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www.lecrat.fr Problématique générale

 Perception négative des médicaments en cours de grossesse 

 Aspect malformatif (thalidomide)

 Inquiétudes renforcées par 

 Chronicité des traitements psychotropes (tout ou partie de la grossesse) 

 Craintes sur les effets à long terme chez les enfants exposés in utero

 Bénéfice thérapeutique maternel passe parfois en arrière plan

 Etudes nombreuses sur effets néfastes d’une absence de thérapeutique 
efficace en cours de grossesse en psychiatrie (Cohen 2006, Viguera 2007, Gold 2008…, Jarde 

2016,  Bayrampour 2020…, Vlenterie 2021)

 Pivot de l’évolution des pratiques en psychiatrie chez la femme 
enceinte: évolution des connaissances à propos du médicament
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 Mère
 Diminution des concentrations plasmatiques de certains médicaments : 

Lamictal®, lithium, antidépresseurs, méthadone, antipsychotiques…
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Pharmacocinétique des 
antipsychotiques

Westin AA 2017
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 Mère
 Diminution des concentrations plasmatiques de certains médicaments : 

Lamictal®, lithium, antidépresseurs, antipsychotiques, méthadone…

 Rechutes possibles en cours de grossesse

 Dosages plasmatiques à surveiller

 Augmentation posologies peut être nécessaire pendant la grossesse pour 
maintenir l’équilibre thérapeutique maternel
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 Placenta

 N’est pas une « barrière »

 En particulier pour les psychotropes

 Ex. passage placentaire de certains antipsychotiques :

 Olanzapine : environ 70%

 Quétiapine : environ 25%

 Aripiprazole : environ 70% et son métabolite actif déhydro-aripiprazole
environ 50%

 Risperidone : environ 50%

 Acide valproïque : [cc néonatales] = 1.4 à 2.4 [cc maternelles]
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 Nouveau-né
 Apparition fœtale intra-utérine précoce de récepteurs centraux aux 

médicaments du SNC (benzodiazépines…)

 Fonctions d’épuration (hépatiques et rénales) des médicaments sont 
immatures chez le Nné, même à terme : 

 Elimination des médicaments  plus longue que chez l’adulte

 Ex  Seresta : T ½ adulte = 6.5 h - T ½ Nné : 22h

 Liaison aux protéines plasmatiques plus faible que chez l’adulte :  fraction 
libre (= fraction active) du médicament plus élevée. 

 Impact éventuel plus important du TT maternel sur l’organisme néonatal.
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 Risque tératogène : 
 Risque malformatif au sens classique (morphotératogène). 

 Période à risque : 2 premiers mois post-conception (lithium).

 Risques fonctionnels
 Effets fœtaux ou néonatals réversibles : action pharmacodynamique directe sur le 

fœtus ou le nouveau-né des produits passés par le placenta (benzodiazépines, 
Atarax®).

 Lésions irréversibles histologiques, enzymatiques : foetotoxicité, cancérogenèse, 
troubles neurodéveloppementaux à distance… (valproate de sodium). 

Nature des risques pendant la grossesse
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 Savoir faire la différence entre imprégnation et sevrage néonatal
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Psychotropes
Classes principales

 Antidépresseurs

 IRSS/IRSNa

 Tricycliques

 Anxiolytiques

 Benzodiazépines

 Non benzodiazépines

 Neuroleptiques/antipsychotiques

 Thymorégulateurs

 Lithium, Lamictal®, Zyprexa®, Depakote®, Depamide®…

 Hypnotiques
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IRS: inhibiteurs de recapture de la sérotonine
 Sélectifs : IRSS (Deroxat®, Seropram®, Seroplex®, Prozac®, Zoloft®…)

 IRS + inhibition de recapture de la noradrénaline : IRSNa (Effexor®, 
Cymbalta®…)

Aspect tératogène
 Pas d’augmentation du taux global des malformations pour toute la classe 

(IRSS et IRSNa)

 Pas d’augmentation du risque de cardiopathies congénitales

 Pour toute la classe

 Pour certains IRSS incriminés : paroxétine, sertraline, fluoxétine…risque très 
faible et résultats contradictoires
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Aspect néonatal (1)

 Jusqu’à environ 30% des nouveau-nés : « troubles d’adaptation néonatale »

 Symptômes le plus souvent transitoires, peu sévères et de courte durée  

 Hyperexcitabilité, trémulations, troubles de l’alimentation, du sommeil, troubles 
respiratoires (détresse respiratoire et tachypnée), pleurs incessants, difficultés 
d’adaptation à la vie extra-utérine sans plus de précisions, hypoglycémie

 Parfois transfert en néonatologie nécessaire

 Cause de ces symptômes : syndrome sérotoninergique (imprégnation néonatale) ou 
syndrome de sevrage 

 Durée des symptômes courte 
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Aspect néonatal (2)

 HTAP néonatales et IRSS (enfants ≥ 37 SA)

 Le risque serait doublé => environ 3/1000chez les enfants exposés en 2ème partie de 
grossesse à un IRSS (1 à 2/1000 population générale)

 Mais facteurs de risque connus d’HTAP néonatale pas tous pris en compte : Indice 
de Masse Corporelle (IMC) maternel élevé, césarienne en dehors du travail…

 Pas décrit à ce jour avec  IRSNa, mais par analogie, un risque de même nature, s’il 
existe, ne peut être exclu.
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 Prescription possible tout au long de la grossesse si indication bien posée et 
prise en charge non pharmacologique insuffisante.

 Augmenter éventuellement les posologies en cours de grossesse (augmentation 
du métabolisme hépatique maternel) 

 Equipe obstétrico-pédiatrique informée en amont pour la PEC à la naissance

 Surveillance du NNé : dépend de la durée élimination des produits et facteurs 
autres (prématurité, présence de signes cliniques…)

 Prévoir l’allaitement ! Si allaitement envisagé : 

 Sertraline (Zoloft®) et paroxétine (Deroxat®, Divarius®)
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Antidépresseurs et troubles du 
neurodéveloppement

Leshem R, 2021
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Antidépresseurs et troubles du 
neurodéveloppement

 Association significative entre TSA et TDHA et
 Exposition in utero aux IRSS/IRSNa

 Exposition seulement avant la grossesse aux IRSS/IRSNa

 Pas de différence de risque de TSA/TDAH dans les fratries 
discordantes pour l’exposition in utero aux IRSS/IRSNa

 En faveur d’un facteur de confusion résiduel qui serait la 
pathologie maternelle.



www.lecrat.fr

 Si l’on décide d’avoir recours à un traitement psychotrope en cours 
de grossesse :
 Multidisciplinarité de la prise en charge ++

 Choisir un traitement et des posologies efficaces

 Eviter les polythérapies inutiles

 Ne pas diminuer de façon systématique les posologies avant 
l’accouchement

 Prendre en compte le désir d’allaitement

 Ne pas hésiter à faire des dosages médicamenteux au cordon

 Nature et durée de la surveillance du Nné adaptées au profil du TT maternel

 Ne pas confondre imprégnation et sevrage

 Réajuster s’il le faut les posologies maternelles dans le post-partum

Problématique générale des pathologies 
psychiatriques en cours de grossesse 
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