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Expertise 1 du dossier PHRC-12-009-0243

Désignation du dossier

Numéro du dossier PHRC-12-009-0243
Nom dfe Vinvestigateur principat M. Jacques BOUGET
Acronyme du projet HEGATO
Titre du projet Observatoire des Hémorragies Graves sous Anti-Thrombotiques
Type de projet Dossier PHRC

Grille d'evaluation du PHRC 2012

|'ensemble des champs est & renseigner, obligatoirement. Si nécessaire, préciser explicitement labsence de
commentaire dans le champ idoine,

Exceptions, le commentaire est facultatif |
- aprés la guestion 6 du PHRIP et du .PREPS ou question 10 du PHRC
- aprés la guestion portant sur lamélioration du fond ou de la forme du guestionnaire

Eligibilité  Utilité et innovation  Approche de finvestigation ~ Observations sur le questionnaire

1. Le projet est une recherche effectuée chez 'hamme. Sa finalité est famélioration de sa santé. *
Vous éles :

2. Les résultats du projet auront un impact direct sur la prise en charge des patients. *
Vous étes :

gm:.:'l'otaIement enaccord ® E?!utﬁt en accord | IPiutdt en désaccord O Totalement en désaccord

3. Ce projet est un projet de rechercha fondamentale cu 3 visée purement cognitive. *
Vous étes !

+ [Enregistrer] vous permet d'enregistrer 2 grille complétée et awtorise des modifications ulterieurss
+ [Déposer] vous permet de valider et déposer la grille auprés de la DGOS et ¢lot Fexpertise pour ce dossier.

(Remarque : seules les expertises déposées avant la date limite sont prises en compta.)

- Expertise déposée le 13/06/2012 15:31:45 -

Nous contacter « Mentions légales - © 2011 - 2013 DGOS iﬁ&
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Expertise 1 du dossier PHRC-12-008-0243

Désignation du dossier
MNuméro du dossier PHRC-12-009-0243
Nom de Finvestigateur principal M. Jacques BOUGET
Acronyme du projet HEGATO
Titre du projet Observatoire des Hémorragies Graves sous Anti-Thrombotiques
Type de projet Dossier PHRC

Grille d’evaluation du PHRC 2012

i'ensemble des champs est & renseignar, obligatoiremant. Si nacessaire, préciser explicitement fabsence de
commentaire dans le champ ideine.

Exceptions, le commentaire est facultatif |
- aprés la question & du PHRIP et du PREPS ou guestion 10 du PHRC
- aprés la question portant sur 'amélioraticn du fond ou de la forme du guestionnaire

Eligibitité  ttilité et innovation  Approche de investigation  Observations sur le questionnaire

Innovation au sens de démarche, de processus ou de résuitat, qui s'inscrit dans une perspective applicative

1. Les résultats annoncés du projet constitueront un apport scientifique ET devraient permettre une publication dans une
revue 3 audience internationale. *

Vous étes :

le :Totaiement en accosd f""' Plutdt en accord '€ Plutdt en désaccord < Totalement en désaccord

2. Les résultats annoncés du projet aurent un impact direct sur la santé du patient (mortalité, morbidité ou qualité de vie)
OQU/ET sur la stratégie de sa prise en charge, *
{English 'Efficacy’. Exemple : measure how wetl 2 treatement works in dinicat trials or laberatory studies]

Vous étes :

E‘rotalement en accord Qrf?r__fPIutét en accord € Plutdt en désaccord '_f_-Totalement en désaccord

3. tes résultats annoncés du projet, traduits en pratique courante, représentent un progrés dans le cadre de la prise en
charge du patient {mortalité, morbidité ou qualité de vie) OU/ET un impact, en terme individuel, sur la stratégie de sa prise
en charge, *

[English 'Effectiveness'. Example : relate how to well a treatment works in pratice]

Vous étes :

{4, Les résultats annoncés du projet, traduits en pratique courante, auront un impact, en terme collectif, sur lefficacité de la
prise en charge des patients. *

[Englise 'Efficiancy']
Vous étes :

otalement en accord % Plutdt en accord ¢ Plutdt en désaccord f'" Totalement en désaccord

+ [Enregistrer] vous permet d’enregistrer la grille complétée et autorise des modifications ultérieures
« [Déposer] vous parmet de valider et déposer la grille auprés de fa DGOS et ¢ldt Fexpertise pour ce dossier.

(Remarque : seules les experises déposées avant la date limite sont prises en compta.}

- Expertise déposée le 13/06/2012 15:31:45 -

Nous contacter - Mentions légales - © 2011 - 2013 DGOS

https://innovarc.fr/dossier/RH/ drh_affichage expertise.aspx?... 11/03/2013
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Expertise 1 du dossier PHRC-12-009-0243

Désignation du dossier
Numéro du dossier PHRC-12-009-0243
Nom de I'nvestigateur principal M. Jacques BOUGET
Acronyme du projet HEGATO
Titre du projet Observatoire des Hémorragies Graves sous Anti-Thrombotiques
Type de projet Dossier PHRC

Grille d'evaluation du PHRC 2012

L'snsemble des champs ast & renseigner, cbligatoirement. 51 nécessaire, préciser explicitemant 'absence de
commentaire dans le champ idoine.

