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F. Denis'23

a télésurveillance des patients atteints de

cancer fait l'objet de travaux de recherche

depuis plus de 10 ans. Elle a pour ambition
d'améliorer la prise en charge en permettant une
détection précoce des symptomes déclarés par
le patient. La télésurveillance repose sur les PRO
(patient’s reported outcomes), c'est-a-dire tout
rapport sur l'état de santé d’un patient qui provient
directement de lui sans interprétation de sa réponse
par un clinicien ou toute autre personne. Les outils
numériques du type ePROM (electronic patient’s
reported outcomes measures) sont les outils de choix
pour transmettre symptoémes du patient a l'équipe
de soin avec déclenchement d’alertes si certains
critéres de sévérité ou d'évolutivité sont réunis au
travers d'algorithmes.
Le principe réside donc en la déclaration par le
patient lui-méme de ses symptomes sur des appli-
cations digitales. Il y remplit des questionnaires qu'il
recoit a intervalle régulier par SMS ou courriel ou
via des robots téléphoniques vocaux (phonebot) qui
mesurent ses symptémes; ces questionnaires sont
appelés des ePROM. Les données sont en général
filtrées par des algorithmes qui analysent les symp-
tomes selon différents critéres comme leur sévé-
rité, leur évolution ou leur association entre eux.
Le cas échéant est déclenchée une alerte a l'équipe
médicale qui prend contact directement avec le
patient et l'oriente si besoin vers une consultation,
des examens complémentaires ou des prescriptions
spécifiques.

Les ePROM ont été créés par 2 voies de recherche
indépendantes qui ont fini par converger.

La premiére était issue d'une volonté d'améliorer
la prise en charge des symptémes induits par la
chimiothérapie habituellement sous-déclarés par

les patients et souvent sous-estimés par les méde-
cins [1]. La seconde approche est issue d'une analyse
mathématique de la dynamique tumorale et de la
relation héte-tumeur avec la démonstration du
caractére peu prévisible de ['évolution de la maladie
liée a la sensibilité aux conditions initiales (ou effet
papillon) caractéristique des systémes dynamiques
régis par la théorie du chaos. Cette théorie déter-
ministe indique qu’une faible variation dans un des
parametres du systéme peut aboutir a des évolutions
trés différentes, rendant l'évolution imprévisible a
long terme. Les travaux ont montré que 'héte (le
patient et donc ses symptomes) était une variable
riche en informations sur son évolution globale et
l'idée de s'intéresser a la dynamique des symptomes
accompagnant une rechute s'est avérée pertinente
cliniquement. Cela a permis de montrer que des
signaux faibles issus de ces symptomes suivis régu-
lierement pouvaient étre détectables 6 a 8 semaines
avant le diagnostic de récidive de cancer du poumon
a l'imagerie systématique [2, 3].

Les 2 approches de télésurveillance des symp-
tomes par ePROM pendant et apres le traitement
du cancer ont depuis fait l'objet de plusieurs études
cliniques.

Huit études randomisées ont été communiquées
pour un total de pres de 4000 patients entre 2014 et
2021. Sept études sur 8 concernaient une télésurveil-
lance par une application couvrant tous les cancers et
s'intéressaient au suivi sous traitement. Les 8 études,
concernaient des patients avec un cancer avancé
ou métastatique ou des patients avec traitements
adjuvants hors hormonothérapie



Résumeé

La télésurveillance des patients a fait I'objet de 8 études randomisées positives avec, selon les études, un
bénéfice sur la qualité de vie, la satisfaction des patients, I'amélioration des symptomes, la dose-intensité
de traitement, la réduction des hospitalisations et la survie chez des patients en cours de traitement
et/ou en situation de cancer avancé. Ces principales indications sont la gestion des effets indésirables des
traitements, I'optimisation des soins de support, l'aide a la détection de rechute ou de complications en
phase post-thérapeutique et les soins palliatifs. L'organisation des établissements est un élément déter-
minant et requiert, notamment, la présence d'infirmiéres de coordination pour la gestion des alertes et
un temps médical dédié aux malades et aux professionnels de ville. Des recommandations internationales
coordonnées par I'ESMO sont disponibles pour le choix des indications et des outils a privilégier dans ce

nouveau parcours de soins.

