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Recherche sur l’autisme

Dossier de demande de subvention 2010

2ème phase
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Dr Jean-Michel THURIN
Nom du laboratoire et ville :
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Intitulé du projet (en français et en minuscules): Psychothérapie des enfants/adolescents autistes : évaluation des résultats et des trajectoires de changement dans des prises en charge en conditions naturelles sur une période d’un an. 
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- Fiche résumé du projet (1/2) -

Important : n’oubliez pas de joindre 14 photocopies des deux pages de la fiche résumé. 

Ce résumé est destiné à tous les membres du comité Autisme.



Cochez le thème :

Thème de l’appel d’offres dans lequel le projet s’inscrit : 

· évaluation des outils et des méthodes de diagnostic et de classification de l’autisme et de ses variants
O

· épidémiologie de ces affections et études cliniques longitudinales portant sur l’évolution à long terme et 
la morbidité 

O

· évaluation et intérêt des stratégies de dépistage

O

· évaluation de l’efficacité des traitements et des stratégies de prise en charge                                        X
· explorations physiopathologiques, psychopathologiques et développementales de l’autisme
O
· organisation de rencontres entre des spécialistes de différentes disciplines concernées en France, ou de réseaux de coordination structurés autour de la recherche clinique, épidémiologique ou biologique.
O
_______________________________



Cochez le responsable du projet :

Nom, Prénom et coordonnées complètes du chercheur : Bruno FALISSARD


Titres et fonctions : Directeur U Inserm, Professeur de biostatistiques à l’Université Paris Sud

Qualifications (ex. doctorat en médecine, ..) : Dr en médecine, psychiatre

Structure de rattachement : Unité 669 Inserm

_______________________________

Nom, Prénom et coordonnées complètes du clinicien : Jean-Michel THURIN

X
Titres et fonctions : Directeur d’enseignement Paris VI, clinicien-chercheur

Qualifications (ex. doctorat en médecine, ..) : Dr en médecine, Psychiatre

Structure de rattachement : Unité 669 Inserm

_______________________________

Intitulé du projet (en français et en minuscules) : Psychothérapie des enfants/adolescents autistes : évaluation des résultats et des trajectoires de changement dans des prises en charge en conditions naturelles sur une période d’un an.

Lieu(x) de recherche : Cabinets et Institutions de soins

Montant demandé : 54300 euros
Durée : 1 an

Remarques éventuelles :

- Fiche résumé du projet (2/2) -
nom du responsable du projet : Jean-Michel THURIN

mots clés significatifs : autisme, enfant/adolescent, psychothérapie, processus de changement, évaluation

Ce projet a pour objet la poursuite et le développement de la recherche menée par le Pôle Autisme du Réseau de Recherches Fondées sur les Pratiques Psychothérapiques (RRFPP) sélectionné en février 2008 dans le cadre de l’appel à projets Inserm 2007 « Réseaux de recherche clinique et en santé des populations ». Il répond au besoin urgent d'études évaluatives des approches psychothérapiques  dans les pathologies complexes telles que l’autisme et les troubles envahissants du développement. 

Les objectifs spécifiques de ce projet sont d’évaluer, chez des enfants/adolescents souffrant d’autisme et de troubles envahissants du développement, l’efficacité des psychothérapies menées dans des conditions naturelles et dans différentes modalités d’exercice ; d’identifier les conditions et les principaux facteurs qui contribuent à ou modèrent cette efficacité ; de préciser la temporalité des changements, les configurations du processus psychothérapique et les évolutions fonctionnelles qui les sous-tendent ; de favoriser les échanges et les clarifications sur des questions cliniques et théoriques, de réduire les clivages tout en respectant la richesse et l’authenticité des pratiques.
La méthodologie sélectionnée, l’étude systématique de cas, implique une liaison étroite entre les cliniciens et les chercheurs. A partir d’une formulation initiale, les relations dans chaque cas entre les changements mesurés à 2, 6 et 12 mois et les facteurs qui peuvent les expliquer (médiateurs du processus psychothérapique et modérateurs issus du contexte) sont analysées. Dans un deuxième temps, les cas sont réunis et les communautés et différences dans les trajectoires et modalités d’évolution sont analysées en relation aux différents médiateurs et modérateurs de changement. La méthodologie a été adaptée pour pouvoir répondre aux différentes modalités psychothérapiques habituelles. Les différents indicateurs sont évalués au cours du temps par 3 cliniciens, psychiatres ou psychologues, formant un groupe de pairs  (le thérapeute et deux autres). Chaque cotation est réalisée isolément à partir du matériel recueilli et une réunion de validation inter-pairs. Le plan d’analyse des données (quantitative  et qualitative) est conçu pour répondre aux questions suivantes : Quelle est la courbe de changement au cours du temps ? A quel moment de la psychothérapie se produisent les changements dans chaque dimension ? Quelle est la nature et l’amplitude de ces changements ?  Quelles sont les caractéristiques générales de la psychothérapie ? Quel est le poids relatif de 5 facteurs potentiels de changement (médiateurs) ?  et enfin Quel rôle ont pu jouer les modérateurs ?
De telles études longitudinales permettent un examen approfondi de l’implication des interventions psychothérapiques sur les vulnérabilités, les troubles du développement et leur expression comportementale, cognitive, motrice et relationnelle, la perception de la réalité, ainsi que du contexte familial et éducatif sur les gains en autonomie, bien-être émotionnel et relationnel de l’enfant/adolescent.

L’étude porte sur des enfants et adolescents âgés de 2 ans à 18 ans, chez lesquels a été porté un diagnostic de trouble envahissant du développement, soignés de manière habituelle et bénéficiant d’un traitement psychothérapique. Il existe actuellement 80 enfants/adolescents inclus dans le pôle autisme dont les évaluations sont terminées ou en cours. L’objectif pratique est d’inclure 120 cas et de mener à bien les analyses individuelles et comparatives correspondantes. 

Les retombées attendues concernent principalement l’amélioration de la qualité des prises en charge psychothérapiques des enfants/adolescents autistes, la connaissance autour de cette problématique complexe, le développement de la recherche incluant les cliniciens, acteurs de terrain indispensables et la valorisation de la recherche française dans ce domaine par des publications internationales. 

