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QuestionsQuestions

• Pourquoi évaluer qualité de vie (QdV) ou Patient-
Reported Outcomes (PROs) en oncologie?

• Comment développer/valider des questionnaires 
PRO/QdV?

• Comment les utiliser en recherche clinique?

• Quel rôle de la plateforme?



DéfinitionsDéfinitions

• La “Qualité de Vie” (QdV) - évaluation globale 
du bien-être, comprenant les aspects 
physiques, psychologiques et sociaux de la 
vie

• Global

• Les “Patient-Reported Outcomes” (PROs) - 
toutes mesures auto-rapportées par le patient

• Douleur, fatigue, nausée, détresse, QdV, 
satisfaction v/v des soins, adhésion…



Modèle conceptuel de la ‘Qualité de Vie liée à la Santé’
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(Traitement/Prise en charge) Wilson & Cleary, 1995



Pourquoi évaluer PRO/QdV en oncologie?Pourquoi évaluer PRO/QdV en oncologie?

• Critère de jugement complémentaire aux paramètres biomédicaux

• Explorer des effets autres que biomédicaux – résultats inattendus

• Tester les interventions en soins de support/oncogériatrie

• Stratifier les patients sur indice pronostic de QdV

• Prendre des décisions thérapeutiques partagées

• Définir des politiques de santé, référentiels de PEC

• Utilisation des mesures PROs/QdV en pratique clinique



Basch, JNCI, 2009
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Critères de jugement FDACritères de jugement FDA



Evaluer la QdV en recherche clinique: quelles situations?Evaluer la QdV en recherche clinique: quelles situations?

• Pronostic réservé/pas de gain substantiel d’un traitement en terme de 
survie

• Impact du traitement sur la QdV élevé

• La QdV est la variable principale quand les traitements de 2 bras de 
randomisation ont une efficacité clinique équivalente 

Booth, JCO, 2009



Soins de support & oncogériatrie Soins de support & oncogériatrie 

• Evaluer PRO/QdV permet de décrire de manière plus 

exhaustive les effets positifs et négatifs des traitements

 Développer et mettre en place des soins de support

 Evaluation des soins de support ou oncogériatrie



QdV comme valeur pronostique de la survie globaleQdV comme valeur pronostique de la survie globale

EORTC Chronotherapy group (EORTC 40952)

564 patients atteints d’un cancer colorectal 

métastatique/10 pays participants, analyse à 5-6 

ans 

Paramètres indépendants mesuré en ligne de 

base affectant la durée de survie (analyse 

multivariée) 

Nbre de globules blancs

Taux de phosphatase alcaline

Nbre de sites métastatiques

Perception du fonctionnement social 

« Dans quelle mesure, la condition physique 

et les traitements affectent la vie familiale/les 

activités sociales? Pas du tout/énormément»



Utilisation de mesures PROs/QdV en pratique cliniqueUtilisation de mesures PROs/QdV en pratique clinique

Overall survival
Intervention – 75%
Usual care – 69%
P = 0.05

Voir aussi en France
Denis et coll., 2017; 2019

Monitoring hebdomadaire 
en ligne des symptômes
auto-rapportés par le patient
et système d’alerte



Phase I - Identification des thèmes
1. Revue de littérature 

2. Entretiens approfondis des patients/proches

3. Entretiens structurés avec professionnels

4. Entretiens structurés auprès de patients

Phase II - Production d’un module provisionnel
Thèmes identifiés en phase I 

Formulation - Traductions 

Phase III -Test pilote et validation préliminaire
Items provisionnels

Entretiens cognitifs

Phase IV: Validation psychométrique sur un large échantillon

Validité de structure, construit, discriminante, fiabilité, consistance interne, sensibilité au changement

Procédure de développement des modules QdV EORTCProcédure de développement des modules QdV EORTC



