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l. Introduction

En 2018, ’Agence Nationale de Sécurité du Médicament rappelle que I'utilisation de
médicaments, y compris ceux disponibles sans prescription, doit étre évitée ou réalisée
avec prudence au cours de la grossesse (1). En effet, seules des données expérimentales
animales sont disponibles lors de la mise sur le marché des médicaments (2). Ainsi,
’absence de données humaines conduit a I'existence et I'application d’un principe de
précaution et impose donc de limiter leur usage chez la femme enceinte. En effet, en
fonction du terme de la grossesse, un médicament est susceptible d’entrainer des effets sur
le développement de I’embryon ou du feetus :

- Période péri-implantatoire, du 1er au 12éme jour de grossesse

Cette période correspond a la migration du zygote vers l'utérus, sa division et
’implantation du blastocyste dans I’endometre au 12¢me jour apres la conception. Les
échanges materno-foetaux étant encore peu importants, le zygote est généralement non
vulnérable aux tératogenes. Par ailleurs, les cellules sont encore indifférenciées et peuvent
se réparer en cas de dommages. Si le médicament s’avere toxique pour I'embryon, il
provoque une fausse couche spontanée qui passe inapercue (3) : c’est la loi du tout au rien.

- Période embryonnaire, du 13¢me au 56¢me jours de grossesse, soit la 10eme
semaine

Cette période est dite d’organogenese, le risque d’anomalies morphologiques
majeures y est le plus important. Certains médicaments sont contre-indiqués pendant cette
période, car leur effet tératogene a été prouvé. C’est le cas de I'acide valproique,
antiépileptique, qui passe le placenta et dont I'utilisation entraine un syndrome poly-
malformatif dans prées de 11% des cas (4). Le risque malformatif, sa fréquence et
importance des atteintes sont proportionnels a la dose d’acide valproique : on parle
d’effet-dose. Les malformations observées les plus fréquentes (5) sont les cardiopathies
(entre 5 et 10 SA) et les anomalies de fermeture du tube neural (entre 4 et 6 SA).

- Période feetale, du 57¢me jour jusqu’a I'accouchement

Pendant cette période, la croissance, la maturation et la différenciation des différents
organes s’effectuent progressivement. Le risque d’anomalies physiologiques et
morphologiques mineurs reste existant, on parle de fcetotoxicité. C’est le cas, par exemple,
des inhibiteurs de I’enzyme de conversion (IEC) et des antagonistes des récepteurs de
I’angiotensine |l (sartans), anti-hypertenseurs agissant sur le systéme rénine-angiotensine et
contre indiqués aux 2éme et 3éme trimestres de la grossesse. En effet, ces médicaments
peuvent étre responsables d’une toxicité rénale parfois irréversible, et d’une hypoplasie des
os de la vo(te cranienne (6). C’est également le cas des anti-inflammatoires non stéroidiens
(AINS), qui peuvent provoquer une toxicité fcetale, ou néonatale, cardio-vasculaire
(constriction du canal artériel) et/ou rénale, parfois irréversible et parfois mortelle (7).



- Période néonatale

Lors d’exposition a des médicaments en toute fin de grossesse, il existe des risques
d’imprégnation pour le nouveau-né puis éventuellement de syndrome de sevrage avec
certains produits ou médicaments susceptibles d’entrainer des pharmacodépendances.
C’est le cas, par exemple, avec les opiacés ou encore les benzodiazépines (8).

Depuis le 17 octobre dernier, des pictogrammes avertissant des risques liés a
I’exposition médicamenteuse au cours de la grossesse sont imprimés sur les boites de
médicaments. L’obligation d’apposer ces pictogrammes sur les boites de médicaments (9)
a risque pendant la grossesse fait suite a un scandale sanitaire récent : celui de la Dépakine
(10-11), qui s’inscrit dans la lignée des drames sanitaires ayant participé a moduler la
pharmacovigilance moderne (12) : celui de la thalidomide en 1961, qui a entrainé une
réforme de la Food and Drug Administration américaine, la rédaction en France d’une
directive concernant le rapprochement des dispositions législatives, réglementaires et
administratives relatives aux spécialités pharmaceutiques, ainsi que la nécessité de réaliser
des études de tératogénicité sur deux especes animales (dont une non rongeur) ; ou celui
du Distilbene en 1977 (13), a I'origine d’un renforcement du dossier d’AMM aprés mise en
évidence d’effets indésirables au long cours et potentiellement transgénérationnels. La
nécessité d’apposer ces pictogrammes « grossesse » a été laissée a I'appréciation des
firmes pharmaceutiques. Alors que les médicaments « a risque » représenteraient environ
10 % des spécialités sur le marché (14), les pictogrammes se retrouvent dans les faits sur le
conditionnement extérieur d’environ 70% des spécialités pharmaceutiques. Plusieurs
sociétés savantes ont alerté sur cette dérive. Il existe notamment un risque potentiel de
perte de chance (15) pour les patientes qui préféreront s'abstenir de tout traitement, aussi
indispensable soit-il pour leur propre santé et le bon déroulement de la grossesse, en raison
d'un pictogramme inquiétant qui aura pu étre apposé sur des bases non fondées
cliniguement.

La difficulté de I’évaluation des risques liés a I'utilisation de médicaments pendant la
grossesse par les professionnels de santé réside dans l'insuffisance de données. Pour des
raisons éthiques, les études cliniques chez les femmes enceintes sont absentes ;
I’expérimentation animale ne peut pas toujours étre extrapolée a I'échelle humaine et les
recherches épidémiologiques rétrospectives ou prospectives ainsi que les études de séries
de cas sont parfois peu nombreuses.

De plus, I'état de grossesse impose de tenir compte de divers parametres
supplémentaires pour évaluer le risque : période de grossesse, pathologies maternelles,
modifications pharmacocinétiques (16)...

Néanmoins, en 2019, la France est le cinquieme marché pharmaceutique mondial et
demeure le deuxieme marché européen, derriere I’Allemagne, avec un chiffre d’affaires
régulé net de 23,1 milliards d’euros sur ’ensemble du marché en ville et a I’hopital (17). Les



francaises sont parmi les plus grandes consommatrices de médicaments sur ordonnance a
travers le monde, et consomment un nombre médian de neuf médicaments différents au
cours de leur grossesse (18).