- Fiche de renseignements -
Responsable du projet (responsable effectif du projet décrit dans ce dossier)

X M.
O Mme
O Melle


Prénom et nom : Jean-Michel THURIN
Titres et fonctions (ex. PU-PH, DR Inserm..) :
Directeur d’enseignement, clinicien-chercheur

Qualifications (ex. doctorat en médecine, ..) :
Psychiatre, compétent qualifié enfant/adolescent

Date de naissance (jj/mm/aaaa) : 7/07/1947


Structure demandeuse (laboratoire ou équipe)
Dénomination complète sans abréviation : Unité Inserm 669
Sigle (le cas échéant) : U 669

Adresse : Maison de Solenn. 97 Boulevard de Port Royal


Code postal : 75679

Ville : Paris cedex 14, France

Tél. direct du porteur de projet : 01 48 04 77 70


e-mail du porteur de projet:  jmthurin@internet-medical.com

Tél. secrétariat : 01 58 41 28 51


Directeur du laboratoire ou du service

Prénom et nom : Bruno FALISSARD


Titres et fonctions (ex. PU-PH, DR Inserm..) : DR Inserm, Professeur de biostatistiques à l’université Paris-Sud – Psychiatre.
Organisme de rattachement de la structure demandeuse

Si la structure demandeuse n’a pas d’autonomie juridique, merci de renseigner les informations suivantes pour la personne morale à laquelle il est rattaché : 

· Nom (dénomination développée et sans abréviation) : 

Sigle (le cas échéant) :

Adresse : 

Code postal : 
Ville :
Tél. / Courriel : 

Nom du Directeur ou responsable : 

Séparément du dossier : joindre impérativement le Relevé d’identité bancaire (RIB) de l’organisme de rattachement, si celui-ci gèrera la subvention en cas d’obtention du financement. Un seul exemplaire suffit.

Statut juridique de la structure demandeuse

Quel est le statut juridique de la personne morale, c’est-à-dire votre organisme de rattachement (établissement public à caractère scientifique et technologique (EPST), Hôpital, Université, Centre de lutte contre le cancer, autre?) : EPST

Organisme gestionnaire de l’aide financière

Au cas où une aide serait accordée, si l’organisme qui gèrera les fonds est une autre personne morale que l’organisme de rattachement, merci de joindre le Relevé d’identité bancaire (RIB) de la personne morale concernée en un seul exemplaire, séparément du dossier, et de renseigner les informations suivantes :

Nom (dénomination développée et sans abréviation) :

Sigle (le cas échéant) :

Adresse : 

Code postal : 

Ville :

Tél. / Fax / Courriel :

- Le projet pour lequel une subvention est demandée -

Durée totale du projet de recherche : 4 ans
Durée du soutien demandé :
1 an

Mots clés significatifs : autisme, enfant/adolescent, psychothérapie, processus de changement, évaluation

Discipline scientifique : psychiatrie

____________________________

Si le projet concerne une recherche sur l’être humain, le responsable du projet doit impérativement vérifier les contraintes administratives et éthiques en vigueur (accord du CCPPRB, consentement éclairé….). 

Le projet relève-t-il de la loi Huriet ?
O Oui
X Non

L’avis d’un CPP est-il nécessaire ? 
O Oui
X Non

Le cas échéant :


Date de la demande de l’avis d’un CPP :


Lieu du CPP :


Nom du promoteur :


Résultat :


Aucune subvention ne pourra être versée sans l’avis favorable du CCPPRB. 

L’avis de la CNIL est-il nécessaire ? 
O Oui
O Non

Le cas échéant :


Date de la demande de l’avis de la CNIL :


Résultat : Un dossier pour avis à la CNIL a été déposé en octobre 2008, après l'avis favorable donné par le Comité consultatif sur le traitement de l'information en matière de recherche dans le domaine de la santé (CCTIRS), le 4 septembre 2008 sous le numéro 08.391. Après plusieurs échanges et notre demande pressante, nous devions avoir cet avis le 2 septembre 2010 mais à ce jour il ne nous est pas parvenu. Nous pensons pouvoir vous le transmettre dès la semaine prochaine, selon la CNIL (dossier n° 908-421)

Aucune subvention ne pourra être versée sans l’avis favorable de la CNIL.

- Demande financière et affectations précises -

La Fondation de France soutient les projets de recherche en participant à l’équipement et au fonctionnement nécessaires à la bonne réalisation du projet.

Merci d’arrondir à la centaine d’euros.

Budget total du projet :  402 000 € 

Montant total de la subvention demandée à la Fondation de France : 54300 €

Calendrier financier :
(Obligatoire en cas de demande de subvention pluriannuelle)

	Année
	Equipement
	Fonctionnement
	Frais de personnel
	Total année

	2011
	
	
	
	

	200..
	
	
	
	

	200..
	
	
	
	

	
	
	
	
	


	Totaux
	
	
	
	


Autres sources de financement pour ce projet :

Organismes sollicités (public ou privé) : 
Montant demandé
Montant obtenu

INSERM (2009) réponse à appel d’offre pour lancement du projet
  60 000

Direction Générale de la Santé (2008, 2009)
  
121 050

Direction Générale de la Santé (2010)                                                              112 000


Totaux : reçus : 181050 (2008 et 2009) – en attente : 112000€ (2010) = 293 050 €
Frais de gestion prélevés, le cas échéant, par l’organisme dont dépend administrativement et financièrement le laboratoire ou l’équipe : 

Budget détaillé : 

Equipement (en préciser la nature et joindre les devis) :

         Montant 

Un poste informatique


          1300

Total équipement : 1 300 €

Fonctionnement (détailler les différents types de dépenses)

         Montant 

- 4 séminaires sur les analyses de données ;

 [10 pers x 200 €  (déplacements + repas et pauses)  X 4
                 4000



- Séminaire international retours d’expériences et questions méthodologiques. 