Exceptions, le commentaire est faguitatif :
- aprés la question 6 du PHRIP et du PREPS ou question 10 du PHRC
- aprés la question portant sur l'amélioration du fond ou de la forme du questionnaire

Eligibitité  Utilité et innovation Apprache de I'investigation  Observations sur le questionnaire

1, L'état de Fart du domaine abordé par le projet, les hypothéses et les objectifs principaux et secondaires qui en découlent
sont décrits ET sont liés de maniére cohgrente, *

Vous étes :

(& Totalement en accord ¢ Plutdt en accord "' Plutt en désaccord | Totalement en désaccord

2. Les critéres d'évaluation principal et secendaires correspondent aux objectifs principal et secondaires ET sont décrits de
maniére précise *
[Note : critéres d'évaluation = critéres de jugement]

Vous étes :

:;;thotalement en accord Plutdt en accord < Plutét en désaccord (' Totajement en désaccord

3. Les méthodes de mesure des critdres d'évaluation principal et secondaires sont décrites dans le projet. *
Yous étes :

I# Totalement en accord |

4. Les critéres de sélection (inclusion, nan inclusion et exclusion) des sujets de |a recherche sont décrits ET cohérents avec la
population cible du prejet. *

Vous étes !

‘@ Totalement en accord . Plutdt en accord ¢ Plutdt en désaccord ¢ Totalement en désaccord

5, Les méthodes de l'investigation sont décrites et adéguates. *
[Calendriers de t'étude, <ircuits -patient, données, médicament, biologie, ...-, organisation des ressources humaines
mobilisées pour ta recherche et autres moyens techniques]

Vous étes :

”__Plutﬁt en desaccord : otalement en désaccord

& Totalement en accord  © Plutdt en accord

6. La capacité de recrutement des centres participants est présentée, justifiée et adéquate, y cempris en Jien avec le
calendrier du projet. *

Vous étes :

' & Totalement en accord © plutdt en accord Plutdt en désaccord { Totalement en désaccord

7. L'expertise de I'équipe coordinatrice dans je domaine du projet est documentée. *
Vous étes ;

fi Totalement en accord f‘;PIutét en accord i*’j'wPiutét an désaccord §___f__'_§1‘0talement en désaccord

https://innovarc.fr/dossier/RH/ drh_affichage expertise.aspx?... 11/03/2013



Expertise 1 du dossier PHRC-12-009-0243 Page 2 of 2

8. U'équipe coordinatrice et jes structures auxquelles elie fait appel ont la capacité de mener & son ferme le projet. *
Vous étes :

Plutét en désaccord |C Totalement en désaccord

9. Les moyens annoncés mobilisés et demandés permettent de conduire le projet & son terme. *
Vous &tes :

- TN N . .
|® Totalement en accord ¢ Plutdt en accord Plutdt en désaccord T Totalement an désaccerd

10. Au plan éthique, le projet peut vous poeser probiéme ET/0OU sa mise en ceuvre pourrait poser probléme, *

{Note : sans préjudice de I'avis qui pourra &tre rendu par le CPP ou un comité d’éthigue]
Vous étes :

i€ Totalernent en accord ;‘__f‘_fPIutét en accord C Plutdt en désaccord ‘%‘?Totalement en désaccord

Commentaire : e e s — U,

¢ Projet bien rédige, posant une question importante (comparaison des hémorragies graves en fonction des anti-thrombeotiques prescrits), et
tentant d'y répondre par une méthodologie adaptée et en incluant des centres investis dans la recherche en médecine durgence. La

! faisabilité me semble excellente, le budget est cohérent ot justifié. Les censéquences de cette recherche en terme de santé publigue

| pourraient &tre trés importants, it n'y a pas de telles études actuellement en cours, et lindustrie pharmaceutique évitera soigneusement de

. répondre & ceftte question pourtant fondamentale. Je m'al pas de critique méthodolegique et le plan ¢'analyse statistique me semble

; satisfaisant.

1l convient juste de suggérer aux investigateurs de prévair des régles clalres de désignation des auteurs des futures publications {premier,

i dernier, nombres, régles de décision) et des investigateurs qui seront cités en annexe. Cest toujours plus simple et recommandé de le faire &
| priori.

Appréciation générale *

’ Excellent projet, & soutenir sans réserve. La réponse a la question posée {morbidité/mortalité induite par les nouveaux anticoagulanis est
- d'une importance cruciale pour les décisions futures des auterités de santé.

. [Enregistrer] vous permet d'enregisirer la grille complétée et autorise des modifications ulérieures
» [Dénoser] vous parmet de vatider et déposer la grille auprés de la DGOS et cidt Pexpertise pour ce dossier.

{Remarque : seules les expertises déposées avant la date limite sont prises en compta.)

- Expertise déposés le 13/06/2012 15:31:45 -

Neus contacter « Menfions légales « © 2011 - 2013 DGOS

https://innovarc.fr/dossier/RH/ drh_affichage_expertise.aspx?... 1 1/03/2013
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Expertise 1 du dossier PHRC-12-009-0243

Désignation du dossier
Numéro du dossier PHRC-12-009-0243

Nam de l'nvestigateur principal M. Jacques BOUGET

Acronyme du projet HEGATO
Titre du projet Observatoire des Hémorragies Graves sous Anti-Thrombotiques

Type de projet Dossier PHRC

Grille d'evaluation du PHRC 2012
Pensemble des champs ast & rensaigner, obligatoirement. S nécessaire, préciser axplicitement l'absence de

comimentaire dans le champ idoine.

Exceptions, le commentaire est facultatif :
- aprés la question 6 du PHRIP ef du PREPS ou quastion 10 du PHRC
- aprés fa question portant sur lamelioration du fond ou de fa forme du questionnaire
Eligibilité  Utikité et innovation  Approche de I'investigation Qbservations sur le questionnaire
© Appréciation sur la grilie
Afin d'améliarer la qualité de I'expertise, merdi d'indiquer vos cemmentaires et/ou suggestions d'amélioration sur le fond
et/ou la forme de la grille d’expertise
| Ce type de grille est sn général anecdotique dans le processus de décision. Il me semble futile d'en proposer des améliorations.