Compte tenu des risques potentiels des médicaments pendant la grossesse et de la
difficulté a évaluer la balance bénéfices/risques, les professionnels de santé et les
patient(e)s sont amenés a s’interroger sur les risques potentiels des médicaments pendant
la grossesse. Les Centres Régionaux de PharmacoVigilance (CRPV), centres d’information
sur le médicament, recoivent de nombreuses questions a ce sujet de professionnels de
santé et patients. Les CRPVs, figures d’autorités sanitaires régionales, sont au nombre de
31, repartis sur le territoire frangais. Ces centres régionaux sont chargés, entre autres, de
recueillir et analyser les déclarations d’effets indésirables qui leur sont adressées, ainsi que
de renseigner les professionnels de santé ou les patients sur le médicament. Le Centre de
Pharmacovigilance de Toulouse couvre 8 départements (Ariege, Aveyron, Haute-Garonne,
Gers, Lot, Hautes-Pyrénées, Tarn, Tarn-et-Garonne).

| Objectif

L’objectif de cette étude est de décrire les questions posées par les professionnels
de santé et les patient(e)s au Centre Régional de Pharmacovigilance de Toulouse, afin
d’identifier les médicaments ou substances dont la consommation pendant la grossesse et
I’allaitement suscitent le plus d’interrogations relatives a leur sécurité.

L. Méthode

lll.1. Schéma de I’étude

Il s’agit d’'une étude descriptive rétrospective.

11l.2. Source de données

Les données ont été extraites de la base de données GAMETE mise en place par le
CRPV de Toulouse. GAMETE a été mise en place fin 2017, et permet d’enregistrer toutes les
questions posées au CRPV a propos de médicaments et reproduction. Il peut s’agir de
questions portant sur médicaments (ou substances) et grossesse, médicaments et



allaitement ou sur les risques pour la descendance liés a une exposition paternelle.
GAMETE permet également le suivi des issues de grossesses ayant fait I'objet de
questions.

Les données retrouvées dans GAMETE sont des informations concernant I'appel
(date et motif, correspondant...), des informations relatives a la grossesse (date de
grossesse, terme au moment de I’exposition, issue de la grossesse) et des données sur les
médicaments ayant fait I'objet de la question (DCI, indication, posologie, ...).

11.3. Recueil des données

* Sélection des questions enregistrées dans la base

Toutes les questions posées par les professionnels de santé et/ou les patient(e)s au
CRPV de Toulouse et enregistrées dans la base de données GAMETE sur une période de 5
ans, entre 2018 et 2022, ont été sélectionnées.

* Description des données collectées
Les informations relevées étaient relatives a :
- Type de question : grossesse, allaitement, exposition paternelle
- Description des questions : date, correspondant, intitulé de la question
- Description du ou de la patient(e) : sexe, age, antécédents médicaux

- Description des substances et médicaments : DCI, posologie, indication,
date de début et de fin de I’exposition.



V. Résultats

Nous avons recueilli un total de 1124 questions « médicaments et reproduction »
posées par des professionnels de santé et patients au CRPV de Toulouse entre 2018 et
2022.

IV.1. Données générales

IV.1.1. Type de questions (n=1124)

Les questions posées concernaient des expositions aux médicaments (ou
substances) au cours de la grossesse, des expositions paternelles (avant/pendant la
conception) ou lors de 'allaitement.

La majorité des questions relevait d’'une exposition au cours de la grossesse : 878,
soit 78,1% des interrogations. Deux cent sept questions soit 18,4% concernaient une
exposition lors de I'allaitement. Enfin, seules 39 questions (3,5%) portaient sur une
exposition médicamenteuse paternelle.

Figure n°1 - Type d’exposition



IV.1.2. Répartition des questions dans le temps (n=1124)

Les données étudiées concernent les questions posées entre Janvier 2018 et
Décembre 2022. Le nombre de questions est resté relativement constant au cours de ces 5
années.

260

195

130

65

2018 2019 2020 2021 2022

Figure n°2 - Nombre de questions enregistrées par année




IV.1.3. Correspondants (n=1016)

Les correspondants désignent les personnes ayant posé les questions au CRPV.
Pour 108 questions, le type de correspondant n’était pas précisé.

Les professionnels de santé ont été a I'origine de 910 questions soit 89,6%.

Parmi les professionnels de santé les plus pourvoyeurs de questions, les
gynécologues et gynécologues-obstétriciens ont posé le plus grand nombre de questions
(850), devant les pharmaciens (150 questions), les médecins généralistes (94 questions), et
les sages-femmes (85 questions).

Les patient(e)s (“particuliers”) ont été a I'origine de 86 questions, soit 8,5% du total.

Pour 11 questions (1,1%), le correspondant n’était ni un particulier ni un
professionnel de santé (journaliste, etc. ...).

Tableau n°1 - Correspondants les plus pourvoyeurs de questions

Correspondant Nombre Pourcentage (%)
Gynécologue obstétricien 350 34,5
Pharmacien 150 14,8
Médecin généraliste 94 9,3
Particulier 86 8,5
Sage-femme 85 8,4
Psychiatre 56 55
Autre profession de santé 55 5,4
Neurologue 19 1,9
Pharmacologue 18 1,8
Pédiatre 17 1,7
Dermatologue 13 1,3
Divers 11 1,1

Le détail de tous les types de correspondants est présenté en annexe 1 et annexe 2.
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IV.1.4. Motifs des appels (n=1080)

Les correspondants ont contacté le CRPV de Toulouse le plus souvent pour des
questions d’ordre général sur médicaments et grossesse (31,4%), pour une « évaluation du
risque apres exposition a un médicament au 1er trimestre (T1) » (17,4%), pour une
« évaluation du risque apres exposition a un médicament au 2eme et/ou 3eme trimestres (T2

et/ou T3) » (16,4%), et, aprés naissance, pour déterminer le role du médicament dans la
survenue d’un évenement (malformation, mort in utero...) (13,7%). Dans 44 cas, il n’était

pas précisé s’il s’agissait d’'une question d’ordre général ou si elle concernait une patiente

(exposée pendant la grossesse ou désirant une grossesse).

Tableau n°2 - Motifs des appels (n=1080)

Motif d’appel Nombre Pourcentage (%)
Question d’ordre général 339 31,4
Evaluation du risque aprés exposition a T1 188 17,4
Evaluation du risque aprés exposition a T2 et/ou T3 177 16,4
Appel aprés naissance (rétrospectif) 148 13,7
Aide a la prescription avant grossesse 64 5,9
Aide a la prescription a T2 et/ou T3 60 5,6
Aide a la prescription au 1er trimestre T1 50 4,6
Evaluation du risque avant grossesse 26 2,4
Exposition paternelle 26 2,4
Autre 2 0,2
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IV.2. Questions « grossesse » (n=878)

Au total, 878 questions soit 78,1% concernaient le risque des médicaments ou
substances lors d’une exposition au cours de la grossesse.