Tableau I. Etudes randomisées de télésurveillance par ePROM et bénéfices observés [4-11].

Auteurs Effectifs Indications Questionnaires Type de cancer Multicentrique Bénéfice
Berry DL, 2014 581 - Suivi de la toxicité SDS-15 Tous Oui Contréle
JCO [9] - Soins de support des symptomes
Strasser F, 2016 264 - Suivi de la toxicité ESAS Tous Oui Controle
Ann Oncol [10] - Soins de support des symptémes
Basch E, 2017 766 - Suivi de la toxicité NCI-CTCAE Tous Non Qdv/
JAMA [4] survie globale/
hospitalisation
en urgence
Denis F, 2019 133 Surveillance Non rapporté Poumon Oui Survie globale
JAMA [5] post-traitement
Mir O, 2020 609 - Suivi de la toxicité PRO-CTCAE Tous Non Dose-intensité
#2000 ASCO® [6] Hospitalisation
Absolom K, 2021 508 - Suivi de la toxicité NCI-CTCAE Tous Non QdV/contréle
Jco [11] des symptémes
Mooney K, 252 - Suivi de la toxicit¢  Non rapporté Tous Non QdV/contréle
ASCO® 2021 [7] des symptémes
Basch E, 2021 1191 - Suivi de la toxicité PRO-CTCAE Tous Qui QdV/contréle

AMIA [8] - Soins de support

des symptémes

ESAS: Edmonton Symptom Assessment System; NCI-CTCAE: National Cancer Institute version of the Common Terminology Criteria for Adverse Events;
PRO-CTCAE: Patient-Reported Outcomes version of the Common Terminology Criteria for Adverse Events; QdV: qualité de vie,; SDS-15: Symptom Distress

Scale-15.

¢ Etude Basch E etal., 2017

Cette étude américaine randomisée monocentrique
de phase Ill a concerné 766 patients entre 2007 et
2011 atteints de tout type de cancer solide en situa-
tion métastatique ayant bénéficié d'un suivi hebdo-
madaire par ePROM pendant leur chimiothérapie et
d'une gestion des alertes par des infirmiéres dédiées
de coordination apreés algorithme numérique de
filtrage [4]. La durée médiane d'utilisation était de
3,7 mois. Un bénéfice sur la qualité de vie (critére
principal) a été démontré avec une diminution moins
prononcée dans le bras ePROM que dans le bras stan-
dard (1,4 versus 7,1 points; p < 0,001) et un bénéfice
en survie globale (SG) de 5 mois a été obtenu avec un
recul médian de 7 ans. Une réduction des passages
aux urgences était aussi significative (34 % avec
ePROM versus 41 % en suivi standard; p = 0,02).

© Etude Denis F etal., 2019

Cette étude randomisée multicentrique francaise de
phase IIl évaluait l'impact du suivi par ePROM entre
2014 et 2015 chez des patients en phase de surveil-

lance avec un cancer du poumon essentiellement
de stades IIl/IV aprés traitement d'induction dans le
but de détecter une récidive ou complication entre
2 consultations systématiques de surveillance [5].
Dans le bras standard, une consultation systématique
était réalisée tous les 2 a 6 mois selon le stade et un
suivi hebdomadaire par ePROM était ajouté au bras
expérimental avec un algorithme d'alerte. Le critere
principal était la SG; une amélioration de 7 mois avec
un recul de 2 ans a été mise en évidence. Dans le cadre
de cette étude, le bénéfice n'est pas connu avec les
stratégies et thérapeutiques actuelles comportant
les immunothérapies et chimio-immunothérapies
de maintenance, qui sont associées a des symptédmes
et complications propres ainsi qu'a des consulta-
tions systématiques plus fréquentes (toutes les 2
a 3 semaines) que dans le bras standard de ['étude.

