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Trater de pharmacologie chez la femme
enceinte représente une veritable gageure

et le risque tératogene de certaines molecules ne peuvent
étre appliquees sans risque a l’ espece humaine
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thalidomide (immunomodulateur utilise
comme hypnotigque)

e Distinction de 2 periodes au cours de la grossesse
— Jer trimestre: risque teratogene

— 3eme trimestre: risque d’intoxication foetale
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I Tableau 1

Post-partum

£

Pharmacocinétique des médicaments
chez la femme enceinte.
Prarmacocindtbique Modifications impact la Conséquenceas
oas mam:mmu gravidigues mm‘gmmr thémapaiigues
de Forgansme des médicameants
Absorption Estomac: t pH + absorption Absorption
méadicamenteuse
intestin : t absorplion | variabie inalure
+ motricité (substances du produit, ge
hydrophiles +++)  d€ |2 grossesse)
Distribution t volume + efficacié
de distribution {substances
hydrophiles +-+) _
. Imprevisibles
¢ albumingmie t efficacité
matarmelis ([t fracton lFone,
active)
Biotransformation  Fole ; | réactions de t efficacié
at alimination inhibition biotransformation
arnzymatigue
[mstrogenes -
progesterona)
Rein : élimination rénale Efficacité varable
t filtraficm variani salon [surout valable
gloméarnulaire; - substance ; pour
axcrétion o - &ige de madicaments
réabsqrptk:-n la grossesse: hydrasolubles)
tubulaire-; vanabies; pathologie
pathologie associée.
irtercurrarte
lirfection),

Reatour progressd aux valeurs "non-gravides® en moins de 2 mois I
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Tableau 2

Conditions régissant la perméabilité placentaire

aux médicaments,

Conodficns Farméaniité placantaire acorss sl
Propriétés - faible poids molécukaira;
physico-chimiques - forte liposolubilité

du médicament

- faible fation aux protéines plasmatiques;
= lonesation reduile.

Phammacocinétique Concentration sanguine maternsalle
matermnalle plus élevés que concentration felale,
Stade de la grossesse Age de la grossesse plus avance

(subsiancas faciemeant diffusibles ++.

Etat du foetus rodlications hamodynamigues el biochimigues
firaction libre des médicaments plus eleves,
mais épuration accrue),

Etatl de k& miéne = jeuns age, bon etat nuintionnel;

- aucune pathologie associde
HT.A, dclampsie, diabéte..).

Etat du placenta = gfiractions placeniaires nombreuses
{iransfert passif];
- forle aclivile metaboligue at enzymatique
{transfert actif) ;
— msartion placanairg normale,
— pAs de SeNescence préamalunse
(HTA dclampsie, diabéte..).
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Neur osédatifs-Somniferes-Tranquillisants-
Antidépresseur ssAnxiolytiques

* Benzodiazépines:

— L hydroxyzine (Atarax®) est connu pour ses effets
teratogenes au 1 trimestre

rythme cardiague

— Retentissement neonatal: dépression respiratoire,
syndrome extrapyramidal et symptomes de sevrage



Neur osédatifs-Somniferes-Tranquillisants-
Antidépresseur ssAnxiolytiques

— Lalithémie doit étre < 1 meg/|



Neur osédatifs-Somniferes-Tranquillisants-
Antidépresseur ssAnxiolytiques

o Antidépresseurs.

Phénergan® (promethazone) et du Vogal ene®
(métopinazine)



Anticonvulsivants

les crises convulsives font courir un grave danger
alamereet al’ enfant
— tous Ies antl epl 1 eptl qu&s traversent la barriere foeto—pl acental re et

— risgue tératogene élevé: triméthadione, phénytoine (Di-Hydan®)

phosphocalciques
 supplémenter en folates (période périconceptionnelle) et vitamine K
— Dépakineg® (valproate de sodium): risque trés faible d’ anomalies de
fermeture du tube neural, évaluer risque/benefice
 supplémenter en folates (période périconceptionnel le)
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Hormones et analogues

