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Conception, développement, naissance et croissance du médicament

Développement du médicament Médicament en conditions 
de « Vraie-Vie »

14 160 20

Phase IV

2



Développement du médicament Médicament en conditions 
de « Vraie-Vie »

14 160 20

Phase IV

3

Conception, développement, naissance et croissance du médicament



Développement du médicament Médicament en conditions 
de « Vraie-Vie »

14 160 20

Phase IV

4

Conception, développement « in utero », naissance 
et croissance du médicament

?
= Regarder les données à l’échelle populationnelle



Population des essais cliniques
Nécessairement standardisée pour une 

évaluation objective

Population de la « vraie vie »
Variabilité des individus

La « vraie-vie » est toujours complexe…

5

Pourquoi étudier la « vraie-vie » ?

Une bonne Clairance rénale ?

Un peu sur-risque cardiovasculaire ?



Pharmacoépidémiologie

• Définition

– Application des méthodes et/ou raisonnement épidémiologiques pour évaluer à grande 

échelle l'effectivité, les risques, les bénéfices et l'usage des médicaments en conditions 

de « vraie-vie »

• Approche complémentaire de l’évaluation indispensable des essais cliniques

• Les outils
– Les suivis de cohorte

– Base de données médico-administratives

– Bases de pharmacovigilance
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Pharmacoépidémiologie



• Panel des bases disponibles
– SNSDS/SNIIRAM (Système Nationale des données de Santé)

– RAMQ (Régie de l’assurance maladie du Quebec) 

– CPRD (Clinical Practice Reseach Datalink)

• Données médicale longitudinale anonymisées recueillies 
lors des soins primaires 

– Bases Danoises (NSP, Sundhed, DABAI…)

• Numéro unique à la naissance

– Chainage des bases

» Registre du cancer

» Etat civil

» Consommation de soins

» …

– Base des vétérans US

– … 8

Pharmacoépidémiologie
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Base de données de la sécurité sociale : SNIIRAM
Système National d’Information Inter-régime de l’Assurance Maladie

Feuilles 

de soins



• Créé par la loi de financement de la sécurité sociale de 1999

• Fonctionnel en 2003

• Volume et structure Gargantuesque
– 1,2 milliards de feuilles de soins gérées/an

– Capacité de stockage = 140 Téraoctets (≈175 000 CD)

– 7 dictionnaires avec 785 000 objets (tables, index, synonymes…)
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Base de données de la sécurité sociale : Création SNIIRAM



SNIIRAM : Informations et limites
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bénéficiaire

PMSI

Structure brute des données PAT DEP SEXE ANN_N D_DECES

02CDNDP5MJS7SKTND 009 1 1953

02CDNDP5MJS7SKTND 009 1 1953

02CDNDP5MJS7SKTND 009 1 1953

02WX7QK9B78Z0EXMD 065 1 1922

02XDXJ238BR1DXPSD 009 1 1935

02XDXJ238BR1DXPSD 009 1 1935

02XDXJ238BR1DXPSD 009 1 1935

02XDXJ238BR1DXPSD 009 1 1935

Algorithme d’identification via l’ utilisation de champs de données clés pour retrouver 
l’information clinique 12



PAT UCD D_DELI D_PRES NB_BTES

02CDNDP5MJS7SKTND 0000009298142 12/07/2012 30/05/2012 21

02CDNDP5MJS7SKTND 0000009298142 28/08/2012 28/08/2012 21

02CDNDP5MJS7SKTND 0000009298142 19/09/2012 19/09/2012 21

02WX7QK9B78Z0EXMD 0000009298159 26/04/2012 26/04/2012 11

02XDXJ238BR1DXPSD 0000009330963 15/01/2010 15/01/2010 56

02XDXJ238BR1DXPSD 0000009330963 12/02/2010 12/02/2010 56

02XDXJ238BR1DXPSD 0000009330963 31/08/2010 31/08/2010 56

02XDXJ238BR1DXPSD 0000009330963 28/10/2010 28/10/2010 56

03ATFE4TSJRZYGQMD 0000009298142 01/04/2009 01/04/2009 21

03ATFE4TSJRZYGQMD 0000009298142 29/04/2009 29/04/2009 21

03CD92ZUD50C2P71D 0000009330963 19/03/2012 19/03/2012 56

Données délivrances hospitalières

Données délivrances officine

PAT CIP D_DELI D_PRES NB_BTES

02CDNDP5MJS7SKTND 3318984 12/12/2008 09/12/2008 1

02CDNDP5MJS7SKTND 3529178 12/12/2008 09/12/2008 4

02CDNDP5MJS7SKTND 3585024 31/01/2009 30/01/2009 1

02CDNDP5MJS7SKTND 3221434 24/03/2009 24/03/2009 2

02CDNDP5MJS7SKTND 3373753 18/07/2009 18/07/2009 1

02CDNDP5MJS7SKTND 3419538 18/07/2009 18/07/2009 1

02CDNDP5MJS7SKTND 3568451 11/12/2009 11/12/2009 3

3318984 MEDROL 16MG CPR 20

Code CIP/UCD accès à :

