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GIS EPI-PHARE

Créé fin 2018 par l’ANSM et la Cnam

GIS pour éclairer les pouvoirs publics dans leur prise de décision

EPI-PHARE réalise, pilote et coordonne des études de pharmaco-épidémiologie

 

 expertise publique, autonome, indépendante et réactive en matière de 

pharmaco-épidémiologie et de sécurité sanitaire

2



www.epi-phare.fr

Indépendance d’EPI-PHARE

EPI-PHARE est totalement indépendant de l’industrie pharmaceutique

EPI-PHARE repose en totalité sur des financements publics

La conduite des études, l’analyse des résultats et la rédaction des rapports sont 

totalement indépendants de l’ANSM, de la Cnam et de l’ensemble des pouvoirs 

publics
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Qu’est-ce que la pharmaco-épidémiologie ? 
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Étude en vie réelle de 
l’usage, l’efficacité et les risques des produits de santé

(médicaments / dispositifs médicaux)
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Un peu d’histoire

➢ Après l’affaire du Mediator, ANSM et Cnam, 

➢ ont créé chacune de leur côté en 2012 un service de pharmaco-épidémiologie. 

➢ Ces services ont collaboré pendant plus de 10 ans 

➢ et ont mené des travaux sur des sujets comme les effets indésirables des 

contraceptifs oraux combinés, la dépakine, les vaccins anti-HPV, le dispositif de 

contraception définitive Essure
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Un peu d’histoire
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EPI-PHARE

▪ Une équipe d’une trentaine de 
contractuels et une vingtaine de non-
contractuels
• Epidémiologistes (médecins, 

pharmaciens ou autres), biostatisticiens, 
data managers,

• Internes med. et pharm, stagiaire 
master, doctorants

▪ Missions
• Mettre en œuvre une surveillance 

pharmaco-épidémiologique des 
produits de santé

•Accès permanent aux données du SNDS

▪ Crédits d’intervention 1,5M € pour les 
partenariats académiques

▪ Gouvernance institutionnelle et 
scientifique

▪ Conseil scientifique (Président 
Professeur Bernard Bégaud)

Pôle d’Épidémiologie 
des produits de santé

Département des études 
de santé publique

ANSM Assurance Maladie
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EPI-PHARE : programme de travail

Études proactives d’utilisation et de sécurité en 3 approches complémentaires

▪ Approche par produits : médicaments d’exposition importante, médicaments nouveaux ou 

avec de nouvelles indications, dispositifs médicaux implantables ou invasifs

▪ Approche par populations spécifiques

▪ Développement d’outils pour la pharmaco-épidémiologie

Études en réponse à des alertes ou des crises

Études d’impact des décisions, recommandations, communications
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EPI-PHARE : réalisations majeures

Vaccins covid ARNm (efficacité, risque 
de myocardite …) 

Anti-épileptiques et risques de 
malformations congénitales majeures,  
de troubles neuro-développementaux 

Exposition paternelle au valproate 
pendant la période de conception : 
risque de troubles neuro-
développementaux chez l’enfant
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Progestatifs et risques de 
méningiome 

Progestatifs et risques de dépression

Suivi de la PrEP au VIH

Utilisation des médicaments en 
pédiatrie, pendant la grossesse, en 
gériatrie

Prescription de méthylphenidate 

Efficacité de médicament en accès 
précoce …

Prévention VRS
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Mobilisation pendant l’épidémie de COVID-19

▪ Ré-orientation d’une 
grande partie du 
programme de travail

▪ Mobilisation jusqu’à 70% de 
l’effectif

▪ 4 thématiques concernant 
l’épidémie de COVID-19

▪ Plus de 35 publications
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Vaccins ARNm et risque de myocardite

Risque accru de myocardite 

• Dans la semaine suivant la vaccination et pas après, chez les jeunes, hommes et femmes, en particulier 
après la deuxième dose 

• Risque également augmenté après le rappel

• Risque réduit avec l’allongement du délai interdose pour primovaccination et rappel 

Pronostic à court terme et à long terme plus favorable

 

 Rapports publics + Nature Communications 2022, Nature Communications 2024, JAMA 2024
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• Quelques généralités : quelles difficultés dans l’alerte sanitaire en pratique ?

Toujours calculer les RA, les nombres de cas attribuables ++++

The estimated number of attributable cases was 2124 
(95% CI 2028–2220) (212/year). Fig. 3 Excess cases of myocarditis and pericarditis 

attributable to mRNA vaccines according to sex and age 
group, per 100,000 doses
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Progestatif et risque de méningiome intracrânien

• Cyprotérone (Androcur®) [640 000]

• Nomégestrol (Lutenyl®) [1,9 million]

• Chlormadinone (Luteran®) [1,7 million]

• Promegestone (Surgestone®) [580 000]

• Medrogestone (Colprone®) [280 000]

• Medroxyprogesterone (Depo provera®) 
[39 000]
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Liste des produits à risque démontré 
nbre de femmes exposées (2006-2023)

Amplitude risque de 
chirurgie OR [IC 95%]

19,2 [16,6-22,2]

