénotype de métabolisation de la venlafaxine 
(définie par différentes catégories en fonction du ratio 
ODV/V) et le génotype du CYP 2D6. 

Dans la méthodo, il n’est pas mentionné 
l’analyse statistique sur la relation 
génotype – rapport ODV/V



16

Question 9 : réponse clinique

Evaluation : 
- A combien de temps après introduction traitement ? au minimum 

7 jours (précisé dans la partie résultats)
- Choix de l’échelle
(échelle MADRS: 0 – 60 ; HAM-D : 0 – 52)
- Manque de puissance ?
- Si métaboliseur rapide = formation d’un métabolite qui reste actif
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Question 10 : variabilités

- Age 
- Sexe 
- Poids
- Pathologies autres
- Co médications
- Etc.

On peut légitimement poser cette question : 13 patients 
ont reçus une molécule pouvant potentiellement 
influencer le métabolisme de la venlafaxine par le 2D6

(i) Pourtant : comédication à l’origine d’une interaction 
médicamenteuse = critère d’exclusion

(ii) Aucun n’a eu un ratio aberrant
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Question 11 : titre

Ce n’est pas l’objectif principal de l’article, l’étude n’est pas designé a priori pour étudier l’association entre le 
polymorphisme et l’effet clinique, ce qui est d’ailleurs un résultat négatif. 

Oui mais pour les 75 patients non génotypés ? Peut-
on affirmer qu’ils n’avaient *4 *5 *6 ou (2x1*) ?