• forme galénique

• dosage

• nombre d’unités

9298142 REVLIMID 25 MG gelule

Quantité délivrée le 12/02/2008

16 mg*20 CPR* 1 BTES=320 mg

Indicateurs estimables:

Nombre de cycles

Durée totale, interruptions 

Quantité reçue

ATC/DDD

MPR
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Mesure fine de l’exposition médicamenteuse
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Base de données de la sécurité sociale : SNDS



= Construction progressive…

Données de 

remboursement 

de soins 

ambulatoires et 

hospitaliers de 

l’ensemble des 

assurés 

dès l’été 2017 V 2
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Du SNIIRAM au SNDS



Du SNIIRAM au SNDS : à terme va regrouper
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Création du SNDS

• SNDS
– regroupe et centralise les données issues des principales bases de données de santé 

nationales en France

• Loi de modernisation de notre système de santé de janvier 2016 (Article 193)
– Création du SNDS et conditions d’utilisation

– Révision du circuit d’accès aux données

• Objectifs
– Ouverture des données de santé dans le respect de la vie privée du citoyen

– Amélioration de la santé des citoyens et l’analyse de la dépense publique
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Finalités d’utilisation

• Information et connaissance sur 
la santé et les dépenses de 
santé

• Mise en œuvre des politiques 
de santé 

• Surveillance, veille et sécurité 
sanitaire

• Recherche, études, évaluation, 
innovation dans les domaines 
de la santé et de la prise en 
charge médico-sociale

Finalités interdites

• Promotion des produits de 
santé auprès des professionnels 
de santé  et des établissements 
de santé

• Exclusion de garanties des 
contrats d’assurance ou 
modification de cotisations ou 
primes d’assurance 
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Création du SNDS



Données anonymes oui MAIS !

• Indirectement identifiantes

• Données sensibles
– Date de décès

– Date de naissance

– Date des soins

– Commune de résidence
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Conditions d’accès aux données

 Etat et ses agences, établissements publics 

et organismes chargés d’une mission de 

service public dont les régimes d’assurance 

maladie obligatoire et l’INSERM

 demandeurs public s ou privés 

(intermédiaires dans certains cas pour 

respecter les finalités interdites)

accès définis selon la nature des données

20
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Interfaces d’accès aux données (1/2)

Conditions d’accès aux données
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Conditions d’accès aux données



SNDS

Damir
Données agrégées

Amos

Données agrégées au 
bénéficiaires  et  
individuelles au 

professionnel de santé 
et établissements

DCIR

Population totale

EGB

1/97ème

population

Interfaces d’accès aux données du SNDS (2/2)

Historique max =  

5 ans + l’année

en cours 
PMSI =10 ans

Historique max =  20 

ans

Données agrégées Données individualisées 

Échantillonnées ou exhaustives sur les 

bénéficiaires, les PS et  les établissements
23



Les formations

 Le parcours

Architecture et  données du SNIIRAM/SNDS  1 Jour

SAS Enterprise Guide : Prise en
main du logiciel et utilisation dans
le SNIIRAM/SNDS 1 Jour

EBG 
Simplifié

3 Jours

DCIR 
Simplifié 

– DCIR

3 Jours

Univers
AMOS
(Offre de 

soins)

3 Jours

Univers
DAMIR

(Dépenses de 
santé)

1,5 Jours

Prise en main de l’outil de
requêtage BO WebI 1 Jour
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http://institutquatredix.fr/
http://institutquatredix.fr/


Espace unique avec capacité de stockage de données limitée pour chaque utilisateur
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Schématisation du circuit des demandes d’accès au SNDS
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Exploration à partir des seules données 
issues du SNDS

= Anonymes
= sans besoin recueil consentement

Possibilité de couplage données prospectives 
avec données issues du SNDS

= Tiers de confiance réalisant le chainage
= consentement des participants pour obtenir 

les données du SNDS



Intérêt+++ de l’utilisation des données

• Thématiques des publications
– Modalités d’utilisation et méthodologie
– Etudes de pharmacoépidémiologie et sur le parcours de soin
– Etudes médico-économiques
– Etudes épidémiologiques

• Exhaustivité des données de remboursement avec une couverture nationale
– Aperçu global du parcours de soins
– Biais de sélection minimisé

• Exhaustivité +/-
• Pas d’attrition

– Puissance statistique augmentée +/-
– Pathologies rares +++ (ex : cohorte FAITH)