= complétée et autorise des modifications ultgrieures

> [Enregistrar] vous permet d'enregistrer ta grilf
& auprds de Iz DGOS ot clét l'expertise pour ce dossier.

» [Déposer] vous permet de valider st déposer la grilt

{Remarque : seules les expertises déposées avant la daie limite sont prises en compte.}

. Expertise déposée le 13/06/2012 15:31:45 -

Nous contacter « Mentions légales - © 2011 - 2013 DGOS ggg;

https://innovarc.fr/dossier/RH/ drh_affichage expertise.aspx?... 11/03/2013
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Expertise 2 du dossier PHRC-12-008-0243

Désignation du dossier
Numéro du dossier PHRC-12-009-0243
Nom de Vinvestigateur principal M. Jacques BOUGET
Acronyme du projet HEGATO
Titre du projet Observatoire des Hémorragies Graves sous Anti-Thrombotiques
Type de projet Dossier PHRC

Grille d’evaluation du PHRC 2012

L'ensembie des champs est & renseigner, obligatairement. St nécessaire, préciser expliciternent l'absence de
commentaire dans le champ idoine,

Exceptions, le commentaire est facultatif :
- apras la question 6 du PHRIP et du PREPS ou gusestion 10 du PHRC
- aprés |z question portant sur lamélioration du fond ou de la forme du guestionnaire

€ligibilité  Utilité et innovation  Approche de Investigation Observations sur le questionnaire

1. Le projet est une recherche effectuée chez I'homme. Sa finalité est I'amélicration de sa santé. *
Vous étes :

2. Les résultats du projet auront un impact direct sur la prise en charge des patients. *
Vous étes :

Totalement en accord | ¥ Plutdt en accord r‘ Plutdt en désaccord 1 Totalement en désaccord

3. Ce projet est un projet de recherche fondamentale ou a visée purement cognitive. *
Vous tes :

€ Totalement en accord | Plutdt en accord © Pplutdt en désaccord @ iTotalement en désaccard

- [Enregistrer] vous permet d'enregistrer la grille complétée et autorise des modifications ultérigures
+ [Déposer] vous permet de valider et déposer la grifle auprés de la DGOS et clét 'expertise pour ce dossier.

{Remarque : seules les expertises déposées avant la date limite sont prises en compte.}

- Expertise déposée le 15/06/2012 17:08:59 -

Nous contacter - Mentions Jégales - © 2011 - 2013 DGOS ﬁgg

https://innovarc.fr/dossiet/RH/drh_affichage expertise.aspx?... 1 1/03/2013
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Expertise 2 du dossier PHRC-12-009-0243
Désignation du dossier
Numéro du dossier PHRC-12-009-0243
Nom de I'investigateur principal M. Jacques BOUGET
Acronyme du projet HEGATO
Titre du projet Observatoire des Hémorragies Graves sous Anti-Thrombotiques

Type de projet Dossier PHRC

Grille d'evaluation du PHRC 2012

{'ensemble des champs est & renseigner, obligatoiremant. Si nécessaire, préciser explicitement l'absence de
commantaire dans le champ idoing.

Exceptions, le commentaire est facultatif ©
- aprés 2 guestion 6 du PHRIP et du PREPS ou guestion 10 du PHRC
- aprés |z guestion portant sur l'amélioration du fond ou de la forme du questionnaire

Eligibilité  Utilité at innaovation  Approche de linvestigation  Observations sur [e questionnaire

Innovation au sens de démarche, de processus ou de résultat, qui s'inscrit dans une perspective applicative

1. Les résultats annoncés du projet constitueront un apport scientifique ET devraient permettre une publication dans une
revue a audience internationale. *

Vous étes :

Totalement en accord | & Plutdt en accord ¢ Plutdt en désaccord ¢ Totalement en désaccord

2. Les résultats annoncés du projet auront un impact direct sur la santé du patient {mortalité, morbidité ou qualité de vie)
OU/ET sur la stratégie de sa prise en charge. *
fEnglish ‘Efficacy’. Exemple : measure how well a treatement works in clinical trials or laboratory studies]

- Vous étes :

tatement en accord fgﬁPIutﬁt en accord © Plutét en désaccard € Totalement en désaccord

3. Les résultats annoncés du projet, traduits en pratigue courante, représentent un progrés dans ie cadre de la prise en
charge du patient {mortalité, morbidité ou qualité de vie) OU/ET un impact, en terme individuel, sur la stratégie de sa prise
: en charge. *

i [English 'Effectiveness’. Example : relatz how to weil a treatment works in pratice]

Vous étes :

iﬁ:?otalement en accord E:Plutc')t en accord {f'lPlutét en désaccord '(?'Totalement en désaccord

4. Les résultats annoncés du projet, traduits en pratique courante, auront un impact, en terme collectif, sur I'efficacité de la
prise en charge des patients. *

[Englise 'Efficiency’}
Vous étes :

|utdt en désaccord (7 Totalement en désaccord

+ [Enregistrer] vous permet d’enregistrer |z grille complétes et autorise des modifications uliérieures
+ [Déposer] vous permet de valider et dépaser la grille auprés de fa DGOS et clét Paxpertise pour ce dossier.

{Remargue : seules les expertises déposées avant la date limite sont prises en compia.)