Révision du module de QdV EORTC spécifique  aux patients Révision du module de QdV EORTC spécifique  aux patients 

atteints d’un cancer pulmonaireatteints d’un cancer pulmonaire

Koller, Ann Oncol, 2018

•Révision du module EORTC QLQ-LC (cancer pulmonaire) (1994)

• Prendre en compte les effets des nouveaux traitements

• Effets secondaires spécifiques des thérapies ciblées

• Techniques de RT plus adaptées

• 308 patients, 9 pays

• 12/13 items originaux + 17 nouveaux (allergies, douleur après chirurgie, peur de 

l’évolution…)

• EORTC QLQ-LC29 > 60 langues



Révision du module de QdV EORTC spécifique  aux patients Révision du module de QdV EORTC spécifique  aux patients 

atteints d’un cancer ORLatteints d’un cancer ORL

Singer, Head & Neck, 2015

•Révision du module EORTC QLQ-H&N (cancer ORL) (1992)

• Données manquantes aux items sur la parole ou la sexualité

• Effets secondaires liées à la combinaison CT et thérapies ciblées

• 330 patients, 17 pays

• Nouveaux items: problèmes de peaux…

• 17 items supprimés parmi 90 nouveaux générés: médication pour la douleur, le 

poids…

• EORTC QLQ-H&N43



Utilisation de questionnaires de QdV/PRO dans les essais cliniquesUtilisation de questionnaires de QdV/PRO dans les essais cliniques

• SPIRIT-PRO (Calvert, JAMA, 2018) – CONSORT-PRO (Calvert, JAMA, 2013) – SISAQOL 

(Bottomley, 2018) recommandations pour le développement d’un protocole 

• Rationnel

• Effets secondaires, domaines psychologiques, variable principale, secondaire?  

• Choix du questionnaire 

• Moments des évaluations

• Modalités de collecte des données (entretien, papier/crayon, en ligne)

• Considérations statistiques (hypothèse de recherche, taille d’échantillon)

• Données manquantes (méthode pour les limiter)



Comment mesurer et analyser les résultats de QdV?Comment mesurer et analyser les résultats de QdV?

• Définir des hypothèses de recherche à priori, sinon reste exploratoire
• Domaine d’intérêt?
• Attentes p/r évolution des scores dans bras standard/intervention

• Utiliser des questionnaires validés

• Analyses statistiques
• Méthodes différentes, difficulté de comparer entre essais
• Gestion des tests multiples et erreur de type 1
• Définition et gestion données manquantes

• Ajuster les différences entre bras comparés
• Fournir un descriptif de la variabilité des données
• Examiner les données manquantes



Comment analyser et interpréter les résultats de QdV?Comment analyser et interpréter les résultats de QdV?

Projet QRECIST: Développement d’un critère de réponse pour l’analyse longitudinale de la 

QdV dans les ECR en cancérologie, Anota et coll.

•Ct quantifier une différence sur différents domaines de QdV, quel cut-off?

•~ 10 points sur une échelle de 0 à 100 souvent utilisé (Osoba, 1998)

•Différence de 5 à 10% = ~  perception de changement pour le patient = DMCI

•Méthode du temps jusqu’à la détérioration d’un score de QdV

• La DMCI est intégrée à la définition de l’événement (ex: détérioration ≥ 5 patients)



Evaluation QdV/PRO en recherche clinique – aspects logistiquesEvaluation QdV/PRO en recherche clinique – aspects logistiques



La Plateforme Qualité de Vie et Cancer
Un réseau de compétences dédié à de la qualité de vie en cancérologie

Rôle : 

Fédérer les compétences des spécialistes de la QdV au niveau national afin d’améliorer l’utilisation, la mesure et l’analyse de la 
QdV en cancérologie.

Objectif principal : 

Favoriser et optimiser l’utilisation de la QdV comme critère de jugement  en cancérologie.