• Constitution de groupe témoins

• Mesure fine de l’exposition médicamenteuse

03/03/2021 27



Validation des algorithmes d’identification de pathologies

Validation (Se, Sp, VPP, VPN) d’identification de lymphomes et myélome multiple (Gold standard : Registre des Cancers 
du Tarn)
Applicable à une extraction nationale SNIIRAM (exhaustivité à l’échelon national)

- Palmaro et al. Medicine 2017
- Conte et al. Medicine 2018 

Base de données du SNDS
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Résultats Etude de validation: Validité des codes « tout 
lymphomes »

Registre

– 2010-2013 : 476 nouveaux cas de lymphomes

Validation: 1) Données PMSI

Période Cas incidents 
(n)

Vrais 
positifs 

(n)

Faux 
positifs

(n)

Faux 
négatifs

(n)

Sensibilité (%) Valeur prédictive 
positive(%)

Algorithme 1

2010-2013 475 318 157 158 66,8[62.5-70.9] 67,0[62.6-71.0]

Algorithme 2

2010-2013 620 361 253 119 75,8[71.8-79.5] 58,2[54.3-62.0]

Spécificité maximale  pour les deux algorithmes
Pas de contribution des données ALD en complément des données PMSI pour améliorer la 

détection 29



Validation: 2) Données ALD

Période Cas 
incidents (n)

Vrais
positifs 
(n)

Faux
positifs
(n)

Faux
négatif
s
(n)

Sensibilité (%) Valeur prédictive 
positive(%)

Algorithme 1

2010-2013 224 158 66 318 33,2[29.1-37.5] 70,5 [64.3-76,1]
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Résultats : Validité des codes « tout lymphomes »

ALD: détection des patients divisées par deux et non contributives pour la classification des 
différents types de lymphome

Registre

– 2010-2013 : 476 nouveaux cas de lymphomes



Trajectoires agrégées
Palmaro et al. Pharmacoepi Drug Safety 2017

Myélome Multiple : Cycles de chimiothérapie identifiées et changements de ligne

CIM10 : C90
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Myélome Multiple : Modélisation de l’exposition médicamenteuse

Prise en charge diagnostique et thérapeutique

Médicaments du MM

Prophylaxie antithrombotique

Arrêt des AINS

N : SNC

M : Musculo-squelettique

J : Anti-infectieux

B : Sang et organes 
hématopoiétiques



Diagnostic Rémission 

Groupe 
d’hémopathies 

malignes

Phase de traitement (6 à 8 mois)
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Prise en charge des lymphomes et problématiques associées
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NHL Colorectal cancer Myocardial infarction

First knee-replacement surgery General population

Facteurs associés à la consommation de psychotropes
- Patients les plus jeunes
- Patients pris en charge dans un CHU
- Consommation de soins plus élevées avant le diagnostic
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Initiation des médicaments psychotropes Phase active de 
traitement d’un lymphome

Conte et al. Support Care Cancer 2016



Illustration : Suivi à l’échelle d’une population
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Estimations des risques relatifs de décès pour COVID-19 en milieu hospitalier
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CONCLUSION

• Intérêt+++ utilisation des données Base SNDS

• Nécessité démarche de validation algorithmes d’identification

• Utilisation de données anonymes mais charte de bonne 
utilisation, accès réglementé

• Intérêt de croisement avec bases de données prospectives = 
démarches particulières
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Merci de votre attention
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Résultats : Hétérogénéité des performances de détection en fonction du type de lymphome 
étudié

Type de 

lymphomes

Cas 

incident 

registre 

(n)

Cas 

incident 

PMSI(n)

VP(n) FP(n) FN(n) VN(n) Se VPP

LH 52 66 49 17 3 378413 94.2 [84.4-98.0] 74.2 [62.6-83.2]

LNH

LNH (B) 296 342 221 121 75 378065 74.6 [69.4-79.3] 64.6 [59.4-69.5]

LNH (T) 37 23 18 5 19 378440 48.6 [33.4-64.1] 78.3 [58.1-90.4]

LLC 100 84 19 65 81 378317 19.0 [12.5-27.8] 22.6 [15.0-32.6]

Nécessité d’avoir une réflexion scientifique préalable pour l’identification des 
évènements d’intérêt  via ces données
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Procédure de demande d’accès

Dépôt du 
demandeur

INDS

CEREES

CNIL

Autorisation 
d’utilisation

- Point d’entrée unique des demandes d’accès: http://www.indsante.fr/
- Accompagnement, suivi des dossiers
- Délai de transmission au CERESS de 7 jours

- Avis de CEREES(Comité d’expertise pour les recherche les études et les évaluations 
dans le domaine de la santé)
- Délai : 1 mois

- Décision CNIL
- Délai : 2 mois
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