- Expertise déposée le 15/06/2012 17:08:59 -

Nous contacter » Mentions 1égales - © 2011 - 2013 BGOS ﬁ%g

https://innovarc.fi/dossier/RH/drh_affichage expertise.aspx?... 11/03/2013
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Expertise 2 du dossier PHRG-12-009-0243

Désignation du dossier
Numéro du dossier PHRC-12-009-0243
Nom de Investigateur principal M. Jacques BOUGET
Acronyme du projet HEGATO
Titre du projet Observatoire des Hémorragies Graves sous Anti-Thrombotiques
Type de projet Dossier PHRC

Grille d'evaluation du PHRC 2012

L'ensemble des champs est & renseigner, obligatoiremeant. 51 nécessaire, préciser explicitement 'absence de -
commantaire dans le champ doine.

Exceptions, le commentaire est facultatif ©
- apras ia guestion 6§ du PHRIP et du PREPS ou question 10 du PHRC
- aprés la guestion portant sur l'amélioration du fond ou de la forme du guestionnaire

Eligibilicé  Utilité et innovation  Approche de Investigation  Observations sur le quastionnaire
1. L'état de I'art du damaine abordé par le projet, les hypothéses et les objectifs principaux et secondaires qui en découlent

sont décrits ET sont liés de maniére cohérente, *
Vous étes :

© 2, Les critéres d'évaluation principal et secondaires correspondent aux objectifs principal et secondaires ET sont décrits de
maniére précise *

[Note : critéres d'évaluation = critéres de jugement]
Vous étes :

Totalement en désaccord

i Totalement en accord | Plutdt en accord £ _?Plutﬁt en désaccord

| 3. Les méthodes de mesure des critéres d'évaluation principal et secondaires sont décrites dans le projet. *
Vous étes :

'& Totalement en accord (7 Plutét en accord lutdt en désaccord | Totalement en désaccord

4, |.es critéres de sélection (inclusion, non inclusion et exclusion) des sujets de la recherche sont décrits ET cohérents avec la
population cible du projet. *
Vous étes :

lutdt en accord E{’M;P!utc?t en désaccord ;{;Totaiement en désaccord

“‘ Totalement en accord

5. Les méthodes de Pinvestigation sont décrites et adéguates, *
[Calendriers de I'étuds, circuits -patient, données, médicament, biologle, -..-, organisation des ressources humaines
mobilisées pour la recherche et autres moyens techniques]

Vous &fes ;

?;{’%VATotalement en accord (£ Plutdt en accord Eif’f‘;ﬂP]utét en désaccord EZQ‘Totalement en désaccord

6. La capacité de recrutement des centres participants est présentée, justifiée et adéquate, y compris en lien avec |2
calendrier du projet. *

Vous étes :

"G Totalement en accord ¢ Plutdt en accord ¢ Plutdt en désaccord ¢ Totalement en désaccord

7. L'expertise de V'éguipe coordinatrice dans le domaine du projet est documentée, *
Vous étes :

: i . T - . 5
& Totalement en accord | Phutbt en accord € Plutdt en désaccord i€ Totalement en désaccord

https://innovarc.fi/dossier/RH/drh_affichage expertise.aspx?... 1 1/03/2013




Expertise 2 du dossicr PHRC-12-009-0243 Page 2 of 2

8. Légquipe coordinatrice et les structures auxquelles elle fait appel ont la capacité de mener & son terme le projet. *
Vous étes :

@ Totalernent en accord lutdt en accord ¢ Plutdt en désaccord | T Totalement en désaccord

9, Les moyens annoncés mobilisés et demandés permettent de conduire le projet a son terme. *
Vous étes :

10. Au plan éthigue, le projet peut vous poser probléme ET/OU sa mise en ceuvre pourrait poser probléme. *
[Note : sans préjudice de l'avis qui pourra étre rendu par le CPP ou un comité d'éthique]

Vous étes :

' Totalement en désaccord

Commentairg : PP

Appréciaticn générale *

! Bon projet. Quelques remarques :

i -la possibifité que ces accidents hémorragiques scient déclenchés par te ticagrelor ou fe prasugrel est sous -évaluée par les auteurs, méme si .
! elle est envisagée

. - le calcul du nombre de sujets repose sur une augmentation du risque hémorragique (X 1,2) avec les nouveaux anticoagutants, ce qui

i semble un peu Slevé sachant que les accidents actuels sont dus au mésusage (et ¢a devrait donc diminuer) et qu'il y aura moins

| d'hémorragies intracraniennes. Par ailleurs, les autews rapportent 1,5% daccidents chez les patients traftés par AVK, le chiffre le plus

| couramment rapport est plutét 1%, ce qui change les hypothéses de caloul.

- en dépit de |a haute qualité des équipes impliquées {nctamment Rennes, Brest et Angers) 400 patients par année et par centre reste un

| objectif difficile

| - limprécision du dénominateur peut étre débattue, malgré les précautions trés convaincantes du projet

« [Enregistrer] vous permet d’'enregistrer la grille complétés et autorise des muodifications ultérieures
- [Déposer} vous parmet de valider et déposer la grille auprés de la DGOS et cldt l'expertise pour ce dossier.

(Remargue | seules les expertises déposées avant la date limite sont prises en compte. )

- Expertise déposée le 15/06/2012 17:08:59 -

Nous contacter = Mentions légales - © 2011 - 2013 DGOS ey B e

https://innovarc.fi/dossier/RH/drh_affichage expertise.aspx?... 11/03/2013
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Expertise 2 du dossier PHRC-12-009-0243

Désignation du dossier
Numéro du dossier PHRC-12-009-0243
Nom de lnvestigateur principal M. Jacques BOUGET

Acronyme du projet HEGATO
Titre du proiet Observatoire des Hémorragies Graves sous Anti-Thrombotiques

Type de projet Dossier PHRC

Grille d'evaluation du PHRC 2012

L'ensemble das champs est & renseigner, cbligatoirement. Si néeessaire, préciser explicitement I'absence de
commentaire dans le champ idoine.