30 personnes (Travail avec les équipes de France, d’Italie et d’Angleterre engagées 

dans la méthodologie du réseau. Discussion sur les particularités, sur les bénéfices 

et les difficultés rencontrées, tant au niveau du suivi psychothérapique que des 

éléments diagnostiques apportés au cours du travail )




8500

- Fonctionnement du pôle - réunions intra pôle séminaires formation





(Présentation de la méthodologie aux nouvelles équipes et réunions de formation 

pour les nouveaux cliniciens. Réunions d’équipes institutionnelles avec les 

responsables du pôle autour de la  méthodologie et des évaluations des cas  suivis)
4000

Total fonctionnement : 
16 500 €

Frais de personnel

ATTENTION : les frais de personnel sont limités à une durée de 24 mois
- salaires (préciser titre, profil, travail effectué, montant de la vacation, fréquence, durée totale, montant total charges comprises)

- 1 biostaticien (Biostatisticienne U669. Plan d’analyse statistique ) (4000 x 0,25 x 12 mois (salaires et charges) 




12000

- Accompagnement et suivi du réseau (Psychologue clinicienne, Dr en Sciences du langage. Suivi des groupes de pairs et des données cliniques et de leurs évaluations, formation des cliniciens aux outils, intégration des évaluations réalisées par les cliniciens dans la base de données, participation au plan d’analyse qualitative) - (4000 x 0,25 x 12 mois (salaires et charges)



12000

- Secrétariat  U 669 (secrétaire de l’unité). 






  2000

Honoraires

- Suivi et rédaction des plans d’analyse, suivi de leur méthodologie. 

(Coordonnateur du réseau et co-responsable du pôle)   (2000x0,25x12 mois)


 6000

- Rédaction d’articles internationaux 







 2000

- traduction d’articles pour la publication internationale





 2500

Total frais de personnel (charges comprises) :  36500 €
Total demandé (équipement + fonctionnement + frais de personnel) :

54 300 €

- Présentation générale de l’équipe -

En cas d’étude coopérative remplir les pages 8 à 10 pour chaque équipe. 
Intitulé et rattachement équipe : Unité Inserm 669

Adresse : Maison de Solenn. 97 Boulevard de Port Royal


Code postal : 75679

Ville : Paris cedex 14, France

Tél. : 01 58 41 28 51
Fax : 01 58 41 28 43         e-mail : jmthurin@internet-medical.com

Composition de l’équipe participant à ce projet :

	Nom, prénom
	Titres
	% temps plein consacré au projet
	Organisme d’appartenance
	Signature

	FALISSARD Bruno
	Professeur/psychiatre/
Chercheur

	10%
	U669 inserm
	

	THURIN Jean-Michel
	Psychiatre clinicien/enseignant/
Chercheur

	25%
	U669 inserm

Praticien libéral
	

	THURIN Monique
	Psychologue clinicienne

Dr en Sciences du langage

	25 %
	U669 inserm

Psychologue libérale
	

	BAROUKH Tiba
	Biostatisticienne U669

	25%
	U669 inserm
	

	BARTHELEMY Catherine
	Professeur /chercheur

	10%
	U 930 inserm
	

	HAAG Geneviève
	Psychiatre

	10%
	Praticien libéral
	

	GOLSE  Bernard
	Professeur/Pedopsychiatre/chercheur
 
	10%
	Hôpital Necker

U 669 inserm
	


Présentation générale des activités de l’équipe :

Nature des travaux, perspectives, formation et expérience du responsable de projet …

L'unité INSERM U669, dirigée par le Pr. Bruno Falissard, s'intéresse aux problèmes de santé mentale dans une perspective de santé publique. Deux grandes thématiques sont abordées :
1/ Les conduites de destruction de l'adolescent et du jeune adulte. Destruction de soi (tentatives de suicide, toxicomanie, troubles des conduites alimentaires) ou destruction d'autrui (troubles des conduites, personnalité antisociale, trouble limite de la personnalité).
2/ L'évaluation des thérapeutiques en psychiatrie (traitements psychotropes, des psychothérapies, des prises en charges globales ou des réseaux de soin dans le domaine de la santé mentale).
Les méthodologies utilisées relèvent avant tout de l'épidémiologie, avec des ouvertures sur les sciences humaines et sociales et sur les sciences cognitives.
L'unité INSERM U669 est officiellement associé au GRIP (Groupe de Recherche sur l'Inadaptation Psychosociale chez l'enfant, université de Montréal), dirigé par le Pr. Richard Tremblay.
La formation, et l’expérience du responsable du projet sont présentées dans le curriculum Vitae p 22.
Le rôle et la responsabilité dans le projet des membres qui l’animent sont les suivants :

Bruno FALISSARD, Directeur de l’Unité 669, co-coordonnateur du réseau
Jean-Michel THURIN, Coordinateur/responsable  scientifique et technique du projet, plan méthodologique et d’analyse
Monique THURIN, Suivi méthodologique des groupes de pairs de cliniciens, Analyse qualitative

Tiba BAROUKH, plan d’analyse statistique

Catherine BARTHELEMY, Équipe ressource, Expertise générale. Liaisons cliniciens, familles, collaborations
Geneviève HAAG, Équipe ressource, Expertise générale. Liaisons cliniciens, familles, collaborations

Bernard GOLSE, Équipe ressource, Expertise générale. Liaisons cliniciens, familles, collaborations

Les collaborations internationales relatives au projet sont les suivantes : 
Au niveau international différentes collaborations ont été établies ou amorcées, notamment dans le cadre de la traduction d’instruments et des méthodologies innovantes utilisées notamment dans la recherche en psychothérapie  avec :

J Barber (PhD, Université de Pennsylvanie, Ecole de Médecine Philadelphia), président 2007-2008 de la Society for Psychotherapy Research

JS Ablon (PhD CPS Institute, Dept of Psychiatry , Massachusetts General Hospital) 

C Schneider (Berkeley University – Californie, USA), G Goodman (Island University - Brookville, USA)

TD Borkovec et L Castonguay (PhD Pennsylvania State University, USA)

C Evans (Nottingham University, UK)

P Hoglend (Université d’Oslo, Norvège)

H Kachele ( Université d’Heidelberg, Allemagne)

M Rhodes (Tavistok Clinik, Londres, UK), N Midgley (A. Freud Center, Londres UK)

M Amenta (Bologna), R Jommi (Rome), S Messeca (Naples) Italie.