¢ Etude Mir O et al., 2020

Cette étude francaise randomisée monocentrique de
phase Ill communiquée a TASCO® 2020 évaluait 'usage
de ePROM chez 609 patients suivant des thérapies orales
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Summary

Remote monitoring by elec-
tronic patient-reported
outcome system (ePROMs) of
patients has been the subject of
8 positive randomized studies
with a benefit on quality of life,
patient satisfaction, symptom
improvement, dose-intensity
of treatment, reduction of
hospitalizations and survival in
patients undergoing treatment
and/or in advanced cancer.
These main indications are the
management of the side effects
of treatments, optimization of
supportive care, help in detec-
ting relapse or complications
in post-therapeutic phase
and optimization of palliative
care. The organization of care
center is a determining factor
and requires, in particular, the
presence of coordinating nurses
for the management of alerts
and medical time dedicated to
patients and city health profes-
sionals. Recommendations of
international standards coor-
dinated by ESMO are available
for indications and the choice
of tools to favor in this new
course of care.
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pour tout type de cancer, avec gestion des alertes par
des infirmieres de coordination dédiées pour une durée
de 6 mois [6]. Le critére principal était la dose-intensité
des traitements. L'intervention par ePROM était associée
a une meilleure dose-intensité relative (93,4 versus
89,4 %; p = 0,04), une réduction des hospitalisations
(151 versus 22,0 %; p = 0,04) et moins de toxicités
de grade 3 ou plus (27,6 versus 36,9 %; p = 0,02).

Etude Mooney K et al., 2021

Cette étude américaine randomisée monocentrique
de phase Il présentée a 'ASCO® 2021 a inclus
252 patients porteurs de tout type de cancer en pleine
pandémie. Les patients recevaient une chimiothérapie
et/ou une radiothérapie avec un suivi quotidien par
ePROM et une gestion des alertes par une infirmiére
dédiée pendant 5 mois [7]. 60 % d'entre eux avaient
un stade avancé (stade llI/IV). L'étude est positive
pour son critére principal (réduction de la charge des
symptdmes; p = 0,018) et ses critéres secondaires:
qualité de vie améliorée (p = 0,007) et réduction des
hospitalisations (p = 0,04) sur les 2 premiers mois de
suivi. Le rythme d'utilisation (quotidien) de 'ePROM
était probablement trop important pour maintenir
une adhésion au traitement élevée.

Etude Basch E et al., 2021

Cette vaste étude américaine randomisée en cluster
multicentrique de phase Il dans 52 centres de cancéro-
logie américains (étude PROTECT) a inclus pas moins
de 1191 patients souffrant de tout type de cancers
avancés ou métastatiques, y compris hématologiques
(hors leucémie aigué) [8]. Le suivi hebdomadaire
par ePROM était réalisé pendant les traitements
(y compris pendant des thérapies orales, de mainte-
nance, d'immunothérapie, etc.), pour une durée de
12 mois, avec une infirmiére dédiée a la gestion des
alertes déclenchées par des filtres algorithmiques. Le
critére principal était la SG (données non matures).
Les données préliminaires de qualité de vie (critére
secondaire) montrent un bénéfice en faveur de la télé-
surveillance chez 13,4 % (p = 0,006) des patients et
une amélioration du contréle des symptomes chez
16,1 % d'entre eux (p = 0,003). Les données finales de
survie seront connues en 2022 ou 2023. La satisfaction
des patients était élevée: 89,5 % recommanderaient
la télésurveillance a d'autres patients. L'adhésion au
traitement était aussi élevée avec 20565 question-
naires remplis sur 22 486 attendus (91,5 %).