Missions:

- Proposer une expertise spécifique en QdV dans le cadre d’études épidémiologiques, d’essais cliniques ou d’études en SHS
- Favoriser le développement de recherches en QdV

Acteurs :

Épidémiologistes / Biostatisticiens / Méthodologistes / Psychologues de la santé / Economistes de la santé / Sociologues

Soutiens :

Labellisée par la Ligue Nationale Contre le Cancer, soutenue par l’Institut National du Cancer et ses 7 Cancéropôles

Partenariats/Collaborations :

Groupe QdV de l’EORTC,  Plateforme PACAN (S. Mathoulin), Plateforme Cognition (F. Joly), 
divers Registres, AFSOS Unicancer, Groupes coopérateurs (ARCAGY Gineco, FFCD …)
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ORGANIGRAMME DE LA PLATEFORMEORGANIGRAMME DE LA PLATEFORME
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1 Instance de décisions

Réunion physique annuelle

Conseil Scientifique et Stratégique

Francis Guillemin, Nancy

Pascal Auquier, Marseille

Sandrine Dabakuyo, Dijon

Amélie Anota, Besançon (Cancéropole Est)

Karine Baumstarck, Marseille (PACA)

Philippe Tessier, Nantes (CGO)

Natacha Heutte, Rouen (CNO)

Marie Préau, Lyon (CLARA)

Anne Brédart, Paris (IDF)

Caroline Mollevi, Montpellier (CGSO)

Bureau

Réunions mensuelles

1 chef de projet
S. Parnalland (CLCC de Dijon)

2 épidémiologistes
Z. Hamidou (UAM)

A. Omourou (CHRU de Nancy)

1 statisticien
A. Anota (CHRU de Besançon)

Ressources en personnel

1 Instance de conseil

COMPOSITIONS DES INSTANCESCOMPOSITIONS DES INSTANCES

- Président (depuis 2018): Pr Georges Noel

- Chercheurs: Jean-Marie Boher, Emmanuel 

Chamorey, Cyrille Delpierre et Benoit Dervaux

- Cliniciens: Jean François Bosset, Jean-Christophe 

Faivre, Gilles Créhange et Virginie Westeel

- Représentants de Groupes Coopérateurs: Jean-

Louis Pujol (IFCT), Eric Pujade-Lauraine (ARCAGY-

GINECO), Sylvain Manfredi (FFCD), Gilles Robinet 

(GFPC), Jean Bourhis et Christian Borel (GORTEC), 

Mathieu Boone et Florence Laigle-Donadey 

(ANOCEF), Florence Canouï-Poitrine (PACAN), Alain 

Monnereau (Francim), 

- Patientes: Association Seintinelles
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L’expertise proposée par la Plateforme 

● Le design d’études (relecture ou rédaction de protocoles)

● L’analyses de la QdV (relecture ou rédaction de plans d'analyses statistiques, soutien 
ou réalisation d'analyses statistiques, interprétation de résultats)

● La rédaction d'articles sur la QdV

● L’identification et mise en œuvre d'études ancillaires de QdV dans
les essais cliniques

Apporter une aide aux unités de recherche sur :
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Au-delà du service d’expertise, 
la Plateforme s’organise autour de 4 axes de recherche

1 - Développement conceptuel et approches intégratives de la QdV
●  Aspects conceptuels et analyse des déterminants cliniques, psychologiques, socio-économiques et socio-organisationnels 

de la QdV

● Aspects métriques et méthodologiques de l’évaluation de la QdV 

2 - Validation, sélection et utilisation de questionnaires de QdV
●  Développement et validation transculturelle et psychométrique de questionnaires de QdV spécifiques d’une localisation ou 

d’une prise en charge

●  Apport et pertinence de l'évaluation en routine de la QdV

3 - Analyses longitudinales de la QdV
●  Améliorer l’analyse de la QdV et la standardisation dans les essais cliniques

● « Response Shift » : occurrence et modalités de prise en compte dans les analyses longitudinales