IV.2.1. Age des femmes concernées par les questions « grossesse » (n=582)

L’age était renseigné pour 582 femmes.

Ainsi, la moyenne d’age était de 33,0 + 6,3 ans. L’age médian était de 33 ans avec
un age minimal de 13 ans et un 4ge maximal de 52 ans.

IV.2.2. Correspondants pour les guestions « grossesse » (n=878

Concernant les questions relatives a la grossesse, les correspondants ont été en
majorité des professionnels de santé (n=730 soit 83,1%). Il s’agissait de patients
(« Particulier ») dans 47 cas soit 5,4%. Dans 17 cas (« Divers ») (1,9%), il ne s’agissait ni
d’un professionnel de santé ni d’un patient (journaliste, épidémiologiste, ARC...). Dans 84
cas, le correspondant n’était pas identifié.

Les professionnels de santé les plus fréquemment a l'origine de questions sur
« médicaments et grossesse » étaient des gynécologues ou gynécologues obstétriciens
dans 317 cas (36,1%), dans 108 cas (12,3%) des pharmaciens, dans 73 cas (8,3%) des
généralistes et dans 62 cas (7,1%) des sages-femmes.

Tableau n°3 — Correspondants les plus pourvoyeurs de questions « grossesse »

Correspondant Nombre Pourcentages (%)
Gynécologue Obstétricien 317 36,1
Pharmacien 108 12,3
Généraliste 73 8,3
Sage-femme 62 71
Particulier 47 5,4
Psychiatre 40 4,6
Divers 17 1,9
Neurologue 16 1,8

La totalité des correspondants est résumée dans I’annexe 3.
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IV.2.3. Périodes d’exposition (h=719)

Pour 719 questions, la(es) période(s) d’exposition aux médicaments ou produits

étai(en)t précisée(s).

Une méme femme peut avoir été exposée a plusieurs médicaments ou produits a

des périodes différentes et a un méme médicament au cours de plusieurs trimestres.

Les questions ont plus souvent concerné une exposition au cours de 1er trimestre

(79,3%)

600

450

300

150

T1 T2 T3
Figure n°3 - Périodes d’exposition aux médicaments ou produits
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IV.2.4. Types d’exposition concernés par les questions « grossesse » (h=1695)

Pour une demande de renseignement, plusieurs types d’exposition (médicament,
produit chimique, ...) pouvaient étre concernés.

Les 828 questions sur la grossesse concernaient au total 1644 médicaments ou
classes de médicaments (dans 15 cas), 18 substances naturelles, 16 produits chimiques
(plomb, chlorure de potassium, chrome, oxyde de carbone...), 10 expositions a des
radiations et 7 expositions autres (infection, dispositifs médicaux).

Tableau n°4 — Types de substances concernées par les questions « grossesse »

Exposition Nombre Pourcentage (%)
Médicament 1644 97,0
Substance naturelle 18 1,1
Produit chimique 16 0,9
Radiations 10 0,6
Autre 7 0,4

Seuls les cas d’exposition a des médicaments et/ou a des substances naturelles

seront détaillés.
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IV.2.4.1 Médicaments concernés par les questions « grossesse » (h=1629)

Les questions « exposition maternelle a des médicaments » concernaient un total de
1644 médicaments. Seuls 1629 médicaments sont identifiés : pour les 15 autres, seule la
famille pharmacologique était précisée dans l'intitulé de la question.

1V.2.4.1.1. Médicaments concernés par les questions

« grossesse » par classes ATC de niveau 1

Les médicaments ayant fait I'objet de questions « grossesse » sont le plus souvent
les médicaments agissant sur le systéeme nerveux, les anti-infectieux généraux a usage
systémique, les antinéoplasiques et immunomodulateurs, les médicaments des voies
digestives et du métabolisme, et ceux agissant sur le systeme respiratoire.

Tableau n°5 : Classes ATC de niveau 1 des médicaments ayant fait I’'objet de questions

« grossesse » (n=1629)

Classe ATC de niveau 1 Nombre Pourcentage (%)
N-SYSTEME NERVEUX 434 26,6
J-ANTIINFECTIEUX GENERAUX A USAGE SYSTEMIQUE 250 15,4
L-ANTINEOPLASIQUES ET IMMUNOMODULATEURS 224 13,7
A-VOIES DIGESTIVES ET METABOLISME 141 8,7
R-SYSTEME RESPIRATOIRE 124 7,6
G-SYSTEME GENITO URINAIRE ET HORMONES SEXUELLES 86 5,3
B-SANG ET ORGANES HEMATOPOIETIQUES 82 5,0
H-HORMONES SYSTEMIQUES, HORS HORMONES SEXUELLES 78 4,8
C-SYSTEME CARDIOVASCULAIRE 68 4,2
M-MUSCLE ET SQUELETTE 52 3,2
D-MEDICAMENTS DERMATOLOGIQUES 34 2,1
P-ANTIPARASITAIRES, INSECTICIDES 28 1,7
S-ORGANES SENSORIELS 24 1,5
V-DIVERS 4 0,3
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1V.2.4.1.2. Médicaments concernés par les questions

« grossesse » par classes ATC de niveau 2 (n=1629)

Dans la classe « systéme nerveux », les questions concernaient en majorité les
médicaments psycholeptiques (neuroleptiques et benzodiazépines surtout), les
antiépileptiques, les psychoanaleptiques (antidépresseurs majoritairement) et les
analgésiques (antalgiques non morphiniques de palier | majoritairement, quelques opiacés
et triptans).

Dans la classe des « antiinfectieux généraux a usage systémique », les questions
concernaient en majorité les vaccins (contre la Covid 19 surtout), les antiviraux
(majoritairement les antirétroviraux utilisés dans le traitement du VIH et les antiviraux utilisés
contre le virus de I'hépatite B) et les antibactériens a usage systémique (bétalactamines et
céphalosporines majoritairement ; quelques macrolides ; glycopeptides ; le cotrimoxazole
ou la fosfomycine).

Dans la classe des « antinéoplasiques et immunomodulateurs », les questions
concernaient surtout les antimétabolites analogues de I'acide folique, les inhibiteurs de la
calcineurine et les inhibiteurs du TNF-alpha.