Ces études ont amené l'Institut national du cancer
a proposer dans sa stratégie décennale 2021-2030
la télésurveillance pour les patients, quel que soit
le type de cancer dont ils sont atteints.

Une revue récente de la littérature sur les stratégies
de télésanté pour accroitre l'accés aux soins palliatifs
a analysé 18 études, publiées entre 2004 et 2019,
menées dans 7 pays et sur 5 continents [72]. Les
objectifs comprenaient l'évaluation de la faisabilité,
de l'efficacité et de la satisfaction des utilisateurs.
La plupart des études impliquaient des patients en
oncologie et employaient des services téléphoniques
et/ou une plateforme web, un logiciel en ligne, des
ePROM. Les interventions étaient hétérogénes et
rapportaient une meilleure qualité de vie et une
meilleure satisfaction et gestion des symptomes
des patients dans le groupe d'intervention, bien
qu'aucun bénéfice significatif n’ait été démontré
en termes de réduction de la durée d’hospitalisation.
Les plateformes web et ePROM se sont également
avérées étre des outils efficaces pour le suivi a
distance des patients en phase terminale avec des
avantages en termes de gestion des symptomes,
d'efficacité et de qualité des soins ainsi qu'une
amélioration des processus existants pour le trai-
tement des dossiers des patients.

Le déploiement des outils de télésurveillance requiert
des ressources dédiées que des financements d’actes
doivent prendre en charge afin que ce nouveau
parcours de soins puisse étre organisé.
En effet, E. Basch et al. [8] ont publié récemment
les éléments de gestion des alertes dans |'étude
PROTECT. Le temps médian de gestion des alertes
par l'infirmiére de coordination était inférieur a
5 minutes, et 78,6 % des 56 infirmiéres de |'étude
trouvaient les informations et alertes pertinentes.
84 % des infirmiéres estimaient que les informations
amélioraient l'efficacité de leurs soins, et 91 % des
médecins indiquaient que les informations fournies
étaient utiles a la prise en charge. La satisfaction des
patients aussi était élevée (89 % recommanderaient
la télésurveillance).
La charge de travail supplémentaire en vie réelle et
a grande échelle est en cours d'évaluation.
Les grandes étapes d'implémentation sont :

la planification préalable a la mise en ceuvre avec
l'engagement des parties prenantes, l'identification
des leaders, de la solution technologique, la détermi-
nation des obstacles et la discussion sur les ressources
supplémentaires et les besoins en capacités;



la délimitation ou la révision des procédures du
centre pour que 'équipe de soins réponde aux alertes
dans le cadre de la gestion des patients;

la formation des équipes de soins et du personnel
a l'utilisation des ePROM;

le test, le lancement de l'outils, 'identification
et la résolution des problémes rencontrés;

['évaluation du parcours de soins avec télé-
surveillance;

la surveillance et le maintien d’une utilisation
des ePROM de haute qualité.
Concernant la mise a disposition de ces outils aux
patients, une attention particuliére doit étre portée
aux personnes qui ne disposent pas d’un acces a
Internet soit prés de 35 % des patients de plus de
60 ans en 2017. Des solutions comme les phone-
bots peuvent favoriser l'acces a la télésurveillance.
L'idéal est probablement le passage régulier d'un
infirmier a domicile pour aider le patient a remplir
ses questionnaires (durée habituelle de remplissage
14... 2 minutes). Cette derniére modalité est opti-
male car elle permet de maintenir un lien humain
avec le patient, souvent isolé numériquement et
socialement, mais nécessite une rémunération, donc
l'attribution d'un acte dédié.

On compte plus de 20 solutions logicielles dispo-
nibles en France et en Europe, dont 90 % pour le
suivi tout cancer. Certains critéres de choix semblent
pertinents en termes de qualité, sécurité et techni-
cité des logiciels pour la prise en charge optimale
du patient [73].