●  Comment gérer les données manquantes 

●  Chercher le réel sens clinique d’une différence ou d’un changement

4 - Valeur pronostique de la QdV et relation avec les critères cliniques
● Valeur pronostique de la QdV selon la localisation

● Analyse conjointe des récurrences/progressions et de la QdV

● Investigation de la validité de la QdV comme « Surrogate Endpoint » de la survie globale



Les recherches soutenues par la Plateforme
Projets de recherche méthodologique
•Q-RECIST - Développement d’un critère de réponse pour l’analyse longitudinale des données de QdV dans les essais cliniques en cancérologie (Amélie Anota, Besançon)
•DM et QdV - Impact et prise en compte de l’occurrence de données manquantes dans l’analyse longitudinale de la qualité de vie relative à la santé en cancérologie (Amélie 
Anota, Besançon)
•MCID-RS - Détermination de la différence minimale cliniquement importante d’un score de qualité de vie relative à la santé intégrant l’occurrence de l’effet “Response Shift” 
(Amélie Anota, Besançon)
•ONCO-RS – Response Shift dans la mesure de la QdV des patients en oncologie et leurs aidants naturels : une étude comparative (Pascal Auquier, AP-HM)
•Evaluation des modèles de mesure de Rasch pour l’identification des facteurs associés au response shift pour mieux comprendre et gérer l’adaptation des patients à leur 
maladie cancéreuse (Véronique Sébille, Nantes)
•LQoL - Comparaison de modèles longitudinaux pour l’analyse longitudinale de la QdV par le biais de simulations (Caroline Mollevi, ICM)

Essais cliniques
•Métal 3 - Construction et validation prospective d’un score pronostique afin d’identifier parmi les patientes présentant un cancer du sein métastatique, celles qui bénéficient 
d’une 3ème ligne de chimiothérapie en terme de survie globale (Florence Dalenc, Toulouse)
•PREPARE - Place de l'intervention gériatrique chez les sujets âgés traités pour un cancer: essai de phase III (Pierre Soubeyran, Bordeaux)
•COBEQoL – Evaluation de l’impact de l’association chimiothérapie et Bevacizumab en 1ère ligne du cancer colorectal métastatique sur la QdV (Christophe Borg, Besançon)
•CONCORDE - Carcinomes Oesophagiens Non opérés traités par Chimiothérapie  à base d’Oxaliplatine et Radiothérapie à dose élevée (Gilles Créhange, Dijon)
•FFCD 0307 - Essai intergroupe de phase III de stratégie pour la chimiothérapie des cancers gastriques métastatiques ou localement avancés (Roseline Gimbaud, Toulouse)

Cohortes 
•CANTO - Etude multicentrique des toxicités chroniques liées aux traitements du cancer du sein (Fabrice André et Sarah Dauchy, GR)
•GLIOMES - Cohorte prospective de sujets présentant un gliome (Olivier Chinot, AP-HM)
Déterminants des inégalités sociales d’ajustement du patient et de son principal aidant naturel face aux cancers du système nerveux central  (Tanguy Leroy, Lyon)
•LEA - Leucémies de l’Enfant et Adolescent (Pascal Auquier, Michel Gérard et Simeoni Marie-Claude, AP-HM)
•FREGAT – Cohorte de patients porteurs d'un cancer œso-gastrique (Guillaume Piessen, CHRU Lille)
•ICE - Cohorte prospective multicentrique d’aidants informels en Bourgogne Franche-Comté (Virginie Nerich, CHU, Besançon)

QdV en routine
•Gyneqol-Pilote : Etude Pilote de la Cohorte Prospective Gyneqol : Qualité de Vie Relative à la santé des Patientes Atteintes de Cancers Gynécologiques (Pr Rajeev 
RAMANAH, Dr Elsa Kalbacher)



MERCI POUR VOTRE ATTENTION !MERCI POUR VOTRE ATTENTION !
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