Enfin, dans la classe « systéme respiratoire », les questions posées concernaient
essentiellement les médicaments pour les syndromes obstructifs des voies aériennes
(majoritairement des agonistes des récepteurs béta adrénergiques et des corticoides,
parfois en association ; quelgues anticorps monoclonaux utilisés dans le traitement de
I’asthme et anti-leucotrienes).
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Tableau n°6 — Principales classes ATC de niveau 2, questions « grossesse » (n=1629)

ATC de niveau 2 Nombre Pourcentage (%)
NO5-PSYCHOLEPTIQUES 145 8,9
NO3-ANTIEPILEPTIQUES 105 6,4

N06-PSYCHOANALEPTIQUES 85 5,2
NO2-ANALGESIQUES 61 3,7
JO7-VACCINS 94 5,8
JO5-ANTIVIRAUX A USAGE SYSTEMIQUE 82 5,0
JO1-ANTIBACTERIENS A USAGE SYSTEMIQUE 52 3,2
L04-IMMUNOSUPPRESSEURS 111 6,8
LO1-ANTINEOPLASIQUES 96 5,9
R03-MEDICAMENTS POUR LES SYNDROMES OBSTRUCTIFS
DES VOIES AERIENNES o8 %0
G03-HORMONES SEXUELLES ET MODULATEURS DE LA
FONCTION GENITALE @ 29
B03-PREPARATIONS ANTIANEMIQUES 42 2,6
HO3-MEDICAMENTS DE LA THYROIDE 45 2,8

La totalité des classes ATC de niveau 1 et 2 des médicaments ayant fait I'objet des
guestions « grossesse » est présenté en annexe 5.

1V.2.4.1.3. Médicaments concernés par les questions

« grossesse » par principe actif (n=1629)

Dans le palmares des médicaments qui ont suscité le plus d’interrogations (tableau
7), on retrouve, entre autres, des vaccins (2 ARNm contre la covid19), la mifépristone et le
misoprostol utilisés pour les interruptions de grossesse, des antirétroviraux en association
ou non (emtricitabine+tenofovir, ritonavir, ..), des immunosuppresseurs (azathioprine,
infliximab, natalizumab...), des antidépresseurs (sertraline, venlafaxine) et anxiolytiques
(oxazépam), des antithyroidiens (propylthiouracile,..), des antiépileptiques (lamotrigine, acide
valproique...) et des antalgiques et/ou anti-inflammatoires (paracétamol, acide
acétylsalicylique,...).
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Tableau n°7: DCI et nombre de récurrences des médicaments concernés par les

questions « grossesse »

DCI Nombre Pourcentage (%)
Vaccin Covid-19 66 4.1
Acide folique 24 1,5
Mifépristone 24 1,5
Lamotrigine 23 1,5
Misoprostol 23 1,5
Acide acétylsalicylique 21 1,3
Oxazépam 21 1,3
Lévothyroxine 18 1,1
Azathioprine 16 1,0
Propylthiouracile 16 1,0
Aripiprazole 15 0,9
Sertraline 15 0,9
Acide Valproique 14 0,9
Lévétiracétam 14 0,9
Paracétamol 14 0,9
Ritonavir 14 0,9
Infliximab 13 0,8
Mésalazine 13 0,8
Natalizumab 13 0,8
Emtricitabine+Tenofovir 12 0,7
Prednisone 12 0,7
Venlafaxine 12 0,7

Les principes actifs ayant fait I'objet d’au moins 3 questions « grossesse »se
trouvent en annexe 6.
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IV.2.4.1.4. Comparaison des médicaments suscitant le plus de

questions « grossesse » entre les patients et les professionnels de santé

IV.2.4.1.4.1. Classes ATC niveau 1

Les 47 patients ont été a I'origine de questions portant sur 62 médicaments. Les 730
professionnels de santé ont été a I'origine de questions portant sur 1432 médicaments. Les
autres questions (au nombre de 135) émanaient de correspondants non identifiés ou autres.

Les médicaments agissant sur le systeme nerveux ont été les médicaments
suscitant le plus de questions de la part des professionnels de santé. Les patients, eux, se
sont plus interrogés sur les anti-infectieux et notamment les vaccins (Covid-19...).

En proportions, les patients ont posé significativement plus de questions sur les
risques des médicaments anti-infectieux, en majeure partie les vaccins et les antibiotiques.
Contrairement aux patients, les professionnels de santé ont plus interrogé le CRPV a propos

des médicaments antinéoplasiques et immunomodulateurs.

Le détail des ATC de niveau 1 des médicaments concernés par les questions des
patients se trouve en annexe 11. Le détail des ATC de niveau 1 des médicaments

concernés par les questions des professionnels de santé se trouve en annexe 12.
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Tableau n°8 : Classes des médicaments ayant fait I'objet de questions provenant de

Professionnels de santé (n=1432) et de Patients (n=62) — Classes ATC de niveau 1 et test du

Chi?
Professionnels de santé Patients
Classe ATC niveau 1 p
Pourcentage Pourcentage
Nombre Nombre
(%) (%)
N-SYSTEME NERVEUX 402 28,1 17 27,4 0,91
L-ANTINEOPLASIQUES ET
203 14,2 2 3,2 -
IMMUNOMODULATEURS
J-ANTIINFECTIEUX GENERAUX A
196 13,7 23 37,1 -
USAGE SYSTEMIQUE
A-VOIES DIGESTIVES ET
, 121 8,4 7 11,3 0,43
METABOLISME
R-SYSTEME RESPIRATOIRE 113 7,9 3 4,8 0,38
G-SYSTEME GENITO URINAIRE ET
74 5,2 1 1,6 0,21
HORMONES SEXUELLES
B-SANG ET ORGANES
. 73 5,1 2 3,2 0,51
HEMATOPOIETIQUES
H-HORMONES SYSTEMIQUES,
66 4,6 4 6,5 0,50
HORMONES SEXUELLES EXCLUES
C-SYSTEME CARDIOVASCULAIRE 63 4.4 0 0,0 0,09
M-MUSCLE ET SQUELETTE 50 3,5 0 0,0 0,13
D-MEDICAMENTS
27 1,9 0 0,0 0,28
DERMATOLOGIQUES
P-ANTIPARASITAIRES, INSECTICIDES 23 1,6 2 3,2 0,33
S-ORGANES SENSORIELS 17 1,2 1 1,6 0,76
V-DIVERS 4 0,3 0 0,0 0,68
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IV.2.4.1.4.2. Classes ATC de niveau 2

Tableau n°9 : Comparaison des classes ATC de niveau 2 — Professionnels de santé (n=1432)
vs Patients (n=62)

Professionnels de santé Patients
ATC de niveau 2 Nombre Pourz)zl)\tage Nombre Pour;zr)\tage p

