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Gestion d’un traitement antidépresseur
pendant la grossesse et I'allaitement

Le coin du prescripteur

Managing antidepressant treatment in pregnancy and puerperium. Careful with that axe, Eugene.
Gentile S. Expert Opin Drug Saf 2015 ; 14(7) : 1011-4.

L’analyse du rapport bénéfices/risques de la prise d’antidépresseurs pendant la grossesse et
l'allaitement est complexe en raison de divers facteurs. Les données sur l'utilisation de ces
produits concernent essentiellement les IRS (inhibiteurs de la recapture de la sérotonine —
antidépresseurs actuellement les plus utilisés), et elles proviennent surtout des registres na-
tionaux de collecte de données sur les effets iatrogénes des médicaments. Il est difficile de
savoir dans quelle mesure les femmes traitées ont poursuivi leur traitement (on a constaté
gue la femme pouvait décider d’arréter son traitement pendant ces périodes). De plus, la
plupart des études prennent en compte globalement les IRS en tant que classe, alors gu'il
existe d'importantes différences entre les produits de cette classe, les diverses molécules
pouvant donc avoir un impact différent. Les études sur leur impact tératogéne ont donné des
résultats contradictoires. lls semblent toutefois augmenter légérement le risque de malforma-
tions cardiaques. Mais il reste a peu prés impossible d'affirmer que le risque tératogéne
éventuel est effectivement en rapport avec le traitement, et non avec d'autres problemes
causés par le trouble mental de la femme. Il n’existe aucun consensus officiel ni aucune re-
commandation concernant leur utilisation pendant la grossesse et l'allaitement. Enfin, la dé-
pression maternelle non traitée est susceptible d’avoir un impact négatif important sur la
mere et I'enfant.

On estime habituellement que les IRS sont les produits a utiliser en premiére intention pen-
dant la grossesse et I'allaitement, en privilégiant le citalopram (Séropram®), I'escitalopram
(Séroplex®) et la sertraline (Zoloft®), la fluoxétine (Prozac®) étant un moins bon choix. Mais
des études ont conclu que le citalopram augmentait le risque d’anomalies cardiaques ainsi
gque la sertraline, l'escitalopram augmentant le risque de malformations musculo-
squelettiques. Et un service anglais d’information sur les médicaments tératogenes recom-
mande 2 tricycliqgues comme étant les produits a utiliser en premiére intention pendant
l'allaitement : I'amitriptyline (Elavil®, Laroxyl®) et I'imipramine (Tofranil®). Il faut noter que
les tricycliques peuvent également avoir des profils de risque trés différents. La nortriptyline
(non commercialisée en France) est le produit pour lequel le nombre d'effets secondaires
rapportés est le plus bas, tandis que la clomipramine (Anafranil®) est suspectée
d’augmenter le risque de malformations. Les tricycliques peuvent également augmenter le
risque d’éclampsie, et induire un syndrome de sevrage chez le nouveau-né (habituellement
modeste et transitoire, mais plus sévere avec la clomipramine).

Des cas d'effets secondaires chez des enfants allaités ont été rapportés méme chez des
enfants recevant de faibles doses d’'IRS via le lait maternel, méme avec un taux plasmatique
indétectable chez ces enfants. C’est en particulier le cas du citalopram. Les données exis-
tantes sont trop limitées pour affirmer que les tricycliques sont également le premier choix
pendant I'allaitement, mais les données sur la nortriptyline sont par exemple trés rassu-
rantes.
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Il serait donc nécessaire d'avoir des données de meilleure qualité sur ces produits, grace a
des études multicentriques, prospectives, et menées sur un nombre important de femmes,
selon une méthodologie rigoureuse. Il serait également nécessaire de créer un centre de
données recueillant & I'échelle internationale les effets secondaires constatés chez des en-
fants exposés via l'allaitement au traitement antidépresseur maternel selon un protocole
standardisé (recueil de données sur le diagnostic maternel, le traitement, sa posologie, la
durée du traitement, les autres produits éventuellement pris...). Le praticien devra discuter
avec la meére des bénéfices du traitement pour elle et son enfant, des risques potentiels du
traitement pendant la grossesse et I'allaitement, et des bénéfices de l'allaitement pour elle et
son enfant. A I'heure actuelle, il est trés difficile de dire quels produits antidépresseurs sont
les meilleurs choix pendant la grossesse et I'allaitement.
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Duloxétine pendant la grossesse et
I’allaitement

The safety of duloxetine during pregnancy and lactation. Andrade C. J Clin Psychiatry 2014 ; 75(12) :
el1423-7. Mots-clés : dépression, duloxétine, grossesse, allaitement.

La dépression est plus fréquente chez les femmes pendant la grossesse et le post-partum,
et elle est susceptible d’avoir un impact négatif sur le déroulement de la grossesse et sur le
lien mere-enfant. Un traitement pourra donc étre nécessaire, et il est alors important de con-
naitre le niveau de sécurité des divers antidépresseurs pendant la grossesse et I'allaitement.

Globalement, l'utilisation de la duloxétine (Cymbalta®), un inhibiteur de la recapture de la
sérotonine et de la noradrénaline, pendant la grossesse semble corrélée & une augmentation
du risque de fausse couche spontanée, mais aucun autre probléme n’a été rapporté, en par-
ticulier pas de malformations foetales. L'exposition a la duloxétine en fin de grossesse peut
induire un syndrome de mauvaise adaptation néonatale chez I'’enfant, dont la prévalence est
inconnue.

6 meres qui allaitaient un bébé d’au moins 12 semaines et qui avaient commencé le sevrage
ont pris 40 mg de duloxétine 2 fois par jour pendant 3 jours 1/2 (Lobo). Le taux lacté de du-
loxétine a été recherché 1, 2, 3, 6 et 9 heures aprés la prise, et ce taux allait de 3,6 a
15 pg/L. L'enfant allaité recevait au maximum 0,14 % de la dose maternelle ajustée pour le
poids. Dans une autre étude (Briggs), une femme a pris quotidiennement 60 mg/jour de du-
loxétine pendant la grossesse et lallaitement. A 1 mois post-partum, son taux lacté a été
recherché et les auteurs ont constaté que I'enfant recevait environ 0,82 % de la dose mater-
nelle ajustée ; la duloxétine était indétectable dans le sang de I'enfant. Chez une autre
femme, traitée elle aussi pendant la grossesse et 'allaitement par 60 mg/jour de duloxétine,
le taux lacté moyen était de 51 pg/L a 18 jours post partum, et les auteurs estimaient que
I'enfant recevait 0,81 % de la dose maternelle ajustée (Boyce). Le taux sérique infantile re-
présentait 0,82 % du taux maternel environ 7 heures % apres la prise.

Globalement, les données sur [l'utilisation de la duloxétine pendant la grossesse et
I'allaitement sont trés succinctes, mais elles permettent de penser que cette molécule est
utilisable sans risque significatif pour I'enfant.
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