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Plan de l’exposé

• Pourquoi développer des entrepôts de données?

• Bilan de l’expérience à l’HEGP

• Données vie réelle et de grande dimension: quelles difficultés 
méthodologiques?



Pourquoi développer des 
entrepôts de données?



Le concept de médecine personnalisée

• Médecine personnalisée: pouvoir offrir des stratégies de traitement 
personnalisée en fonction des caractéristiques fines des patients afin 
d’optimiser le devenir des patients avec la meilleure balance 
bénéfice/coût/risque.

• Comment estimer l’effet des traitements dans des sous-groupes de 
patients?
• Essais cliniques: long, coûteux
• Réutilisation des données de soin: rapide, peu coûteux mais nécessite:

• De trouver des solutions pour stocker les données et pouvoir les réutiliser facilement
• D’avoir une taille d’échantillon suffisante 
• De prendre en compte les biais liés à la réutilisation de données en vie réelle



Réutilisation des données du soin: les verrous (1)
Quantité de données



Réutilisation des données du soin: les verrous (2)
Données hétérogènes

• Nombreux logiciels métier interconnectés de façon complexe: 

laboratoire, anatomopathologie, prescription, dispensation, …

• Données de nature différente: textes, valeurs numériques, 

champs pré-remplis….

• Plusieurs centaines de tables

• Requêtes à partir de plusieurs sources de données très 

complexes



La solution: un entrepôt de données
Mais qu’est-ce que c’est?

• Concept issu de la « business 
intelligence »

Monde opérationnel:

- grand public

- faible volumétrie

- lecture, écriture et modification des données

- fermés

- hétérogénéité

Monde décisionnel:

-petit nombre d’utilisateurs

- gros volumes de données

- lecture seule

-centralisé



Un modèle d’entrepôt: la plateforme i2b2

• Initiative développée par l’Université d’Harvard permettant de:
• Définir un format commun de données hospitalières

• Proposer des outils de visualisation et d’analyse des données cliniques

• Nombreuses institutions ont mis en place cette plateforme

Pour plus d’informations: 
https://www.youtube.com
/watch?v=BrzW2FxwO1M



Intégration d’un entrepôt au sein d’un système 
d’information: plusieurs objectifs 

• Recherche 
• Epidémiologie: étude cas/témoins, recherche de signaux / vigilance

• Recherche sur les services en santé : évaluation in silico « en vie réelle »

• Recrutement des patients dans les essais cliniques

• Pilotage de l’hôpital
• Recrutement des patients

• Test « in silico » de changements organisationnels

• Optimisation du codage

• Amélioration des soins
• Recherche de patients similaires

• Evaluation des pratiques et mise en place d’outils d’aide à la décision

• Elaboration de parcours type de patients



• Avant: identification des patients ayant le profil requis pour un essai 
clinique passait par une revue manuelle particulièrement laborieuse 
des dossiers patients comprenant des millions de documents pour 
chaque centre 

• ConSoRe: outil de recherche permettant, pour une étude, de 
constituer rapidement des cohortes de patients réunissant l’ensemble 
des critères requis (sexe, type de tumeur, traitement reçu...).

Accélération de la mise en place des essais cliniques



Réutilisation pour la recherche clinique

Pour en savoir plus: https://www.youtube.com/watch?v=Wcsl064F2pk

http://www.ehr4cr.eu

https://www.youtube.com/watch?v=Wcsl064F2pk


Bilan de l’expérience à l’HEGP



Intégration de l’entrepôt au SIH de l’HEGP (2009-)

Entrepôt de données 
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Prescription
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Suite Extract / Transform / Load

(Talend Open Studio)

Entrepôt de

données
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Patient

Provider Séjour

Concept

Modifier



Processus de fonctionnement de l’entrepôt: 
projet de recherche

Complétion du document pour 
le comité d’éthique: définition 

des variables à extraire

Comité d’éthique: vérification 
du niveau d’accès aux données

Extraction des patients et de 
leurs caractéristiques associées 

(sql)

Visualisation des informations 
non structurées, analyse des 

données



Répartition des projets menés depuis la mise à 
disposition de l’entrepôt

Année

Nombre 
de 

projets

Nombre de 
départements

Epidémiologie
clinique

Recherche 
sur les  

services en 
santé

Recherche 
clinique

2011 13 4 8 5 0

2012 6 4 3 3 0

2013 13 6 8 4 1

2014 22 11 15 5 2

2015 22 15 9 13 0

Total (%) 76 (100%) 18 (75%) 38 (50%) 26 (34%) 12 (16%)



Données vie réelle et de grande 
dimension: quelles difficultés 
méthodologiques?