NO5-PSYCHOLEPTIQUES 139 9,5 5 8,1 0,67
LO4-IMMUNOSUPPRESSEURS 101 6,9 2 3,2 0,24
NO3-ANTIEPILEPTIQUES 90 6,2 8 12,9 0,04
LO1-ANTINEOPLASIQUES 85 5,8 0 0 0,05
N06-PSYCHOANALEPTIQUES 81 5,6 1 1,6 0,17
JO5-ANTIVIRAUX A USAGE SYSTEMIQUE 65 4,5 0 0 0,09
NO2-ANALGESIQUES 57 3,9 2 3,2 0,77
R03-MEDICAMENTS POUR LES SYNDROMES 55 a8 0 0 012

OBSTRUCTIFS DES VOIES AERIENNES ’ ’
JO7-VACCINS 53 3,6 16 25,8 <0,01
JO1-ANTIBACTERIENS A USAGE SYSTEMIQUE 43 3,0 6 9,7 <0,01
MODUGL?A?I:;UORF;MDOENIFE Fscfrzl(gTE:EI)_rE SGELITALE 39 2.7 1 16 0,60
H03-MEDICAMENTS DE LA THYROIDE 38 2,6 1 1,6 0,61
B03-PREPARATIONS ANTIANEMIQUES 35 2,4 2 3,2 0,70
ROS—ANTIHISSJQ_II\_IEII\\IAII%LLJJEES A USAGE 33 23 0 0 0.23
AOZ—MEDICAMENTLS,APC(?E)JPF ELES TROUBLES DE 31 2 1 0 0 0.24
BO1-ANTITHROMBOTIQUES 31 2,1 0 0 0,24

Par sous-classes ATC, on constate qu’en plus des anti-infectieux, les patientes ont
également posé plus de questions sur les risques des antiépileptiques pendant la grossesse
que les professionnels de santé.
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IV.2.4.1.5. Comparaison des médicaments par classes ATC de

niveau 2 suscitant le plus de questions « grossesse » selon la spécialité

des professionnels de santé les plus prescripteurs

Tableau n°10 : Comparaison des palmares des 11 classes ATC de niveau 2 suscitant le plus

souvent des questions des pharmaciens (n=227) et des autres professionnels de santé

(n=1205)
Ph . Autres professionnels
armaciens de santé
Classe ATC de niveau 2 p
Pourcentage Pourcentage
Nombre (%) Nombre (%)
9,3
NO5-PSYCHOLEPTIQUES 27 11,9 112 0,22
JO1-ANTIBACTERIENS A USAGE
SYSTEMIQUE 14 6,2 29 2,4 <0,01
JO5-ANTIVIRAUX A USAGE
SYSTEMIQUE 14 6,2 51 4,2 0,20
A02-MEDICAMENTS POUR LES 1,6
TROUBLES DE L'ACIDITE 12 5.3 19 et
, N 0,7
A10-MEDICAMENTS DU DIABETE 11 4,8 9 <0,01
0,4
A11-VITAMINES 10 4.4 5 <0,01
B03-PREPARATIONS 2,1
ANTIANEMIQUES 10 44 25 a0
3,9
NO2-ANALGESIQUES 10 4.4 a7 0,72
N06-PSYCHOANALEPTIQUES 10 4,4 71 59 0,37
7,6
L04-IMMUNOSUPPRESSEURS 9 4,0 92 0,05
RO3-MEDICAMENTS POUR LES
SYNDROMES OBSTRUCTIFS DES 9 4,0 46 3,8 0,92
VOIES AERIENNES

La totalité des classes ATC de niveau 2 de médicaments ayant fait I'objet de

questions “grossesse” des pharmaciens se trouvent en annexe 9.

Les pharmaciens ont posé significativement plus de questions concernant les
classes ATC de niveau 2 « Antibactériens a usage systémique », « Médicaments pour les
troubles de I'acidité », « Médicaments du diabéte », « Vitamines », « Préparations anti
anémiques » et « Immunosuppresseurs » que les autres professionnels de santé.
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Tableau n°11 : Comparaison des palmares des 11 classes ATC de niveau 2 suscitant
le plus souvent des questions des gynécologues et gynécologues obstétriciens (n=626) et

des autres professionnels de santé (n=806)

Gynécologues Autres professionnels
obstétriciens de santé
Classes ATC de niveau 2 P
Nombre Pour;:r)\tage Nombre Pourz‘;zr)ltage
LO1-ANTINEOPLASIQUES 63 10,1 22 2,7 <0,01
L04-IMMUNOSUPPRESSEURS 53 8,5 48 6,0 0,07
NO5-PSYCHOLEPTIQUES 51 8,1 88 10,9 0,08
JOS_A'\IS-Q\S.:?S\;JIEG: SAGE 49 7,8 16 2,0 <0,01
NO3-ANTIEPILEPTIQUES 38 6,1 52 6,5 0,77
NO06-PSYCHOANALEPTIQUES 28 4,5 53 6,6 0,09

R03-MEDICAMENTS POUR LES
SYNDROMES OBSTRUCTIFS DES 25 4,0 30 3,7 0,79
VOIES AERIENNES

H03-MEDICAMENTS DE LA

THYROIDE 23 3,7 15 1,9 0,03
G03-HORMONES SEXUELLES ET
MODULATEURS DE LA FONCTION 21 3,4 18 2,2 0,20
GENITALE
HO2-CORTICOIDES A USAGE
SYSTEMIQUE 19 3,0 7 0,9 <0,01
RO6-ANTIHISTAMINIQUES A USAGE 19 3.0 14 1.7 010

SYSTEMIQUE

La totalité des classes ATC de niveau 2 de médicaments ayant fait I'objet de

questions “grossesse” de gynécologues se trouvent en annexe 10.

Les gynécologues et gynécologues obstétriciens ont posé significativement plus de
questions concernant les classes ATC de niveau 2 « Antinéoplasiques », « Antiviraux a
usage systémique », « Médicaments de la thyroide » et « Corticoides a usage systémique »
que les professionnels de santé de toutes les autres spécialités.
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Tableau n°12 : Comparaison des palmares des 11 classes ATC de niveau 2 suscitant
le plus souvent des questions des sages-femmes (n=90) et des autres professionnels de
santé (n=1342)

Sages-femmes Autres professionnels
de santé
Classe ATC de niveau 2 P
Pourcentage | Nombr | Pourcentage
Nombre (%) e (%)
NO3-ANTIEPILEPTIQUES 10 11,1 80 6,0 0,05
R03-MEDICAMENTS POUR LES 0.01
SYNDROMES OBSTRUCTIFS DES 10 11,1 45 3,4 <%
VOIES AERIENNES
GO02-AUTRES MEDICAMENTS <0,01
GYNECOLOGIQUES 8 8.9 20 1,5
G03-HORMONES SEXUELLES ET
MODULATEURS DE LA FONCTION 7 7,8 32 24 <0,01
GENITALE
J07-VACCINS 7 7.8 46 3,4 0,03
LO1-ANTINEOPLASIQUES 6 6,7 79 59 0,76
B03-PREPARATIONS
ANTIANEMIQUES 4 4.4 81 23 0,20
HO3-MEDICAMENTS DE LA
THYROIDE 4 4,4 34 2,5 0,27
NO2-ANALGESIQUES 4 4,4 53 3,9 0,82
N05-PSYCHOLEPTIQUES 3 3,3 136 10,1 0,03
N06-PSYCHOANALEPTIQUES 3 3,3 78 5,8 0,32

La totalité des classes ATC de niveau 2 de médicaments ayant suscité des questions
“grossesse” de la part des sages-femmes se trouvent en annexe 11.

