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Médicaments, grossesse et allaitement: sources d'informations spécialisées

GRAND ANGLE

Le paracétamol garde sa place
therapeutique chez la femme

enceinte

es dernieres années, un certain

nombre d’études ont rapporté une

association entre [’exposition in

utero au paracétamol et un risque
accru d’asthme, de cryptorchidie ou de
troubles neuro-développementaux (troubles
du spectre autistique, déficit de l'attention
avec ou sans hyperactivité, troubles du lan-
gage) (Bornehag et al., 2018; Fan et al., 2017;
Gou et al., 2019; Gurney et al., 2017; Masarwa
et al., 2018). Des cas cliniques évoquant un
risque de fermeture partielle ou totale du ca-
nal artériel foetal aprés une prise de paracé-
tamol au 3¢ trimestre de la grossesse ont
également été publiés (Allegaert et al., 2019;
Becquetetal., 2018).

Ces données demeurent toutefois actuelle-
ment insuffisantes pour établir un lien de
causalité et ne justifient pas une remise en
question de la place thérapeutique du para-
cétamol chez la femme enceinte.

Prudence dans l'interprétation
des résultats
Il existe un phénomeéne typique: aprés la
parution d’une étude suggérant un signal
d’effet médicamenteux délétére, d’autres
auteur-e-s entreprennent d’étudier le méme
sujet. De plus, les auteur-e's et les revues
ont tendance a favoriser la publication de
résultats significatifs. Concernant le para-
cétamol, plusieurs éléments de méthodolo-

Concernant le paracétamol, plusieurs
éléments de méthodologie des
études publiées sont sujets a caution
dans leur interprétation.
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gie des études publiées sont sujets a cau-
tion dans leur interprétation. Les associa-
tions observées étaient a la limite de la
signification statistique alors que des
milliers de patient-e's ont été inclus-es. Les
troubles rapportés sont typiquement d’ori-
gine multifactorielle. Des facteurs confon-
dants potentiels (pathologies maternelles,
exposition in utero a d’autres substances,
exposition a divers facteurs environnemen-
taux, etc.) pourraient étre associés a la fois
ala prise de paracétamol par la mére et a la
survenue de ces troubles, méme si cer-
taines études ont appliqué des ajustements
pour certaines variables. Par exemple, on
sait que de nombreuses infections virales
maternelles y compris l'influenza augmen-
tent le risque d’anomalies morphologiques
ou neuro-développementales, or ces épi-
sodes sont typiquement associés a la prise
de paracétamol. Lexposition en termes de
doses de paracétamol étant souvent incon-
nue, il existe un doute sur lampleur réelle de
’exposition maternelle et par conséquent
sur linterprétation d’un effet dose-réponse.
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En résumé, les études rapportent une faible
association entre l’exposition in utero au pa-
racétamol et les risques observés, sans pour
autant démontrer un lien de causalité.

Antalgique de
premiére intention
Les observations rapportées dans la littéra-
ture étant insuffisamment étayées pour re-
mettre fondamentalement en cause son
utilisation, le paracétamol demeure l’antal-

Une utilisation sobre,
limitée a bon escient chez
la femme enceinte reste
primordiale pour le paracé-
tamol comme pour tout
médicament.
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gique de premiére intention pendant la
grossesse. Le profil de sécurité d’alterna-
tives thérapeutiques telles que les anti-in-
flammatoires non-stéroidiens reste moins
favorable. Il en va de méme pour les
opioides pour la prise en charge de douleurs
faibles a modérées pendant la grossesse.
Toutefois, il n’est jamais possible d’exclure
formellement tout potentiel délétére pour
Penfant d’une exposition in utero a un médi-
cament. Ceci est particuliérement vrai dans
des situations ou la prise médicamenteuse
sort du contexte dans lequel la majorité des
données de sécurité chez lafemme enceinte
ont été récoltées, comme lors de dépasse-
ment des doses ou des durées usuelles du
traitement. Ainsi, une utilisation sobre, limi-
tée a bon escient chez la femme enceinte
reste primordiale pour le paracétamol
comme pour tout médicament. e

Thierry Buclin,

MD, est le médecin chef du Service
de pharmacologie clinique du Centre
hospitalier universitaire vaudois.
thierry.buclin@chuv.ch

Références

Allegaert, K., Mian, P., Lapillonne, A. & van den
Anker, J. N. (2019) Maternal paracetamol intake and
fetal ductus arteriosus constriction or closure: a case
series analysis. BrJ Clin Pharmacol.
doi:10.1111/bcp.13778.

Becquet, 0., Bonnet, D., Ville, Y., Allegaert, K. &
Lapillonne, A. (2018) Paracetamol/Acetaminophen
during pregnancy induces prenatal ductus arteriosus
closure. Pediatrics. doi:10.1542/peds.2017-4021.
Bornehag, C. G., Reichenberg, A., Hallerback, M. U.,
Wikstrom, S., Koch, H. M., Jonsson, B. A. &

Swan, S. H. (2018) Prenatal exposure to acetaminophen
and children's language development at 30 months.

Eur Psychiatry. doi:10.1016/j.eurpsy.2017.10.007.

Fan, G., Wang, B., Liu, C. & Li, D. (2017) Prenatal
paracetamol use and asthma in childhood: A systematic
review and meta-analysis. Allergol Immunopathol

(Madr). d0i:10.1016/j.aller.2016.10.014.

12 e

Ursula Winterfeld,

PhD, est pharmacienne responsable du Swiss
Teratogen Information Service au CHUV.
ursula.winterfeld@chuv.ch;

www.swisstis.ch

A~

Gou, X., Wang, Y., Tang, Y., Qu, Y., Tang, J., Shi, J.,
Xiao, D. & Mu, D. (2019) Association of maternal
prenatal acetaminophen use with the risk of attention
deficit/hyperactivity disorder in offspring: a meta-
analysis. Aust N Z J Psychiatry.
doi:10.1177/0004867418823276.

Gurney, J., Richiardi, L., McGlynn, K. A., Signal, V. &
Sarfati, D. (2017) Analgesia use during pregnancy

and risk of cryptorchidism: a systematic review and
meta-analysis. Hum Reprod; doi:10.1093/humrep/
dex047.

Masarwa, R., Levine, H., Gorelik, E., Reif, S.,
Perlman, A. & Matok I. (2018) Prenatal exposure

to acetaminophen and risk for attention deficit
hyperactivity disorder and autistic spectrum disorder:

a systematic review, meta-analysis, and meta-regression
analysis of cohort studies. Am J Epidemiol.
doi:10.1093/aje/kwy086.

11/2019 Obstetrica

Centre d’information:
médicament grossesse
et allaitement

Le Swiss Teratogen Information Service
(STIS) conseille les professionnel-le's de
santé sur les risques liés a des exposi-
tions aux médicaments pendant la gros-

sesse et lallaitement, afin gu’ils-elles

puissent faire des choix thérapeutiques
appropriés.

Il recueille dans une base de données les
cas d’exposition et les issues des nais-
sances ou la tolérance a l'allaitement et
contribue ainsi a des recherches dans le
domaine de la tératovigilance.

Une observation d’exposition médica-
menteuse problématique pendant la
grossesse ou l’allaitement? Un doute sur
l’attitude a suivre?

En contactant le STIS, les profession-
nel-le-s de santé peuvent non seulement
obtenir un avis qualifié et indépendant,
mais aussi participer a 'amélioration
des connaissances sur les risques et la
sécurité des médicaments pendant la
grossesse et ['allaitement.

Plus d’informations sur
www.swisstis.ch
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