F Caspar (Bern Université – Suisse).
______________________________

Effectifs de la structure :

Nombre de salariés biologistes, médecins… : 74

Nombre de techniciens : 6

Nombre de stagiaires : 49
dont en cours de doctorat :37

Budget annuel de l’équipe : 90 k€ de budget (hors contrats)

Les deux plus importants financeurs de l’équipe : INSERM et université Paris-Sud (hors contrat)
_______________________________

Aides éventuelles de la Fondation de France déjà obtenues :

	Date & n° Engt
	Montant
	Titre du projet soutenu
	Responsable du projet

	
	
	
	

	
	
	
	

	
	
	
	


Liste des publications de travaux réalisés à l’aide de ces financements et faisant mention de l’aide de la Fondation de France :

- Résumé destiné aux donateurs de la Fondation de France -

Ce résumé (indispensable !) est destiné à être communiqué aux donateurs de la Fondation de France qui souhaitent connaître la nature et les enjeux des recherches qu’ils soutiennent.

Il doit donc être rédigé dans des termes compréhensibles par un non spécialiste. 

Nom du responsable de projet : Jean-Michel THURIN

Intitulé du projet de recherche vulgarisé : Psychothérapie des enfants/adolescents autistes : évaluation des résultats et des trajectoires de changement dans des prises en charge en conditions naturelles sur une période d’un an.

Mots clés significatifs vulgarisés : autisme, enfant/adolescent, psychothérapie, processus de changement, évaluation 

Résumé (indiquez clairement le contexte, les objectifs concrets et les résultats espérés de cette recherche dans un langage accessible au grand public)
. 

Je suis informé(e) qu’en cas de financement, ce texte, les résultats obtenus grâce au soutien de la Fondation de France et les informations concernant l’équipe (intitulé, nom du responsable et localisation) pourront être utilisées dans les actions d’information conduites par la Fondation de France.

Ces actions peuvent concerner le site internet et la communication auprès du grand public et des donateurs.

En cas de refus, merci de cocher cette case 

(
Fait à Paris , le  2 septembre 2010

Signature du demandeur
Présentation du dossier scientifique
Introduction situant la nature de la problématique

Depuis l’expertise collective Inserm de 2004
 et la mise en place du Réseau en 2008, la question de l’évaluation des psychothérapies a beaucoup évolué en général et plus spécifiquement dans le champ des troubles du spectre autistique où elles sont intégrées aux interventions psychosociales. Au niveau international, l’Association Américaine de Psychologie qui avait été le principal promoteur de l’Evidence Based Practice dans le domaine des psychothérapies en adoptant directement la méthodologie des études pharmacologiques
, a établi un bilan des apports et des limites de cette méthodologie à partir duquel elle a élaboré de nouvelles recommandations
. Celles-ci définissent la pratique fondée sur la preuve (evidence-based practice) comme l’intégration de la meilleure recherche disponible avec l'expertise clinique dans le contexte des caractéristiques, de la culture, et des préférences du patient. Les méthodologies recommandées prennent en compte la situation et les objectifs propres de chaque recherche. Ainsi, les études de cas systématiques sont particulièrement utiles quand elles sont rassemblées sous forme de réseaux de recherche pratique pour comparer les patients ayant des caractéristiques communes, les uns aux autres ; les études processus résultats sont surtout valables pour identifier les mécanismes de changement ; les études d’interventions telles qu’elles sont délivrées dans les situations naturalistes (la recherche d’efficacité réelle) sont bien adaptées pour évaluer la validité écologique des traitements. Des directions futures de la recherche ont été établies, parmi lesquelles la distinction des facteurs communs et des facteurs spécifiques comme mécanismes de changement, le développement de modèles de traitement fondés sur l’identification et l’observation des pratiques des cliniciens dans la communauté qui obtiennent empiriquement les résultats les plus positifs, ainsi que le développement et l’évaluation des réseaux de recherche sur la pratique (PRNs). Au niveau national, les recommandations de 2012 de la HAS
 ont souligné le déficit d’études évaluatives concernant les psychothérapies psychodynamiques et les thérapies d’échange et de développement et appelé à leur développement. Ces recommandations se retrouvent dans la 4ème partie du plan autisme 2013 qui est consacrée à la recherche
.  Dans le champ de l’autisme, plusieurs articles récents soulignent sur le plan méthodologique, l’intérêt des protocoles longitudinaux de cas individuels (single-case designs) et de la recherche qualitative avec un objectif central, comprendre les processus de changement. Cet objectif se décline suivant trois dimensions : 1) déterminer quels sont les éléments, parmi les multiples composants des traitements globaux, qui interviennent sur les déficits nombreux et reliés entre eux que l’on rencontre dans cette population
 ; 2) explorer les processus communs et spécifiques à partir desquels ces interventions ont des effets, les conditions dans lesquelles leurs résultats sont les meilleurs, et pour qui chaque type de traitement pourrait être optimal
; 3) prendre en compte les niveaux développementaux de fonctionnement de l’enfant, ainsi que ses différences de motivation et de compréhension sociale
. Sur ce dernier point, les auteurs soulignent que cet aspect implique d’aller au delà des techniques comportementales traditionnelles et d’utiliser le jeu et les interventions ludiques pour enseigner plutôt que des actions encouragées et des récompenses. Cet abord permet d’introduire des comportements pivots tels que l'amélioration de la motivation de l’enfant pour la communication, l’attention et la tolérance à la frustration. La perspective de renforcement et d’élargissement du champ de la réciprocité sociale introduit de façon naturelle l’importance de la collaboration et des échanges avec les parents. Les parents sont de vrais partenaires qui peuvent exprimer leurs attentes et leurs peurs, et être entendus. La confiance se renforce et leur permet  de prendre plus sereinement part aux décisions qui concernent leur enfant.
Les trois articles soulignent la nécessité pour la recherche d’aller au delà des essais d’efficacité initiaux avec résultats groupés et d’entrer dans une nouvelle phase dans laquelle les interventions cognitives et psychosociales peuvent être personnalisées et optimisées. Ces différentes recommandations se retrouvent dans la méthodologie appliquée dans le réseau depuis 2008 et lui donnent  une valeur  innovante  en phase avec les évolutions les plus récentes. Actuellement, le réseau fonctionne sur une large échelle avec une bonne collaboration cliniciens-chercheurs et une satisfaction des cliniciens qui y participent. Les données ont été récoltées, elles sont quasiment uniques (en France et sans doute au niveau international), elles sont typiques des données actuelles des protocoles d'évaluation des psychothérapies. Leur analyse qui dépasse le cadre statistique habituel est un vrai challenge méthodologique, point souligné par nos interlocuteurs lors des réunions internationales.
Les résultats généraux préliminaires des 50 premiers cas terminés ont été publiés
. Ils concernent les profils d’évolution et les résultats, ainsi qu’une première description des éléments qui caractérisent le plus les thérapies mises en œuvre, des facteurs qui interviennent dans les différences significatives de trajectoires, ainsi que des éléments contextuels des thérapies les plus susceptibles d’intervenir sur son déroulement
. Plusieurs études de cas sont également publiées avec les étapes de leur analyse
.
Après le rapport à 4 ans
 établi concernant les résultats préliminaires des 50 premières études réalisées sur une année dans le Pôle Autisme du Réseau de Recherches Fondées sur les Pratiques Psychothérapiques (RRFPP) sélectionné en février 2008 dans l’appel à projets Inserm 2007 « Réseaux de recherche clinique et en santé des populations », les objectifs généraux et spécifiques de ce projet sont :
Objectifs généraux
1. Évaluer l’efficacité des psychothérapies d’enfants/adolescents souffrant d’autisme menées dans des conditions naturelles et dans différentes modalités d’exercice et notamment celle des interventions dont les recommandations Has de 2012 ont souligné l’absence d’évaluation.