Les sages-femmes ont posé significativement plus de questions concernant les
classes ATC de niveau 2 « Médicaments pour les syndromes obstructifs des voies
aériennes », « Autres médicaments gynécologiques », « Hormones sexuelles et modulateurs
de la fonction génitale » et « Vaccins » que les professionnels de santé de toutes les autres
spécialités.
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Tableau n°13 : Comparaison des palmares des 10 classes ATC de niveau 2 suscitant
le plus souvent des questions des généralistes (n=103) et des autres professionnels de santé
(n=1329)

2 . B Lt Autres professionnels
Meédecins généralistes de santé
Classes ATC de niveau 2 P
Pourcentage Pourcentage
Nombre (%) Nombre (%)
J07-VACCINS 13 12,6 40 3,0 <0,01
NO02-ANALGESIQUES 10 9,7 47 3,5 <0,01
N05-PSYCHOLEPTIQUES 7 7,8 132 9,9 0,30
JO1-ANTIBACTERIENS A USAGE
SYSTEMIQUE 6 5.8 87 28 0,08
LO4-IMMUNOSUPPRESSEURS 6 5,8 95 71 0,61
PO1-ANTIPROTOZOAIRES 6 5,8 11 0,8 <0,01
B03-PREPARATIONS
ANTIANEMIQUES 5 4.8 30 2,3 0,10
D10-PREPARATIONS
ANTIACNEIQUES 5 4.8 6 0,5 <0,01
N06-PSYCHOANALEPTIQUES 4 3,9 77 5,8 0,42
P02-ANTHELMINTHIQUES 4 3,9 1 0,1 <0,01

La totalité des classes ATC de niveau 2 des médicaments ayant suscité des
questions “grossesse” de généralistes se trouvent en annexe 12.

Les médecins généralistes ont posé significativement plus de questions concernant
les classes ATC de niveau 2 « Vaccins », « Analgésiques », « Antiprotozoaires »,
« Préparation antiacnéiques » et « Antihelminthiques » que les professionnels de santé de
toutes les autres spécialités.
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1V.2.4.1.6. Médicaments concernés par

les guestions

« grossesse », par principe actifs

Tableau n°14 : Palmares des médicaments ayant fait I'objet du plus grand nombre de

questions de patients (n=59)

DCI Nombre Pourcentage (%)
Vaccin Covid-19 ARNm 11 18,6
Valproate de sodium 4 6,8
Mésalazine 3 4,8
Prednisolone 3 4,8
Vaccin Grippe 3 4,8
Fosfomycine 2 3,2
Lamotrigine 2 3,2
Olanzapine 2 3,2
Paracetamol 2 3,2
Zolpidem 2 3,2

La totalité des médicaments (en DCI) des questions « grossesse » posées par les

patients se trouve en annexe 13.

Les patients ont posé des questions portant principalement sur les vaccins ARNm

(contre la covid-19) et ceux contre la grippe, sur les antiépileptiques (valproate de sodium,

lamotrigine ...) et sur des anti-inflammatoires (mésalazine, prednisolone...).
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Tableau n°15 : Palmarés des médicaments en DCI ayant fait I'objet du plus grand

nombre de questions des professionnels de santé (n=1410)

DCI Nombre Pourcentage (%)
Lamotrigine 21 1,5
Mifepristone 21 1,5
Misoprostol 20 1,4

Oxazepam 20 1,4
Vaccin Covid-19 a ARNm 20 1,4
Acide acétylsalicylique 19 1,3
Acide folique 19 1,3
Lévothyroxine 17 1,2
Azathioprine 15 1,1
Aripiprazole 14 1,0
Lévétiracétam 14 1,0
Ritonavir 14 1,0
Sertraline 14 1,0
Propylthiouracile 13 0,9

Les médicaments en DCI ayant fait I'objet d’au moins 5 questions « grossesse »
posées par les professionnels de santé se trouvent en annexe 14.

Les professionnels de santé se sont plus souvent interrogés sur les antiépileptiques
(lamotrigine, lévétiracétam), les médicaments utilisés dans les IVG  (mifépristone et
misoprostol), les vaccins ARNm (contre la covid-19) et les antidépresseurs (paroxétine,
sertraline, venlafaxine).
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IV.3. Questions « allaitement » (n=207)

IV.3.1. Correspondants des questions « allaitement » (n=162)

Concernant les questions liées a une exposition a un médicament pendant
I’allaitement, les correspondants étaient des professionnels de santé dans 140 cas (86,4%)
et des patients dans 22 cas (13,6%).

Parmi les professionnels de santé, le correspondant était le plus souvent un
pharmacien (39 questions, 24,0%), une sage-femme (21 questions, 13,0% des cas) ou un
gynécologue ou gynécologue-obstétricien (14 questions, 8,6%).

La totalité des correspondants pour les questions « allaitement » est présentée en
annexe 4.

IV.3.2. Age des femmes concernées par les questions « allaitement » (n=71)

La moyenne d’age était de 34,1 + 5,6 ans. L’age médian était de 34 ans avec un age

minimal de 22 ans et un 4ge maximal de 50 ans.

IV3.3. Médicaments concernés par les questions ”allaitement” (n=292)

Les 207 questions a propos de médicaments et allaitement maternel concernaient
un total de 292 médicaments.