1ère partie: étude épidémiologique – analyse du lien hyponatrémie / mortalité

2ème partie: évaluation des pratiques en santé – l’injection de produit de contraste  
induit-elle une insuffisance rénale aigue?



Exemple d’étude épidémiologique:
Natrémie et mortalité / stratégie PheWAS
• Question de recherche: existe-t-il un lien entre hyponatrémie 

« borderline » (entre 130 et 135 mmol/l) et mortalité? Quelle est la force 
de l’association?

• Etude pronostique sur des données historiques (avantage de l’entrepôt: 
plus de 15 ans d’historique de données)

• Prise en compte des facteurs de confusion de façon exhaustive possible:
• D’après la littérature: très nombreux
• D’après une stratégie de type PheWAS (fouille de données): recherche exhaustive de 

tous les diagnostics pouvant constituer des facteurs de confusion

Association between Borderline Dysnatremia and Mortality Insight Into a New Data Mining 
Approach . Yannick Girardeau, Anne-Sophie Jannot, Gilles Chatellier, Olivier Saint-Jean





Stratégie « PheWAS » et recherche de facteurs 
de confusion

Association diagnostics CIM-10 et mortalité Association diagnostics CIM-10 et hyponatrémie limite



ICD-10 codes Mortality P Value Hyponatremmia P Value

A41 Other sepsis 4.7 (3.1; 6.88) < 0.001 5.83 (4.4; 7.69) < 0.001

I20 Angina pectoris 0.23 (0.13; 0.37) < 0.001 0.67 (0.55; 0.79) < 0.001

I25 Chronic ischemic heart disease 0.47 (0.34; 0.64) < 0.001 0.53 (0.44; 0.62) < 0.001

I48 Atrial fibrillation and flutter 0.15 (0.07; 0.3) < 0.001 0.62 (0.5; 0.76) < 0.001

I71 Aortic aneurysm and dissection 2.37 (1.9; 2.92) < 0.001 0.66 (0.53; 0.8) < 0.001

J15 Bacterial pneumonia, not elsewhere classified 2.9 (1.94; 4.16) < 0.001 2.75 (2.13; 3.51) < 0.001

J80 Acute respiratory distress syndrome 30.64 (23.27; 40.36) < 0.001 3.1 (2.28; 4.17) < 0.001

J96 Respiratory failure, not elsewhere classified 6.14 (5.19; 7.22) < 0.001 2.29 (1.98; 2.63) < 0.001

K65 Peritonitis 6.53 (4.46; 9.3) < 0.001 3.19 (2.32; 4.33) < 0.001

R07 Pain in throat and chest 0.1 (0.02; 0.3) < 0.001 0.35 (0.23; 0.5) < 0.001

R57 Shock, not elsewhere classified 18.73 (15.81; 22.16) < 0.001 3.56 (3.01; 4.21) < 0.001

Z48 Encounter for other postprocedural aftercare 0.63 (0.51; 0.77) < 0.001 0.62 (0.55; 0.7) < 0.001

Z51 Encounter for other aftercare 2.46 (1.97; 3.04) < 0.001 1.95 (1.68; 2.25) < 0.001



Résultats finaux et conclusion

Association Between Borderline Hyponatremia and Mortality

OR (IC95%) P

Classical Model 1.98 (1.73;2.68) <.001

Phewas Model 2.59 (2.28;2.94) <.001

Final Model 1.57 (1.35;1.81) <.001

Stratégie « PHeWAS » ne remplace pas l’expertise, mais la complète



Données vie réelle et de grande 
dimension: quelles difficultés 
méthodologiques?

1ère partie: étude épidémiologique – analyse du lien hyponatrémie / mortalité

2ème partie: évaluation des pratiques en santé – l’injection de produit de 
contraste  induit-elle une insuffisance rénale aigue?



McDonald, R. J., McDonald, 
J. S., Bida, J. P., Carter, R. E., 
Fleming, C. J., Misra, S., ... & 
Kallmes, D. F. (2013). 
Intravenous contrast
material–induced
nephropathy: causal or 
coincident phenomenon?. 
Radiology, 267(1), 106-118.

Question de 
santé publique 
+++



Le contexte de l’étude

Traitement = exposition = avoir une injection de produit de 
contraste



Le contexte de l’étude

Effet secondaire = Maladie = insuffisance rénale aigue = 
élévation de la créatinine = baisse du débit de filtration 
glomérulaire



Le contexte de l’étude

• Question de recherche: y a-t-il un lien entre injection de produit de 
contraste et insuffisance rénale aigue?