4,9 [4,5-5,4]

3,9 [3,5-4,3]

2,4 [1,9-3,1]

3,5 [2,4-5,1]

5,6 [2,2-14,4]

Nbre de cas de chirurgie  
attribuables (2009-2018)

Information initiale, 
limiter les indications, 
dépistage par IRM

Courriers ciblés aux 
patientes

Courriers ciblés aux 
médecins

Attestation annuelle 
d’information patient

Actions réalisées ANSM-
CNAM pour les 6 

progestatifs

845

737

466

48

30
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Mesure d’impact positive

Baisse de l’utilisation de 90% principaux produits

Arrêt commercialisation pour Chlormadinone et  
Promegestone

Diminution  de la chirurgie des méningiomes 
hormonodépendants de plus de 95% en 2024

Publications GIS  Epi-phare ANSM-CNAM

8 rapports publics en ligne : 2019 , 2021 (2), 2022, 2024 
(2), 2025

8 publications internationales : BMJ (2021, 2024, 2025),
Eur Journal of Neurology (2022 et 2024), Lancet Reg HE 
(2024), Pharm drug safety (2025)

Exemple  d’une 
femme de 37 ans 
avec 2 méningiomes 
sphénoidiens 
attribuables à 20 
années de 
nomégestrol 
Passeri, Acta 
Neurochir 2019

total femmes exposées 4,1 millions total cas attribuables 2133



Contexte (5) : Progestatifs et risque de méningiomes
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Dix caractéristiques épidémiologiques (retrouvées dans nos études) des méningiomes aux progestatifs 

1. Un risque avéré pour certains progestatifs (risque x 2,5 à 20), d’autres non 

Roland, BMJ 2024



Contexte (11) : Progestatifs et risque de méningiomes
efficacité des actions réalisées
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Nirsevimab (Beyfortus®) 
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Prévention d’hospitalisation pour infections des voies respiratoires 

inférieures dues au VRS

 Efficacité de 65%

 21% d’hospitalisations évitées

 67 enfants traités pour éviter une hospitalisation

     Jabagi MJ, NEJM Evidence 2025
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Bilan chiffré 2019-2025

Plus de 150 études qui ont donné lieu à 
▪ 60 rapports 

▪ 160 publications scientifiques (3 JAMA, 3 BMJ, 1 Annals Intern Med, 1 The Lancet Public Health, 
7 JAMA Network Open, 6 Lancet Regional Health Europe, 1 NEJM, Hypertension, JAMA 
Ophtalmology, British Journal of Dermatology, Clinical Gastroenterology and Hepatology, 3 
Neurology,…….), 110 communications orales et 60 communications affichées
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https://www.epi-phare.fr/rapports-detudes-et-publications/
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thématiques d’intérêt majeur

Femmes enceintes, nouveaux-nés, enfants

▪ Registre National Mères-Enfants (EPI-MERES) à partir des données du SNDS

• 12 millions de grossesses : toutes les grossesses survenues en France depuis 2010

• Chaînage avec les nouveau-nés : 8,8 millions d’enfants suivis jusqu’à 12 ans après leur naissance

▪ Identification des pères et des fratries des enfants, amélioration du repérage des malformations 

congénitales majeures, troubles neurodéveloppementaux…

▪ Suivi des expositions médicamenteuses pendant la grossesse, risques pour la grossesse, risques pour l’enfant 

à naître associés aux expositions maternelles/paternelles pré-conceptionnelles 
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Contexte (11) : Progestatifs et risque de méningiomes
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En conclusion

EPI-PHARE, une structure inédite dans le paysage sanitaire en France voire en Europe

Une expertise forte en épidémiologie, biostatistique, data-management

Une mixité ANSM-CNAM qui permet une synergie des compétences

Des réalisations majeures reconnues par les pairs

Des réalisations majeures avec un impact sanitaire et économique

Nécessité d’enrichir le SNDS et d’autres sources de données
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e-congrès Pharmaco-épidémiologie & aide à la décision
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MERCI POUR VOTRE ATTENTION
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Alain Weill
EPI-PHARE
Groupement d’intérêt scientifique ANSM/CNAM
EPI-PHARE Scientific Group
French National Agency for the Safety of Medicines (ANSM)
and Health Products, and French National Health Insurance (CNAM)
DESP/DSES CNAM
alain.weill@assurance-maladie.fr

www.epi-phare.fr

linkedin.com/company/epi-phare



Mentions légales
▪ Lien d’intérêt : membre d’EPI-PHARE (GIS ANSM CNAM).

▪ La présente intervention s’inscrit dans un strict respect d’indépendance et d’impartialité d’EPI-PHARE vis-à-vis 

des autres intervenants.

▪ Toute utilisation du matériel présenté, doit être soumise à l'approbation préalable du GIS EPI-PHARE.

Legal Information
▪ Link of interest: member of EPI-PHARE (ANSM CNAM scientific cooperation).

▪ This speech is made under strict compliance with the independence and impartiality of EPI-PHARE as regards

other speakers.

▪ Any further use of this material must be submitted to EPI-PHARE prior approval.
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