IV.3.3.1. Classe ATC niveau 1 des médicaments concernés par les

questions « allaitement » (n=292)

Les médicaments ayant fait I’objet de questions « allaitement » sont le plus souvent
les médicaments agissant sur le systeme nerveux, en téte devant les anti-infectieux, les
médicaments des voies digestives et du métabolisme, les médicaments « divers » et ceux
agissant sur le systeme digestif.
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Tableau n°16 — Principales classe ATC de niveau 1 des médicaments faisant I’'objet

des questions “allaitement” (n=292)

ATC de niveau 1 Nombre Pourcentage (%)
N-SYSTEME NERVEUX 84 28,9
J-ANTIINFECTIEUX GENERAUX A USAGE SYSTEMIQUE 40 13,7
V-DIVERS 25 8,6
C-SYSTEME CARDIOVASCULAIRE 24 8,2
A-VOIES DIGESTIVES ET METABOLISME 16 5,5
L-ANTINEOPLASIQUES ET IMMUNOMODULATEURS 16 5,5
R-SYSTEME RESPIRATOIRE 16 5,5
G-SYSTEME GENITO URINAIRE ET HORMONES SEXUELLES 15 5,1
S-ORGANES SENSORIELS 15 5,1
H-HORMONES SYSTEMIQUES, HORMONES SEXUELLES EXCLUES| 13 4,5
B-SANG ET ORGANES HEMATOPOIETIQUES 10 3,4
M-MUSCLE ET SQUELETTE 10 3,4
D-MEDICAMENTS DERMATOLOGIQUES 6 2,1
P-ANTIPARASITAIRES, INSECTICIDES 2 0,7

Le tableau complet des ATC de niveau 1 des questions « allaitement » se trouve en
annexe 15.
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IV.3.3.2. Principales classes ATC de niveau 2 des médicaments concernés par les

questions « allaitement » (n=292)

Tableau n°17 : Principales classes ATC de niveau 2 des médicaments faisant I'objet de

questions « allaitement »

GENITALE

ATC de niveau 1 Nombre Pourf(.:oz?tage
N05-PSYCHOLEPTIQUES 27 9,3
JO1-ANTIBACTERIENS A USAGE SYSTEMIQUE 22 7,5
NO3-ANTIEPILEPTIQUES 19 6,5
V08-PRODUITS DE CONTRASTE 19 6,5
NO06-PSYCHOANALEPTIQUES 17 5,8
NO2-ANALGESIQUES 15 5,1
S01-MEDICAMENTS OPHTALMOLOGIQUES 14 4,8
C07-BETABLOQUANTS 10 3,4
J07-VACCINS 9 3,1
R06-ANTIHISTAMINIQUES A USAGE SYSTEMIQUE 9 3,1
G03-HORMONES SEXUELLES ET MODULATEURS DE LA FONCTION 9 3.1

Le tableau complet des ATC de niveau 2 des questions « allaitement » se trouve en

annexe 16
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1V.3.3.4. Médicaments concernés par les questions « allaitement » par

principes actifs

Dans le palmares des médicaments qui suscitent le plus d’interrogations sur les
risques potentiels pendant I‘allaitement, on retrouve, entre autres, la lamotrigine, des
antalgiques et/ou anti-inflammatoires (paracétamol, acide acétylsalicylique, ibuprofene...),
des anti-infectieux (azithromycine, ciprofloxacine, amoxicilline, ...), des psychotropes tels
que neuroleptiques (olanzapine...), antidépresseurs (amitriptyline, ...), et benzodiazépines
(oxazépam, ...).

Tableau n°18 : Palmarés des médicaments concernés par les questions « allaitement »

Médicament Nombre Pourcentage (%)
Lamotrigine 14 4,8
Sertraline 8 2,7
Acide gadotérique 7 2,4
Olanzapine 7 2,4
Ibuprofene 5 1,7
Labétalol 5 1,7
Acide acétylsalicylique 4 1,4
Amoxicilline 4 1,4
Nicardipine 4 1,4
Oxazepam 4 1,4
Paracétamol 4 1,4
Peginterferon Alfa-2a 4 1,4
Vaccin covid-19 a ARNm 4 1,4
Acide clavulanique + Amoxicilline 3 1,0

La totalité des médicaments concernés par les questions sur les risques d’une
exposition au cours de I'allaitement maternel est décrite en annexe 17.
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IV.4. Questions « exposition paternelle » (n=39)

Parmi les 39 questions a propos d’expositions paternelles aux médicaments, 8
concernaient les effets sur la fertilité masculine, et 30 les risques encourus par la
descendance. Dans un cas, la question concernait des effets indésirables observés chez la

compagne lors des rapports sexuels (effet indésirable du médicament via le sperme).

IV.4.1. Correspondants des questions « exposition paternelle » (h=37)

Concernant les questions sur les risques liés a une exposition paternelle a un
médicament, les correspondants étaient exclusivement des professionnels de santé. Le
CRPV de Toulouse n’a recu aucune question de patients a propos d’exposition paternelle

pendant la période d’étude.

Plus de la moitié des questions portant sur une exposition paternelle a été posée par
des gynécologues obstétriciens. Dans 2 cas, le correspondant n’était pas connu.

Tableau n°19 : Correspondants des questions « exposition paternelle » (n=37)

Correspondants Nombre Pourcentage (%)
Gynécologue obstétricien 19 51,4
Biologiste médicall 2 5,4
Dermatologue 2 5,4
Généraliste 2 5,4
Hémato-oncologue 2 5,4
Pharmacien 2 5,4
Sage-femme 2 5,4
Divers 1 2,7
Infirmiére 1 2,7
Neurologue 1 2,7
Toxicologue 1 2,7
Pédiatre 1 2.7
Psychiatre 1 2,7
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IV.4.2. Age des hommes exposés (n=39)

Les expositions paternelles concernaient 39 patients, dont 13 d’age connu.

L’age moyen était de 31,9 + 6,9 ans. L’age médian est de 33 ans avec un age

minimal de 20 ans et un 4ge maximal de 43 ans.

IV.4.3. Période de grossesse de la partenaire lors de « I’exposition paternelle »
(n=39)

Dans 17 cas, la question a été posée alors qu’il y avait un désir de grossesse (dans 5
cas dans le cadre d’une procréation médicalement assistée PMA ou FIV). Dans 7 cas
I’hnomme était exposé au moment de la conception, dans 5 cas avant la conception et dans
6 cas il y a eu une exposition alors que la partenaire était enceinte. Les hommes ont pu étre

exposés a plusieurs de ces périodes.

Cing hommes ont été exposés a des médicaments uniquement avant la conception
(@ une chimiothérapie pendant 5 ans, 1 an et 10 mois avant la conception, isotrétinoine 2

mois avant conception, exposition en viticulture entre 2003 et 2010...)

Pour 10 expositions, la date n’était pas connue.