2. Identifier les conditions et les principaux facteurs qui contribuent à cette efficacité suivant les recommandations actuelles en matière d’évaluation.
 et spécifiques du projet
1. Poursuivre les inclusions et l’enrichissement de la base de données, ce qui permettra de renforcer la participation des différentes approches et d’élargir les méthodes statistiques utilisables. 

2. Consolider les résultats des enfants autistes engagés dans un travail de psychothérapie en réalisant une évaluation à distance.

3. Modéliser les processus, mécanismes et conditions de changement dans chaque étude de cas, de la première évaluation à celle réalisée à distance, afin d’étudier les trajectoires spécifiques, inventorier les éléments actifs, analyser les similarités et différences essentielles entre cas et leurs origines.

4. Maintenir la collaboration soutenue entre chercheurs et cliniciens lors du premier travail en poursuivant l’élaboration de questions cliniques favorisant l’amélioration des pratiques qui s’imposent à partir de ce travail.

5. Organiser un séminaire scientifique sur « Évaluation en pratique clinique et processus de changements ».

Méthode
· exposé clair des méthodes employées 
Il s’agit d’une recherche clinique, naturaliste, reposant sur l’étude observationnelle systématique de psychothérapies durant 1 an. Ces études répondent aux critères de preuve de l’Association Américaine de Psychologie et reprennent les recommandations de Kazdin concernant l’étude des mécanismes de changement dans les études de psychothérapie
. Les articles précédemment cités de Mesibov et Shea d’une part, Lerner, White et McPartland d’autre part s’inscrivent également dans ces recommandations.
Chaque étude de cas est initiée par une formulation de cas structurée et un diagnostic CIM-10 qui complètent les bilans et tests antérieurs. Les effets de la psychothérapie sont évalués à partir de trois registres d’indicateurs de changement qui concernent respectivement les symptômes et comportements (ECA-r), la pathologie, le processus de développement mental et l’acquisition d’aptitudes (EPCA), et trois acquisitions mentales, l’insight, la gestion émotionnelle et la relation au monde et aux autres (CPQ). Les mécanismes de changement sont recherchés à partir des 100 items du CPQ qui décrivent le processus psychothérapique interne, c’est-à-dire la dynamique interne de l’action thérapeutique produite par l’attitude générale et relationnelle de l’enfant, l’approche et les actions du thérapeute, et les interactions réciproques au cours de la thérapie. Le regroupement par thèmes des items permet de définir des facteurs indépendants (médiateurs) candidats dont la présence et l’importance aux différents temps de la psychothérapie situent leur degré d’implication potentielle dans les changements constatés. La plausibilité de de cette implication est établie à partir des critères de Kazdin. Un autre aspect très important de cette recherche, méthodologiquement indispensable et généralement négligé, est la prise en considération du contexte à partir de 10 modérateurs susceptibles d’intervenir favorablement ou défavorablement sur le cours de la psychothérapie. 
L’analyse porte sur chaque cas, les cas réunis et la comparaison de cas similaires. 
Niveau 1 : analyse de cas isolés, en 6 étapes : 
1. Évaluation à Baseline
· vignette introductive (10 lignes max) 

· axes 1-3 de la formulation de cas et confirmation du diagnostic CIM 10.

· mesure initiale des symptômes et comportements autistiques à baseline avec l’ECAR (EG_00, DR_00 et IM_00).

· mesure initiale du développement et des aptitudes acquises à baseline avec EPCA (Dev_00 et Apt_00).

· contexte de la thérapie : évaluation descriptive de 10 modérateurs potentiels complétée d’un indice de sévérité (IndSev) à partir d’une cotation des modérateurs dans la perspective d’un handicap pour la psychothérapie à prendre en compte et à réduire autant  que possible.


· Première synthèse des données qualitatives et quantitatives. Objectifs et premiers éléments de stratégie de la stratégie (axes 4 et 5 de la formulation de cas)

2. Description longitudinale de la thérapie, à partir des formulations du CPQ à 2, 6 et 12 mois classées individuellement ou regroupées en médiateurs candidats préconstruits ou émergents 
(phase 1)

· éléments les plus caractéristiques de la thérapie concernant le thérapeute, l'enfant et leur l'interaction

· fond de la thérapie (éléments se maintenant dans la cotation +2 ou -2 au cours des 3 cotations)

· changements importants (passage d’une classe de cotation (par exemple -4 ou -3 à une autre classe (par exemple -1, 0 ou +1) avec maintien de la tendance à la 3ème cotation

· éléments neutres ou non pertinents


(phase 2)
facteurs médiateurs préconstruits

· approche générale du thérapeute (PPD, TCC). Tableau de l’approche psychothérapique en moyenne durant l’année et par mesures et graphe récapitulatif 