Exceptions, le commentaire est facuitatif :
- apras & guestion & du PHRIP et du PREPS ou guestion 10 du PHRC
- aprés ia guestion portant sur famélioration du fond ou de Ja forme du guestionnaire

Eligibilité  Utilité et innovation  Approche de I'nvestigation Observations sur i@ questionnaire
Appréciation sur la grille

i Afin d'améliorer la qualité de I'expertise, merci d'indiquer vos commentaires at/ou suggestions d'amélioration sur le fond !
| et/ou la forme de ia grille d'expertise L

« [Enregistrer] vous permet d'enregistrer la grille complétée et autorise des modifications ultérisures
+ [Déposer] vous permet de valider et déposer la grifie auprés de la DGOS ef cldt Pexpertise pour ce dossier.

{Remarque : seules les expertises déposées avant la date limite sont prises en compte.}

- Expertise déposée le 15/06/2012 17.08:59 -

MNous contacter » Mentions légales » © 2011 - 2013 DGOS |

https://innovarc.fr/dossier/RH/drh_affichage_expertise.aspx?... 11/03/2013
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Expertise 3 du dossier PHRC-12-008-0243

Désignation du dossier

Numéro du dossier PHRC-12-009-0243
Mom de l'nvestigateur principal M. Jacques BOUGET
Acronyme du projet HEGATO
Titre du projet Observatoire des Hémorragies Graves sous Anti-Thrombotiques
Type de projet Dossier PHRC

Grille d'evaluation du PHRC 2012

L'snsemble des champs est 4 renseigner, obligatoirement. Si nécessalire, préciser expliciiement Fabsence de
commentaire dans le champ idoine.

Exceptions, & commentaire est facultatif :
- aprés la question & du PHRIP st du PREPS ou question 10 du PHRC
- aprés la question portant sur laméfioration du fond ou de la forme du guestionnaire

Eligibitité  Utilité et innovation  Approche de I'investigation ~ Observations sur e questionnaire

{ 1. Le projet est une recherche effectuée chez 'homme. Sa finalité est I'amélioration de sa santé, *
Vous étes :

| @ Jotalement en accord € Plutdt en accord (€ ‘Plutdt en désaccord ¥ Totalement en désaccord

2. Les résuitats du projet auront un impact direct sur la prise en charge des patients, *
Vous 8tes :

3. Ce projet est un projet de recherche fondamentaie ou 3 visée purament cognitive. *
Vous étes :

« [Enregistrer] vous permet d'enregistrer la grills complétée et autorise des modifications ultérieures
« [Déposer] vous permet de valider st déposer la grille auprés de la DGOS &t ¢ibt Pexpertise pour ce dessier.

{Remarque : seules les expertises deposdes avant la date limite sont prises en compie.)

- Expertise déposée le 12/06/2012 21:02:41 -

Nous contacter « Mentions |égales - © 2011 - 2013 DGOS
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Expertise 3 du dossier PHRC-12-008-0243

Désignation du dossier
Numéro du dossier PHRC-12-009-0243
Nom de Pinvestigateur principal M. Jacgues BOUGET
Acronyme du projet HEGATO
Titre du projet Observatoire des Hémorragies Graves sous Anti-Thrombotiques
Type de projet Dossier PHRC

Grille d'evaluation du PHRC 2012

L'ensembie des champs ast & renseigner, obligatoirement. Si nécessairs, préciser explicitement 'absence de
commentaire dans le champ idcine.

Exceptions, le commentaire est facultatif :
- aprés la question & du PHRIP et du PREPS ou question 10 du PHRC
- aprés la question poriant sur l'amélicration du fond ou da la forme du questionnaire

Eligibllité  Utilité et innovation  Approche de Pinvestigation  Observations surie questionnaire

Innovation au sens de démarche, de processus ou de résultat, qui s'inscrit dans une perspective applicative

1. Les résultats arnoncés du projet constitueront un appoert scientifique ET devraient permettre une publication dans une
revue & audience internationale, *

Vous éfes :

:® Totalement en accord € Plutd | Plutdt en désaccord ¢ [Totalement en désaccard

2. Les résultats annoncés du projet aurent un impact direct sur la santé du patient (mortaiité, morbidité ou qualité de vie)

OU/ET sur la stratégie de sa prise en charge. *
[English 'Efficacy’. Exemple : measure how well a treatement works i clinical trials or laberatory studies]

Vouis étes :

[&Trotalement en accord @ Plutdt en accord | & Plutdt en désaccord I* Totalement en désaccord

3. Les résultats annoncés du prajet, traduits en pratique courante, représentent un progrés dans le cadre de la prise en
charge du patient {mortalité, meorbidité cu qualité de vie) OU/ET un impact, en terme individuel, sur la stratégie de sa prise
en charge, *

[English 'Effectiveness', Example : relate how to well a treatment works in pratice}

Vous étes !

;Totalement en accord F:FPIutc“)t en agcard Plutét en désaccord ¢ Totalement en désaccord

4. Les résultats annoncés du projet, traduits en pratique courante, aurant un impact, en terme collectif, sur l'efficacité de la
. prise en charge des patients. *

[Englise 'Efficiency']
¢ Vous étes !

+ [Enregistrer] vous permet d'enregistrer la grille complétée et autarise des modifications uitérieures
+ [Déposer] vous permet de valider et déposer la grille auprés de la DGOS st clét I'expertise pour ce dossier.