• Comparaison de deux groupes:
• Ceux ayant eu un scan injecté

• Ceux n’ayant pas eu de scan injecté

• Critère de jugement (effet traitement): avoir une insuffisance rénale 
aigue



Le monde idéal: l’essai interventionnel

Population inclue dans l’étude

RANDOMISATION

Patients avec 
examen injecté

Patients sans 
examen injecté

Proportion 
d’insuffisance 
rénale aigue

Proportion 
d’insuffisance 
rénale aigue

Test de 
comparaison 
de proportion



Le monde réel: randomisation impossible

Entrepôt de données cliniques 
Etudes observationnelles, non randomisées

Patients avec 
examen injecté

Patients sans 
examen injecté

Proportion 
d’insuffisance 
rénale aigue

Proportion 
d’insuffisance 
rénale aigue

Test de comparaison 
de proportion

Problème: examens 
avec des indications 

très différentes. 
Populations très 

différentes

Nécessité de prendre en compte les facteurs de confusion



Comment estimer l’effet d’un traitement à 
partir de données observationnelles?
• Comment estimer l’effet « traitement »?

• Sur le plan mathématique:
• Soit Y, l’effet traitement étudié (ex: effet secondaire, efficacité)

• Soit un individu i

• Soit Y1i, le résultat s’il reçoit le traitement

• Soit Y0i, le résultat s’il ne reçoit pas le traitement

• L’effet traitement est estimé par la moyenne de la différence sur 
l’ensemble des individus

• Impossible avec des données observationnelles



Les méthodes « classiques » pour prendre en 
compte les facteurs de confusion

• Ajustement:
• en pratique: analyse multivariée.

• Stratification:
• en pratique: chaque strate est un niveau du facteur de confusion, soit 2k strates 

pour k facteurs de confusion dichotomiques.

• Appariement:
• en pratique: pour chaque cas (exemple :un malade), on associe un ou plusieurs 

témoins qui lui sont similaires pour un ou plusieurs facteurs (exemple: âge, sexe, 
niveau socio-économique).



En pratique: impossible!

• Entrepôt de données: plusieurs centaines de variables par individu
• Appariement impossible

• Stratification: problème des très faibles effectifs par strate

• Ajustement: violation des hypothèses des modèles multivariés

Méthode de choix: score de propension?



Le score de propension

Deux étapes:

• Estimation de la probabilité d’appartenance au groupe traité et non 
traité en fonction des caractéristiques de l’individu = score de 
propension
• Permet de « résumer » l’information sur les facteurs de confusion en une 

seule valeur

• Appariement des patients qui ont à peu près le même score de 
propension

A chaque étape, difficultés méthodologiques pouvant induire un biais important



Comment estimer le score  de propension? 

• Toute méthode qui permet d’estimer une probabilité d’appartenance 
à un groupe en fonction de variables

• Méthode classique : la régression logistique multivariée:
• Variable à expliquer: le fait d’être traité (variable binaire)

• Variables explicatives: les facteurs de confusion

• Limites de la régression logistique:
• Combinaison linéaire

• Problème des convergence lorsque les facteurs de confusion sont très corrélés

• Nombre de variables pouvant être pris en compte limité

• Méthodes « modernes »: régression pénalisée, arbre de décision…

Limites: imprécision dans l’estimation du score de précision liée à la fois aux facteurs de 
confusion non disponibles et au modèle choisie



Procédure d’appariement

• Méthode la plus utilisée : « nearest neighbour matching »: chaque 
individu i traité est apparié avec le patient j du groupe contrôle ayant 
le sore de propension le plus proche

=  déviation standard du score de propension dans la population 

=  caliper

Choix du caliper: compromis réduction du biais / puissance de l’étude
Recommandation: caliper = 0.2 mais… 



Une petite étude de simulation 

No universal recommendation for caliper choice is
possible when using propensity score matching
Emeline Fay, Agathe Guilloux, Anne-Sophie Jannot







0.2 ne peut être considéré comme un bon 
choix de caliper quelles que soient les 
distributions de X dans les deux groupes



Conclusion

• Données d’entrepôt:
• Très grand nombre de variables disponibles par individus

• Données hétérogènes

• Stratégies de type fouille de données complètent mais ne remplacent 
pas l’expertise

• Inférence causale pour l’évaluation des pratiques en santé: le score de 
propension peut être utilisé mais uniquement pour comparer des 
stratégies qui s’adressent au même type de patients  
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