· description et tableau des 10 médiateurs préconstruits à 2, 6 et 12 mois et graphe récapitulatif (alliance et facteurs spécifiques). Un facteur de synthèse (alliance) réunit 6 de ces médiateurs. Les quatre autres médiateurs (spécifiques) concernent des actions centrées sur le langage, l’émotion, l’interprétation et le conseil comportemental.
facteurs médiateurs émergents
· regroupement par analyse factorielle des items du CPQ en 4 facteurs : un facteur commun réunissant les items les plus caractéristiques et 3 facteurs spécifiques caractérisant 3 sous-groupes de patients. Le poids relatif à chacun de ces facteurs définit le profil de la psychothérapie et les médiateurs qui y sont actifs pour chaque patient. Cette analyse fait particulièrement apparaître la relation entre l’approche et la technique utilisée par le thérapeute et le fonctionnement des patients.
3. Description de l’évolution longitudinale des indicateurs comportementaux, développementaux et de fonctionnement psychique. Mesures, variations, tailles d’effet et écarts à la moyenne. 
· symptômes et comportements autistiques : les scores ECAR à 2, 6 et 12 mois et leur EM.

· développement et aptitudes: les scores EPCA à 2, 6 et 12 mois et leur EM.

· indicateurs de fonctionnement psychique et de relation à la réalité avec CPQ : les scores INS, EAD et RRE à 2, 6 et 12 mois (INS_02, EAD_02, RRE_02, puis, INS_06, EAD_06m, RRE_06, et, INS_12, EAD_12 et RRE_12).
· calcul des variations 12 mois-baseline des scores-résultats ECAR et EPCA avec EM

· calcul des variations 12 mois-baseline des indicateurs d'états INS, EAD, RRE avec EM

· calcul des tailles d'effets (variation entre baseline et 12 mois / sd moyenne du groupe à baseline) des scores-résultats ECAR et EPCA.

· calcul des tailles d'effets 12 mois-baseline des indicateurs d'états INS, EAD, RRE

· calcul du score synthétique de variations 12 mois-baseline SGV, SGV2, GApt et deltamaxApt 
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4. Mise en relation des changements durant l’année et intermédiaires avec la description de la thérapie. 
· Caractéristiques générales de la psychothérapie et des médiateurs les plus impliqués durant l’année
· pseudo-corrélation temporelle synchrone entre facteurs médiateurs, indicateurs d’états et scores de résultats
· pseudo-corrélation temporelle asynchrone de facteurs médiateurs, indicateurs d’états et scores de résultats

· mise en relation des facteurs médiateurs potentiels et émergents avec les résultats
· recherche de l’effet potentiel des modérateurs sur le processus de la thérapie et les résultats.

5. Formulation de cas finale,  première synthèse et discussion
· Note de synthèse : comment se situe le patient parmi les autres ? (en format texte, avec mesures, au départ, aux temps intermédiaires et à un an)

· Analyse des validités interne et externe de l’étude de cas 
6. Évaluation post-thérapie 
Niveau 2 : analyse de cas réunis, en 6 étapes : 
(phase 4)

7. Le processus thérapeutique suite

· classement des patients à baseline suivant l’importance de leurs comportements autistiques, le niveau de leur développement et les aptitudes qu’ils ont déjà acquises. 
· classement des patients suivant la réduction de leurs comportements autistiques et de  leur gain d'aptitudes (GApt) entre baseline et12 mois
· CAH et ACP  sur les facteurs médiateurs préconstruits à 2 mois
[rapport p 66]
· CAH et ACP  sur les facteurs médiateurs préconstruits à 6 mois
[rapport p 68]
· CAH et ACP  sur les facteurs médiateurs préconstruits à 12 mois
[rapport p 70]
· Analyse factorielle à partir des scores moyens des 100 formulations du CPQ des 65 psychothérapies.
· CAH à partir des corrélations entre les caractéristiques des processus psychothérapiques de chaque patient
 et les facteurs issus de l’AF.

· Synthèse : à partir des médiateurs préconstruits, caractérisation des médiateurs les plus actifs, de façon générale et dans chaque classe de psychothérapies, aux 3 temps de cotations. Il en ressort une typologie des psychothérapies dans chaque classe et à chaque temps, à partir des médiateurs qui y sont les plus et les moins actifs. À partir des facteurs émergents, description de l’approche du thérapeute en relation à différents profils de l’enfant. Les médiateurs issus de ces facteurs sont relatifs à des situations
 qui impliquent un ajustement particulier du thérapeute, ce qui les différencie des médiateurs préconstruits à partir des connaissances générales sur l’action thérapeutique dans les psychothérapies.

·  Corrélations entre les évolutions (EG, Dev, Apt) et constatations relatives aux observations, en moyenne sur l’année et aux différents temps de cotation.

Niveau 3 : analyse de cas comparés 
(phase 5)
· CAH [âge, indice de gravité, nombre d’années antérieures de psychothérapie, scores initiaux EG et Dev, Apt à t12]

· Comparaison de l’évolution des cas dans 3 sous-groupes : 3-6 ans, 7-11 ans, 12-15 ans. Le nombre d’années antérieures de psychothérapie ainsi que les scores initiaux de comportements autistiques et d’aptitudes acquises sont pris en compte. Distinction de 3 groupes : ‘très évolutif’, ‘moyen’, ‘faiblement évolutif’ à partir des gains d’aptitudes / nombre d’aptitudes acquises à 1 an. Recherche des facteurs explicatifs (modérateurs et médiateurs) dans les sous-groupes et pour chaque enfant. Caractéristiques des groupes ‘très évolutif’ et ‘faiblement évolutif’.
· rapport synthétique du patient pris en tant que participant à un groupe incluant les éléments précédents. 
Niveau 2 : analyse des cas réunis

 Caractériser les médiateurs et les modérateurs : indexer les paramètres externes (modérateurs) et les configurations d’observations issues du processus (médiateurs) de l’action thérapeutique ; 2) décrire les trajectoires comportementales et fonctionnelles de changement ; 3) parmi les cas, distinguer les bonnes et les mauvaises trajectoires et chercher qu’elles peuvent en être les configurations explicatives ; 5) Proposer des hypothèses à propos des facteurs prédictifs de changement. 
Les principales méthodologies statistiques utilisées sont les modèles de régression mixtes paramétriques et non paramétriques et les analyses factorielles en composantes principales de la Q méthodologie. L’évaluation à distance associera aux indicateurs de changement déjà utilisés, le Questionnaire d’évaluation post-traitement de la Tavistock Clinic.