(Remarque : seules les expertises déposées avant la date limite sont prises en compte.}

- Expertise déposée le 12/06/2012 21:02:41 -

Nous contacter « Mentions ¥égales - © 2011 - 2013 DGOS %g
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Expertise 3 du dossier PHRC-12-009-0243 Page 1 of 2

Ministere du Travail, de TEmploi of de fa Sanig

seisamoums - PHRCPHRIPPREPSSTICPRT ~ INNOVARC2

Eboe
HEMEHLIQUE FRANGABE

e intelic

Expertise 3 du dossier PHRC-12-008-0243
Désignation du dossier
Numéro du dossier PHRC-12-009-0243
Nom de lnvestigateur principal M. Jacques BOUGET
Acronyme du projet HEGATO
Titre du projet Observatoire des Hémorragies Graves sous Anti-Thrombotiques
Type de projet Dossier PHRC

Grille d'evaluation du PHRC 2012

t'ensemble des champs est & renseigner, obligateirement. 3i nécessaire, préciser explicitement absence de
commentaire dans le champ idoine.

Exceptions, le commentaire est faculiatif
. gprés la question & du PHRIP et du PREPS au question 10 du PHRC
- aprés la guestion portant sur 'amélioration du fond ou de la forme du guestionnaire

Eligibilité  UEité et innovation  Approche de l'investigation Observations sur e questionnaire

1, L'état de I'art du domaine abordé par le projet, les hypothéses et les objectifs principaux et secondaires qui en découlent
sont décrits ET sont liés de maniére cohérente. *

Vous étes |

otalement en accord gPIutét en accord 'f“_.Plutﬁt en désaccord € Totalement en désaccord

2. Les critéres d'évaluation principal et secondaires correspondent aux chiectifs principal et secondaires ET sont décrits de
maniére précise *
[Note : critéres d'évaluation = critéres de jugement}

Vous étes :

‘@ Totalement en accord 7 Plutdt en accord F Plutét en désaccord " Totalement en désaccord

3. Les méthodes de mesure des critéres d'évaluation principal et secondaires sont décrites dans le projet. *
Vous éfes :

‘Plutét en accord (“ Plutdt en désaccord f“ Totalement en désaccord

4, Les criteres de sélection {inclusion, non inclusion et exclusion) des sujets de la recherche sont décrits ET cohérents avec la
population cible du projet. *
Vous étes :

|# Totalement en accord  © Plutdt en accord f“ Plutdt en désaccord ¢ Totalement en désaccord

5. 1es méthades de lnvestigation sont décrites et adéquates. *
{Calendriers de I'étude, circuits -patient, données, médicament, biologie, .-, organisation des ressources humaines
mobilisées pour la recherche et autres moyens techniques]

Vous étes :

? otalement en accord E:‘fEPIu*cﬁt en accord | Plutdt en désaccord ;{‘_ Totalement en désaccord

6. La capacité de recrutement des centres participants est présentée, justifide et adéquate, y compris en lien avec le
caiendrier du projet. *
Vous étes @

® Totalement en accord iPlutdt en accord . Plutst en désaccord .__“ Totalement en désaccord -

7. L'expertise de Yéquipe coordinatrice dans Je domaine du projet est documentée. *
Vous étes :

lutdt en accord r Plutdt en désaccord {: Totalement en désaccord

‘& Totalement en accord

httos://innovare. fr/dossier/RH/drh_affichage expertise.aspx?... 1 1/03/2013



Expertise 3 du dossier PHRC-12-009-0243 Page 2 of 2

8. L'équipe coordinatrice et les structures auxquelles elle fait appel ont la capacité de mener a son terme le projet, *
Vous étes :

% Totalement en accord Plutét en accord ¢ Piutét en désaccord ¢ Totalement en désaccord

9. Les moyens annencés mobilisés et demandés permettent de conduire le projet & son terme. *
. Vous étes :

10. Au plan éthiqug, le proiet peut vous poser prableme ET/OU sa mise en cauvre pourrait peser probléme. *
[Note : sans préjudice de 'avis qui pourra étre rendu par le CPP ou un comité d'éthique}

Vous éles :

€ Totalement en accord ¢ Plutét en accord C jplutdt en désaccord & Totalement en désaccord

Commentaire : » _ o )
\ Pas de probléme éthique au suivi de ces patients. Au contraire, le simple fait de sintéresser a eux sera directement bénéfique pour leur

! chance de survie. Je pense donc que cette &lude apportera un bénéfice au patient par intérét qusiie suscitera sur le devenir des patients
: victimes d'hémarragie sous anticoagulants.

Appréciation générale *

| |t s'agit d'un excelient projet qui arrive & un frés bon moment. En effet Vintroduction des nouveaux traitements (*hépatines orales”) doti

| aucune antidote n'est prévu el dont beaucoup d'anicies récents et de recommandations intemationaies vantent l'introduction rapide én

| remplacement des AVK inquiéte beaucoup et 4 juste titre dans le monde médicale de f'urgence et oblige & une grande vigilance vis & vis de

| ces patients. Ce PHRC se propose d'organiser cefte vigitance a i'échelle de plusieurs régions offrant aussi une comparaison avec les

" anciennes méthodes d'anticoagulation efficace dont nous connaissons tous la grande iatrogénie.

: L.a méthodologie sembie tout a fait en mesure de metire a jour les problémes posés. Trois remarques .

| Une attention particuliére doit cependant étre porté aux décisions éthiques (arrét des scins, non traitement de I'anticoagulation efficace) qui

¢ peuvent étre prise a Padmission comme au cours de I'hospitalisation, Ces décisions doivent &tre recueilies et prise en compte dans l'analyse
. des donndes.