Les recommandations internationales coordonnées
par 'ESMO sur la télésurveillance ont été publiées
au printemps 2022 [14] afin de guider le praticien
dans le choix des logiciels.

Compte tenu de la littérature scientifique et régle-
mentaire actuelle sur les dispositifs médicaux,
déja bien fournie sur le sujet, les critéres énoncés
ci-dessous ressortent.

Les alertes générées par les réponses du patient
et analysées par le biais des algorithmes de détec-
tion du logiciel devraient pouvoir étre envoyées a
['équipe médicale plutdt qu’au patient lui-méme
qui dés lors se trouve chargé de contacter lui-méme

son centre. Il faut aller chercher le patient qui ne
va pas bien. C'est ce principe qui est utilisé dans
la plupart des essais randomisés.

Le logiciel devrait étre un dispositif médical
(DM) avec un marquage de qualité correspondant
au marquage CE de classe lla.

La solution devrait utiliser des algorithmes
validés et compréhensibles, tant par les patients que
par leurs proches voire par les professionnels. Cette
validation vise a évaluer la fiabilité et les perfor-
mances des algorithmes de détection d'événements.
Les performances devraient étre publiées dans des
revues scientifiques.

La solution devrait contenir des algorithmes
permettant le suivi des événements indésirables des
principaux traitements en oncologie (chimiothérapie,
immunothérapie, hormonothérapie, thérapie ciblée,
radiothérapie, etc.).

Les soins de support précoces améliorant la
survie en oncologie, la solution devrait contenir des
algorithmes pour détecter les symptomes éligibles
aux soins de support précoces.

La solution devrait permettre le suivi du patient
pour détecter précocement des complications ou des
rechutes symptomatiques, notamment en phase
post-thérapeutique.

Le clinicien devrait éviter d’utiliser une solu-
tion sans algorithme a jour, en particulier chez
les patients bénéficiant des nouvelles stratégies
de maintenance (immunothérapies, chimio-
immunothérapies, etc.), des nouveaux traitements
largement utilisés comme l'immunothérapie ou
des thérapies ciblées. Les solutions recourant a
des algorithmes plus anciens et non mis a jour
sont plutot a éviter.

Les questionnaires PRO-CTCAE du National
Cancer Institute (résultats rapportés par les
patients des critéres de terminologie commune
pour les événements indésirables) ou du systéme
d'évaluation des symptémes d’'Edmonton (ESAS)
devraient étre privilégiés. Ils ont été validés dans
plus de 30 langues.

Une étude d’évaluation en vie réelle de la solution
devrait étre effectuée afin de confirmer ses perfor-
mances ainsi que la conformité rapportées dans les
études cliniques et d'évaluer la sécurité de la solu-
tion apres sa mise sur le marché. La satisfaction des
patients est particulierement intéressante a évaluer
en situation réelle.
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Devrait avoir

Algorithmes validés par étude publiée

Marquage CE classe lla

Gestion des alertes par infirmiere
ET médecin

Compatibilité avec le RGPD

Un seul logiciel pour tous les types

de cancer

Algorithme de gestion de toxicité

pour les principaux types de traitement

En Europe, la solution devrait respecter le Regle-
ment général sur la protection des données (RGPD)
et les lois nationales de protection des données, qui
sécurisent les données des patients.

L'oncologue devrait éviter un dispositif dans
lequel il peut définir lui-méme les seuils d'alerte car
le manque de données sur la sécurité et la fiabilité
des seuils modifiés peut entrainer sa responsabilité
si un événement indésirable survient au patient, a
la suite d'un événement faussement négatif, par
exemple.

Les outils permettant la création d'algorithmes
faits maison sont a éviter pour les mémes raisons
que celles décrites au point précédent.