Niveau 3 : Comparaison de cas similaires
1) Décrire le profil général du processus psychothérapique interne à partir des formulations du CPQ qui ont été cotées comme étant les plus caractéristiques (≥ 3 ou ≤ -3), caractéristiques et stables (+2 et -2) aux 3 cotations et non caractéristiques ou pertinentes aux 3 cotations. 2) Établir la relation entre les formulations ainsi distinguées et celles des médiateurs candidats qui leur sont associées 3) Établir la courbe d’implication de chaque médiateur aux 3 temps de l’étude.  4)  Établir le profil des changements manifestes à T2, T6 et T12 5) 5) Rechercher les corrélations entre les changements manifestes et les caractéristiques du processus psychothérapiques 6) Modéliser les processus et les mécanismes de changement associés avec chaque psychothérapie. 

1) décrire le profil général du processus psychothérapique interne à partir des formulations du CPQ qui ont été cotées comme étant les plus caractéristiques (≥ 3 ou ≤ -3), caractéristiques et stables (+2 et -2) aux 3 cotations et non caractéristiques ou pertinentes aux 3 cotations. 2) établir la relation entre les formulations ainsi distinguées et celles des médiateurs candidats qui leur sont associées 3) établir la courbe d’implication de chaque médiateur aux 3 temps de l’étude.  4)  établir le profil des changements manifestes à T2, T6 et T12 5) 5) rechercher les corrélations entre les changements manifestes et les caractéristiques du processus psychothérapiques 6) 4) Modéliser les processus et les mécanismes de changement associés avec chaque psychothérapie 
L’analyse des cas regroupés

 caractériser les médiateurs et les modérateurs : indexer les paramètres externes (modérateurs) et les configurations d’observations issues du processus (médiateurs) de l’action thérapeutique ; 2) décrire les trajectoires comportementales et fonctionnelles de changement ; 3) parmi les cas, distinguer les bonnes et les mauvaises trajectoires et chercher qu’elles peuvent en être les configurations explicatives ;; 5) Proposer des hypothèses à propos des facteurs prédictifs de changement. 
Les principales méthodologies statistiques utilisées sont les modèles de régression mixtes paramétriques et non paramétriques et les analyses factorielles en composantes principales de la Q méthodologie. L’évaluation à distance associera aux indicateurs de changement déjà utilisés, le Questionnaire d’évaluation post-traitement de la Tavistock Clinic.
· méthodes d’analyse d’évaluation des résultats et la manière dont les demandeurs entendent confirmer ou infirmer leur(s) hypothèse(s) ;

Description de la cohorte avec les critères d’inclusion des patients 
L’étude porte sur des enfants et adolescents âgés de 2 ans à 18 ans, chez lesquels a été porté un diagnostic de trouble envahissant du développement, soignés de manière habituelle et bénéficiant d’un traitement psychothérapique. Une cohorte de 50 enfants a déjà bénéficié d’une première évaluation après une année de psychothérapie dont les résultats ont été réunis
 et publiés
.
La poursuite des inclusions des enfants/adolescents est envisagée, comme dans la première phase de la recherche, au moment de leur entrée dans la file active du praticien ou au cours d’une prise en charge déjà engagée. Dans ce dernier cas, la méthodologie est appliquée dans son intégralité à partir du temps t de l’inclusion. Une information orale de la famille est faite. Un document écrit décrivant le cadre et les conditions de l’étude et sollicitant son accord pour la participation de l’enfant/adolescent à l’étude lui est remis. Cette démarche étant accomplie et l’accord obtenu, l’enfant/adolescent peut être inclus dans l’étude. 

Concernant la phase à distance, les cliniciens qui ont engagé un enfant dans la première phase de la recherche (50 premières études réalisées) sont sollicités pour faire une seconde évaluation de leur patient après au moins une année suivant les premiers résultats.
Description des méthodes d’analyses bio-statistiques en cas d’étude sur des séries de patients
Calendrier prévu
Le calendrier prévu est le suivant : 

Fin des inclusions,  mai 2015
Fin des évaluations, octobre 2016
Fin de l’analyse des données, janvier 2017
Publications finales 2017-2018
Retombées attendues au plan scientifique et en termes de santé publique 
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Schéma récapitulatif de la structure méthodologique sur une année

4. Analyse des données

I. Pour chaque cas, les évaluations visent à répondre aux questions suivantes :

1. Quelle est la courbe de changement au cours du temps ? A quel moment de la psychothérapie se produisent les changements dans chaque dimension ? Quelle est la nature et l’amplitude de ces changements ? (à partir de l'ECAR et de la GRCEEAI) 

2. Quelles sont les caractéristiques générales de la psychothérapie ? Quel est le poids relatif de 5 facteurs potentiels de changement (médiateurs) ? (à partir du CPQ). Les facteurs étudiés sont 1) : l’approche et les techniques du thérapeute; 2) l’alliance de travail (incluant a) l’engagement de l’enfant/adolescent et sa participation aux activités de la thérapie ainsi que les attitudes interactives qui lui sont propres, b) l’implication et l’ajustement du thérapeute, et c) l’interaction enfant/adolescent-thérapeute) ; 3) l’insight ; 4) l’expression émotionnelle et affective de l’enfant/adolescent dans la thérapie ; 5) les état affectifs négatifs (anxiété, dépression) et d’éveil (curiosité, exploration) de l’enfant/adolescent. L'approche du thérapeute est évaluée à partir d'analyses factorielles, alors que les 4 autres facteurs sont calculés à l'aide de contrastes (+1 lorsque l'item du CPQ intervient dans le même sens que le facteur, -1, dans le cas contraire). Les mesures répétées dans le temps donnent une image dynamique de la thérapie. Les trajectoires des scores des facteurs sont mises en relation avec les résultats, en particulier les tailles d'effet des mesures globales et dimensionnelles de l’ECAR et de la GRCEEAI, et l'évolution du diagnostic catégoriel CIM-10.