" Parmi les critéres secondaires, une mortalité précoce est importante & recugillir pour juger de la gravité des conséquences de I'hémorragie (7
 jours par exemple},

Distinguer tes hémorragies intracréniennes en infracerebrale, sous-durale et hémorragies méningées sera utile {mortalité différentes}

« [Enregisirer] vous permet d'enregistrer [a grilie complétée et autorise des rmodifications ultérieurss
« [époser] vous permet de valider st déposer la grille auprés de la DGOS et clét I'expertise pour ce dossier.

{Remargue : seules les expertises déposées avant la date fimite sont prises en compte.}

. Expertise déposée le 12/06/2012 21:02:41 -

Nous contacter - Mentions légales - ® 2011 - 2013 DGOS g,_&_;-g
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Expert:se 3 du dossier PHRC-12-008-0243

Désignation du dossier
Numéro du dossier PHRC-12-008-0243
MNom de Finvestigateur principal M. Jacques BOUGET

Acronyme du projet HEGATO
Titre du projet Observatoire des Hémorragies Graves sous Anti-Thrombotiques

Type de projet Dossier PHRC

Grille d’evaluation du PHRC 2012

L'ensemble des champs est a renseigner, obiigatoirameant. Si nécessaire, préciser explicitement l'absence de
commentaire dans le champ idoine.

Exceptions, le commentaire est facultatif
- aprés la question & du PHRIP et du PREPS ou question 10 du PHRC
- aprés la question portant sur 'amélicration du fond ou de la farme du questionnaire

Elig‘bilité Utitité et innovation  Approche de l'investigation  Observations sur le guesticnnaire

Appreaatlon sur la.grille
Afin d'améliorer la qualité de I'expertise, merci d'indiquer vos commentairas et/ou suggestions d'amélioration sur le fend

et/ou Ia fcrme de ] grllle d expertlse

Daux questlons mont posés unprableme de comprehensnon pour la reponse la 4 (Ce projet est un projet de recherche fondameniale ou &
< visée purement cognitive. ) comme I'étude proposée est le contraire, une étude sur les pratiques médicales et leurs conséquences [ai
; | répondu &ire complétement en désaccord aves cefte propesition (mafs cela ne veut pas dire que I'étude est inintéressante sur un plan
! scientifique (au contraire) mais ce n'est en aucun cas un projet de recherche fondamentale
etla questlon 10 : "Au plan éthique, le projet peut vous poser probléme ET/OU sa mise en ceuvre pourrait poser probléme. *" ou la réponse
est quiil n'y a aucun probléme éthigue donc it n'y & pour moi un désaccord total avec l'idée qu'il y ait un probiéme &thigue = Totalement en
: désaceord, jespére que c'était bien {a le sens de ces questions
Le resie des questlons & |t clai

« [Enragistrer] vous permet d'anragistrer la grille complétée et autorise des modifications ultérieures
- [Déposer] vous permet de valider et déposer la grille auprés de ta DGOS et clét Pexpertise pour ¢e dossier.

{Remarque : saules les expertises déposées avant la date limite sont prises en compie.}

- Expertise déposée fe 12/06/2012 21:02:41 -

Nous contacter « Mentions 1égales - © 2011 - 2013 DGOS

https://innovarc.fr/dossier/RH/drh_affichage expertise.aspx?... 11/03/2013
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Experiise 1 du dossier PHRC-12-009-0243

Désignation du dossier
Numéro du dossier PHRC-12-009-0243
Nom de Vinvestigateur principal M. Jacques BOUGET

Acronyme du projet HEGATO
Titre du projet Observatoire des Hémorragies Graves sous Anti-Thrombotiques

Type de projet Dossier PHRC

Grille d'expertise méthodologique du PHRC 2012
Méthodologie Observations sur 1@ questionnaire

1. Les hypothéses et les objectifs principal et secondaires sent liés de maniére cohérente. *
Vous tes @

utdt en désaccord € Totalement en désaccord avec cette affirmation

2. Le plan expérimental est adapié ET en lien avec la question posée. *
Vous 8tes :

Totalement en accord  # Plutdt en accord :f”;Plut(”)t en désaccord | ¢ Totalement en désaccord avec cette affirmation

3. Les critéres d'évaluation principal et secondaires correspondent aux objectifs principal et secondaires. *
[Note : critéres d'évaluation = critéres de jugement]

t Vous étes :

'¢ Totalement en accord (& _'Plutﬁt en accord ¥ §Plut6t en désaccord ¢ Totalement en désaccord avec cette affirmation

4. Le type de données recueiliies, le moment et les méthades de recueil pour la mesure des critéres d'évaluation principal et
secondaires sont décrits £T sont liés de maniére cohérente aux méthodes statistiques proposées, *

Vous étes :
otalement en désaccord avec cette affirmation

Totalement en accord  ® Plutdt en accord :C Plutét en désaccord

5. Les crtéres de sélection (inclusion, nen inclusion et exciusion} des sujets de la recherche sont cohérents avec la population
cible du projet. *
Vous étes !

I Totalement en accord Plutdt en accord | Plutdt en désaccord ‘1" Totalement en désaccord avec cette affirmation

6. Le nombre de sujets & inclure est estimé 3 partir du critére d'évaluation principal seien une méthode adaptée ET sur la
pase d'hypothéses de caleul justifiées. *

Vous éfes :

otalement en accord % Plutét en accord | Plutdt en désaccord  © Totalement en désaccord avec cette affirmation

7. Les méthodes statistigues sont adaptées aux traitements des données ET permetiront de répondre aux standards
internationaux en matiére de publication. *
Vous &tes !