— progestatifs de synthese a éviter
— dérives de la nortestosterone proscrits (action androgéenique)



Hormones et analogues

e Oestrogenes
— pas d'indication pendant la grossesse

— diéthylstilboestrol (Distilbéne®): risque de malformations utérines, de
cancer du vagin (1 cas sur 1000) chez |’ adolescente dont la mere a été

— Préferer PTU au néomercazole
— lode radioactif et ordinaire: contre-indiqués

e Cortisoneet dériveées

— Enfin de grossesse: risque d'insuffisance surrénale aigué en bloguant
la surrénal e foetal e



V otre patiente agée de 29 ans que vous Suivez pour

1S 1 1S >Al 1CE Cal Ul dluce Al U1OTIVORALT e Sal

= CAD ’ \J v

- Krédex® 12.5 mg 2 foig/]
Quelle est votre attitude?



Réponse

carvedilol par des petites doses de propanol ol
o Survelllance étroite de la grossesse



V otre patiente agée de 32 ans que vous SuivVez pour

Quelle est votre attitude?



Réponse




Antihypertenseurs

— contre-indiqués
o Diurétiques
— indigués uniguement dans I’ insuffisance cardiaque congestive.

Dans tous les autres cas risque d’ ischémie foeto-placentaire
avec risque d’ hypotrophie foetale









Anti-inflammatoires
o ASpirine:

révention de la prééclampsie chez lafemme arisgue (100 mag/j

— contre-indiqué: troubles parfois mortels chez le fodus (HTAP par
constriction du canal artériel, risque d’ insuffisance rénale)

— AINS: Puissants tocolytiques a n’ utiliser gu’en cas de MAP sévere
avant 32 SA



Antibiotiques

— polypeptides (colimycine )

Aminosides a ecarter en raison de leur ototoxicité
Quinolones et troubles de |a croissance osseuse
Innocuité non établie pour tous les autres antibiotiques

Risgue tératogene du chloramphénicol, rifampicine, imidazol és



Antibiotigues et grossesse

ATB 1% Tr. 2™ Tr. 3°™Tr.
Pénicilline/Céphal osporines Oui Qui Oui

! concentrations plasmatiques des ATB

v

Ne pas sous-doser ces antibiotiques:
- augmenter |a posologie
- augmenter la fréguence des prises




Antiviraux




Antipaludéens

chez |afemme non ménopauisee

« L'halofantrine (Halfan®) est embryotoxique



Antiacnéguesretinoides
(Isomere de la vitamine A)

mois avant le debut du traitement avec tests mensuels de
grossesse negatifs et poursuivie 1 mois apres |’ arrét du
Roaccutan€e®, et test de grossesse au décours



Dérivé de lavitamine A:
Etrétinate (Soriatane®)

e Traitement de dermatoses graves, psoriasis

mensuels de grossesse négatifs et poursuivie 2 ans
apres |” arrét du Soriatane®

— accumulation tissulaire dans | tissu adipeux sous-cutané
et relargage lent



Antidiabétigues

e L'Insuline est le traitement de choix

Pal



Fraitement anticeagulant
[

(\ r Or‘"rmr*m*"r-'




retrécissement mitr
— prothese valvulaire mecanique



QroSSsesse.
A guol pensez vous?



Grossesse et Equilibre hemostatigue




Anticoagulants

e L’héparine netraverse pas le placenta, et n’a aucun effet
tératogene et n’ est pas excréetée dans le lait maternel

e LesHBPM netraversent pas le placenta: consensus pour

malformations osseuses, hypoplasie nasale): risque évalué as %
— Atrophie optique, retard psychomoteur
— peri-partum: hémorragie intracérébrale
— le métabolite excrété dans le lait maternel n’ est pas anticoagulant



Anticoagulants

e Lesantivitamines K sont tératogenes

grossesse (36°M¢ SA) en raison du risque hémorragique
— interruption de I’ héparine au début du travail et reprise 6
a 12 heures apres |’ accouchement



Réponse pour M™ S Jude




Antimitotiques et cytostatique
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