3) Pourquoi et comment le changement se produit-il ? La découverte d’items fortement liés aux résultats et l’interrogation du rôle de certains facteurs médiateurs, tels que l’alliance, l’insight et l’approche permettent d’objectiver « ce qui est actif » (approche et spécificités « évidentes ») et d’extraire les variables qui, sans appartenir à une approche spécifique, sont directement corrélées avec les résultats, par exemple la qualité des interactions enfant/adolescent-thérapeute.

4) Quel rôle ont pu jouer les modérateurs ? (conditions pré-thérapie et contextuelles de la thérapie).

II. Pour les cas agrégés,  les analyses visent à répondre aux questions suivantes :

Combien existe-t-il de classes de trajectoires ? Comment décrire au mieux les diverses formes de trajectoires ? Quels sont les meilleurs paramètres expliquant les différents  types de trajectoires dans chaque groupe ? La validation des modérateurs, liés au contexte et en interaction avec les prédicteurs, et la validation des médiateurs, liés à la dynamique du système et corrélés avec les prédicteurs, se fera à l'aide de modèles structuraux, de régression multiple hiérarchique et de modèles de mélange (mixtes linéaires et non linéaires (à la condition que les effectifs soient suffisants. Dans le cas contraire, d'autres techniques d'agrégations devront être trouvées (des techniques de classification hiérarchique par exemple).  Tous ces modèles permettent différents niveaux de contextualisation des données (nested data) : les mesures répétées dans le temps seront contextualisées dans les dyades (patient, thérapeute), elles-mêmes, contextualisées  dans le groupe de pairs et par la suite contextualisées avec la technique thérapeutique et dans le pôle.

5. Moyens

Le réseau  repose sur une organisation mixte : l’unité Inserm 669 centrée sur la santé mentale avec une approche de santé publique qui coordonne le réseau et la Fédération Française de Psychiatrie (FFP), qui coordonne la liaison des sociétés savantes avec le réseau et donne une information régulière sur le réseau à travers son bulletin et son site Internet. Des équipes ressources centrées sur l’autisme réunissant cliniciens et experts (Unité 930 (Pr C Barthélémy, Tours)), CIPPA (Dr G Haag, Paris), Pr B Golse (Necker, Paris) complètent cette structure.

Le réseau des cliniciens travaille en groupe de pairs (3-4), in situ ou par téléconférence Internet,  sur les processus de changements des cas durant la psychothérapie et leurs résultats. Les données collectées par les cliniciens dans le cadre du réseau sont intégrées dans une base de données commune. Des équipes anglaises et italiennes travaillant sur l’autisme sont aussi impliquées dans le réseau et ont commencé l’inclusion de patients. Les données réunies par les cliniciens dans le cadre du réseau sont agrégées et intégrées dans la base de données. 

Des réunions de formation à l’utilisation des instruments et de résolution des problèmes rencontrés dans la mise en œuvre de la méthodologie sont régulièrement organisées. L’accompagnement méthodologique des groupes de pairs et le suivi du recueil des données et des cotations (M Thurin) constituent un aspect central à la fois de la dynamique de la recherche et de la qualité des données collectées.

Les moyens logistiques comprennent des locaux : salles de réunion à l’Hôpital Ste Anne, à la Maison de Solenn, à Necker et à la Salpétrière ; des équipements informatiques : ordinateurs, vidéoprojecteurs, imprimantes, photocopieuse, etc. ; des moyens techniques : Site internet Techniques-Psychotherapiques dédié (http://www.techniques-psychotherapiques.org/Reseau/), logiciels de communication à distance, téléformation pour l’évaluation des pratiques professionnelles, « salle de travail » sécurisée pour chaque groupe de pairs, bulletin « Pour la recherche », site Psydoc-France.

Le budget décrit ci-après, d’un montant total de 54300 € pour une durée d’un an, concerne principalement le suivi et le recueil des données par l’équipe méthodologique ainsi que leur analyse et leur discussion dans la perspective de leur publication. Un salarié de la Fédération Française de Psychiatrie et un salarié de l’U669 INSERM travaillent un quart de temps sur ce projet. 

Outre les participations directes au réseau, différentes collaborations internationales ont été établies qui concernent d’une part les traductions d’instruments et d’autre part différents aspects des méthodologies innovantes telles que celle mise en œuvre dans le réseau  (p 6).

Calendrier prévu

Le calendrier prévu est le suivant : 

Fin des inclusions,  mars 2011

Fin des évaluations, juillet 2012

Fin de l’analyse des données, décembre 2012

Publications finales 2013

Retombées attendues au plan scientifique et en termes de santé

Les retombées générales attendues se situent à plusieurs niveaux. Leur impact sera à la mesure du nombre des études engagées qui permettra d’objectiver des résultats et de  montrer comment ils sont obtenus. Quatre niveaux peuvent être appréhendés :
· Susciter des interrogations scientifiques dans le milieu des psychothérapies, créer un pont entre la recherche clinique et la pratique, renforcer la base des connaissances et améliorer le soin des patients ;
· Inclure les acteurs de terrain de façon active dans la recherche ;
· Améliorer la qualité des soins à l’aide de procédures d’évaluations reproductibles et enrichir la réflexion sur leurs résultats ;
· Valoriser la recherche sur les psychothérapies par des publications scientifiques internationales.]
Les retombées spécifiques sont de

· Mieux appréhender les trajectoires d’évolution en formulant plus précisément dès le départ, la gravité des symptômes de l'enfant/adolescent mais aussi les éléments positifs sur lesquels peut s'appuyer la psychothérapie

· Mieux repérer les mécanismes et agents de changements chez l'enfant/adolescent autiste, établir des hypothèses sur leur temporalité et les conditions qui les déterminent.

· Permettre d'enrichir la connaissance et de ce fait, l'enseignement sur la prise en charge des enfants/adolescents autistes, grâce à l'apport des cliniciens d'obédiences différentes mais également de générations différentes.

· Permettre d'améliorer la qualité des pratiques, grâce au retour fait sur les cliniciens de l'évaluation du processus de la thérapie qu'ils  engagent avec leurs patients. La discussion avec les pairs fait sortir de l'auto référence, oblige une formulation précise des mécanismes en jeu dans les différents types de psychothérapies, ce qui devrait permettre au clinicien d'approfondir et de clarifier ses références théoriques.
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