Une certaine méfiance devrait étre inspirée par
les solutions d'un fournisseur de logiciel avec alerte
de sécurité critique par les autorités de santé (par
exemple avec un risque de perte de chance pour le
patient en raison d’un dysfonctionnement critique du
logiciel). Ces alertes figurent en France sur le portail
de 'Agence nationale de sécurité sanitaire (ANSM)
dans le cadre de la matériovigilance.

Comme tous les patients n'ont pas de smart-
phone, le logiciel devrait permettre 'envoi des
questionnaires au patient par courriel, SMS ou par
phonebot.

A privilégier si a

Un algorithme tout-en-un pour alertes
sur toxicité, surveillance,
soins de support

Un logiciel pour tous les cancers et tout
le parcours de soins (phase de traitement
et phase de suivi, soins palliatifs)

Questionnaires patient validés
(ESAS, SDS-15, PRO-CTCAE, etc.)

Fenétre de texte libre pour le patient

Algorithmes de suivi post-traitement

Algorithme pour soins de support/
soins palliatifs

Etude de vie réelle

Envoi des questionnaires par SMS,
courriel, phonebot au choix du patient

Noyau de symptémes communs
avec modules optionnels spécifiques
selon le traitement, 'organe et le stade

Mieux avec

Module d'éducation thérapeutique

Interfacage avec le systeme
d'information hospitalier

Interfacage entre la ville et I'hépital

Un seul logiciel de télésurveillance pour tous les
principaux cancers, couvrant tous les moments du
parcours de soins (phases de traitement actif, de
surveillance et de soins palliatifs) est & privilégier afin
déviter l'utilisation de plusieurs logiciels pour un seul
patient qui aurait plusieurs cancers, ou selon la phase
du parcours de soins, et afin de réduire la charge
technologique pour les soignants pour éviter d'utiliser
plusieurs logiciels différents dans l'établissement.

Un logiciel contenant un algorithme tout-en-un
permettant la détection des toxicités, la gestion du
suivi et les soins de support devrait étre privilégié
plutdt qu'un logiciel avec des algorithmes différents.
Trop de régles différentes déclenchant une notifica-
tion au médecin sont difficilement compréhensibles
par les utilisateurs dans 'activité de routine.

Une fenétre de texte libre déclenchant une noti-
fication lorsqu'elle est utilisée devrait étre intégrée
dans le formulaire du patient pour améliorer la
communication des autres symptémes non présents
sur le questionnaire ou pour permettre des questions
aux professionnels de santé.

Un logiciel qui permet l'intégration des rapports
des patients dans le dossier médical électronique de
['établissement de santé est un plus pour accélérer
la gestion des notifications par l'équipe soignante.

Un logiciel qui contient des modules d’éduca-
tion thérapeutique des patients est intéressant
pour optimiser la tolérance et 'observance du
traitement.

Réserve si

Permet la modification des seuils
d'alerte par le médecin

Alerte ANSM de sécurité critique
de I'éditeur du logiciel
(par exemple avec perte de chance)

Algorithmes datant de plus de 5 ans
sans mise a jour et évaluation

Algorithmes faits maison

ESAS: Edmonton Symptom Assessment System; PRO-CTCAE: Patient-Reported Outcomes version of the Common Terminology Criteria for Adverse Events; SDS-15: Symptom Distress Scale-15.
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Un logiciel permettant également l'interface
entre la ville et 'hopital afin de réunir l'ensemble
des professionnels de santé autour du patient est
aussi un élément intéressant.

Les principaux critéres sont résumés dans le

Ces outils deviennent incontournables car ils
permettent de mieux évaluer les symptomes et
d'adapter selon ['étude les questionnaires d'éva-
luation de l'efficacité des traitements (qualité de vie,
satisfaction du patient, etc.). L'évaluation des toxi-
cités des traitements en étude est bien plus perfor-
mante et la tracabilité des données est optimale.
Les ePROM seront de plus en plus considérés par les
autorités de santé pour évaluer le bénéfice pour le
patient en vue du remboursement et de ['évaluation
du service rendu des nouveaux traitements.
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