Plutdt en désaccord | fotalement en désaccord avec cette affirmation

;mf_:'i'otalemeﬂt en accord _':Plutét en accord

! Appréciation générale *

“Titre du protocale : Fétude n'a t-slle qu'un objectif observationnel 7 La lecture du protocole porte @ croire que Pétuds vise a comparer le risque |
daccident hémorragique entre les différentes classes thérapeutiques et notamment entre les anti-vitamines K ef les nouveaux anticoagulants |

E oraux. Ne faudrait done 1+ pas préciser le titre de ce protocole ?

E L'objectif principal de 'étude est-il de connaitre et analyser limportance du risque hémorragique grave de chague classe d'anti-thrombolique
| ou bien est-il de comparer le fisque entre AVK et nouvealx anficoagulants craux ? .es paragraphes 2.5 {hypothése testée), 3.3 (nombre de
: sujets nécessaire) et 5.4 (analyse de I'hypothése principale) suggérent une comparaison entre AVK et nouveaux anticoagulants craux, plutdt
‘ quune estimation du risque pour chaque classe thérapeutique.

https://innovarc.fr/ dossiet/RH/drh_affichage expertise.aspx?... 11/03/2013



Expertise 1 du dossier PHRC-12-009-0243 Page 2 of 2

! Critéres secondaires : quels sont les critéres relatifs & la prise en charge diagnostique refiétant jes éventuelles difficultés de prise en charge
: des accidents hémorragiques 7
H

i
! Hypothése testée : I'nypothése alternative est que le risque d'accident hémorragique grave avec les nouveaux anticoagulants oraux est

" muitiplié par 1,2 par rapport a celui observé sous AVK. Or, dans le paragraphe 1.1 il est question d'un risque hémorragique « un psu inférieur :
| » aves les nouveaux anticoagulants. il sembie y avoir contradiction. Sinon, il serait bien d’argumenter cette hypothése d'augmentation de

| risque.,

' Nombre de sujets nécessaire : Le calcuf du nombre de patiants nécessaire est pase sur la comparaisan enfre le risque sous AVK et le risque -
- avec les nouveaux anticoagulants orsux. L'objectif principal porte il donc uniquement sur |2 samparaison entre AVK st anticoagulanis ? :
: Pourquei n'est-il pas question des autres traitements comme suggéré par I'objectif principat ?

| S'agit-il de 180 000 patients ou de 180 000 personnes-anndes (un patient peut étre surveillé sur trois années) ?

; Analyses statistiques du critére principal : I'analyse du critére principal mangue de clarté. Un risque relatif global {quetque scit la durée de
traitement) sera t-il estimé ? Si oui, comment sera t-il estimé ? Les risques d'accidents hémarragiques pour les autres classes thérapeutiques
. seront-ils estimés etfou comparés ?
En page 10, il est précisé qu'un dénominateur est nécessaire pour le calcul de la fréquence annuelle d’hémorragie grave sous AVK en
| comparaison de celle sous fes nouvelles classes d'anti-thrombotique. Ce dénominateur représente le nembre de sujets ayant une
: prescription d’anti-thrombotique. Ce dénominateur sera t-il commun a lensemble des caleuls dincidence ou sera il différent pour chaque
: caleul d'incidence (gxemple : pour le risque sous AVK, le dénominateur serait ie nombre de personnes-années expesés aux AVK) ? Le
| paragraphe 4.5.3 indigque que I'antériorité du traitement pour les patients n'ayant pas eu d'hémorragie grave ne pourra étre déterminée :
; comment l'ncidence pourra t-elle dong étre déterminée sur les différents intervalles de temps ?

; Analyses statistiques des critéres secondaires : Jes abjectifs secondaires prévoient la comparaison de la prise en charge diagnostique et

| thérapeutique des patients et leur devenir entre les patients avec nouveaux anticoagulants oraux et les autres anti-thrombotiques. Or, aucune |
j méthode statistique relative & ces comparaisons napparait dans le paragraphe statistique (5).

Wadrasse site Equator :
htto: //www.equator-network.org/about-equator/eqyator-publicationsd/equator-network- lications-2010
: Lien vers le catalogue des guidelines : http://www.equator-network.crg/index.aspx?o=4598

» [Enregistrer] vous permet d'enregistrer la grille complétée ef autorise des modifications ultérieures
+ [Déposer} vous permet de valider et déposer la grille auprés de la DGOS et cldt Vexpertise pour cg dossier.

{Remarque - seules les expertises déposées avant Ia date limite sont prises en compie.}

- Expertise déposée le 25/10/2012 16:19:59 -

Nous cortacter - Mentions légales - © 2011 - 2013 DGOS ey

oy e
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Expertise 1 du dossier PHRC-12-009-0243

Désignation du dossier

Numéro du dossier PHRC-12-009-0243
Nom de linvestigateur principal M. Jacgues BOUGET
Acronyme du projet HEGATO
Titre du projet Observatoire des Hémorragies Graves sous Anti-Thrombotiques
Type de projet Dossier PHRC
Grille d'expertise méthodologique du PHRC 2012
Méthodologie  Observations sur le guestionnaire

Observations sur le guestionnaire

iLa question 5 est perlinente mais asez difficite & répondre pour un non-¢linicien.
; ' Je pense quil faut donner au moins le méme poids & 'appréciation générale par rappont aux questions.

- [Enregistrar] vous permet d'enregistrer la grille complétée et autorise des modifications ultérisures
- [Déposer] vous permet de valider et déposer la grilie auprés de fa D3OS et cidt Fexpertise pour ce dossier.

{Remarque : seules les expertises déposées avant la date imite sont prises en compte.)

- Expertise déposée le 25/10/2012 16:19:59 -

Nous contactar - Mentions légales - © 2011 - 2013 DGOS m =
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