T T T

Projet de grossesse Au moment de la conception Inconnue

Figure n°4 — Période d’exposition par rapport a la grossesse de la partenaire

Nombre d’hommes
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IV.4.4. Médicaments par classe ATC concernés par les questions « exposition

paternelle » et palmarés (n=74)

Les questions a propos des 39 hommes ont concerné 74 médicaments. Les
médicaments ont été triés par classe ATC.

Les questions ont concerné dans 32,4 % des cas (n=24) des médicaments
antinéoplasiques et immunomodulateurs. Le rituximab (n=5) et I'azathioprine (n=3) étant les
médicaments les plus souvent incriminés, devant la bléomycine (n=2) et I'acide
mycophénolique (n=2).

Huit questions soit 10,8 % concernaient des expositions a des médicaments des
classes ATC « systeme nerveux », notamment des analgésiques (fentanyl, paracétamol,
opium) et « voies digestives et métabolisme » avec des suppléments minéraux.

Tableau n°20 : ATC de niveau 1 des médicaments concernés par les questions

« expositions paternelles »

ATC DE NIVEAU 1 NOMBRE POUR%/E;“TAGE

L-ANTINEOPLASIQUES ET IMMUNOMODULATEURS 44 59,4
N-SYSTEME NERVEUX 8 10,8

A-VOIES DIGESTIVES ET METABOLISME 5 6,8
J-ANTIINFECTIEUX GENERAUX A USAGE SYSTEMIQUE 5 6,8
C-SYSTEME CARDIOVASCULAIRE 3 4,1

M-MUSCLE ET SQUELETTE 3 4,1

B-SANG ET ORGANES HEMATOPOIETIQUES 2 2,7
H-HORMONES SYSTEMIQUES, HORMONES SEXUELLES EXCLUES 2 2,7
D-MEDICAMENTS DERMATOLOGIQUES 1 1,4
G-SYSTEME GENITO URINAIRE ET HORMONES SEXUELLES 1 1,4
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Tableau n°21 : ATC de niveau 2 des médicaments concernés par les questions

« expositions paternelles »

ATC de niveau 2 Nombre Pourcentage (%)
LO1-ANTINEOPLASIQUES 24 32,4
L04-IMMUNOSUPPRESSEURS 19 25,7
N05-PSYCHOLEPTIQUES 3 4.1
A12-SUPPLEMENTS MINERAUX 3 4,1
NO2-ANALGESIQUES 2 2,7
JO1-ANTIBACTERIENS A USAGE SYSTEMIQUE 2 2,7
JO5-ANTIVIRAUX A USAGE SYSTEMIQUE 2 2,7
C09-MEDICAMENTS AGISSANT SUR LE SYSTEME ) 07
RENINE-ANGIOTENSINE ’
MO04-ANTIGOUTTEUX 2 2,7
BO1-ANTITHROMBOTIQUES 2 2,7
H02-CORTICOIDES A USAGE SYSTEMIQUE 2 2,7
LO3-IMMUNOSTIMULANTS 1 1,4
NO3-ANTIEPILEPTIQUES 1 1,4
NO4-ANTI-PARKINSONIENS 1 1,4
NO7-AUTRES MEDICAMENTS DU SYSTEME ; 14
NERVEUX ’
A02-MEDICAMENTS POUR LES TROUBLES DE ; 14
L’ACIDITE ’
A07-ANTIDIARRHEIQUES, ANTIINFLAMMATOIRES ; 14
ET ANTI-INFECTIEUX INTESTINAUX ’
J06-IMMUNSERUMS ET IMMUNOGLOBULINES 1 1,4
C10-AGENTS MODIFIANT LIPIDES 1 1,4
MO03-MYORELAXANTS 1 1,4
D10-PREPARATIONS ANTIACNEIQUES 1 1,4
G04-MEDICAMENTS UROLOGIQUES 1 1,4
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IV.4.5. Médicaments par DCIl concernés par les questions « exposition

paternelle » et palmarés (n=74)

Les médicaments les plus souvent concernés par les questions « expositions
paternelles » étaient les suivants :

Tableau n°22 : Substances concernées par les questions « expositions paternelles »

Médicament Nombre Pourcentage (%)
Rituximab 6 8,1
Azathioprine 4 5,4
Tacrolimus 4 5,4
Bléomycine 3 4.1
Mycophénolique Acide 3 4,1
Dacarbazine 2 2,7
Doxorubicine 2 2,7
Vinblastine 2 2,7

L’ensemble des médicaments concernés se trouve en annexe 18.
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V. Discussion

V.1. Résultats principaux

Ce travail avait pour objectif de décrire les questions que se posent professionnels
de santé et patientes a propos des risques des médicaments pendant la grossesse,
I’allaitement et lors d’exposition paternelle en analysant les données de la base de données
GAMETE du Centre de Pharmacovigilance de Toulouse.

Nous avons constaté que le nombre de questions sur médicaments et grossesse
était élevé et constant dans le temps. Les médicaments faisant I'objet du plus grand
nombre de questions sont les psychotropes, anticancéreux et anti-infectieux notamment
les vaccins. Les questions sur les risques des médicaments lors de I’'allaitement sont
moins fréquentes et concernent plus particulierement les psychotropes, antalgiques, anti-
infectieux et produits de contraste. Quant aux questions sur les expositions paternelles,
elles restent, a ce jour, relativement rares.

V.2. Limites

Le CRPV de Toulouse est I'interlocuteur des professionnels de santé et patients
essentiellement de I'ex-région Midi-Pyrénées (comptant prés de 3 millions d’habitants). Il est
I’un des 31 centres de pharmacovigilance de France. Or, en fonction des régions de France,
les protocoles et les pratiques des professionnels de santé peuvent différer. Les résultats de
cette étude descriptive ne sont donc peut-étre pas complétement représentatifs de ce qu’il se
passe au niveau national.

Comme pour toute base de données, certaines informations peuvent étre
manquantes. Le nombre de données manquantes reste toutefois limité.

V.3. Professionnels de santé a ’origine des questions

Les professionnels de santé les plus pourvoyeurs de questions sont les
gynécologues et gynécologues obstétriciens, les pharmaciens, les médecins généralistes
ainsi que les sages-femmes.

Ceci parait tout a fait logique puisque les gynécologues, médecins généralistes et
sages-femmes sont les professionnels de santé amenés a suivre les grossesses (19). Les
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pharmaciens, quant a eux, sont les intermédiaires entre les médecins prescripteurs et le
patient et comptent parmi les garants du bon usage du médicament.

V.4. Questions grossesse

Période de grossesse

Les questions « grossesse » concernaient en majorité des expositions ayant eu lieu
au premier trimestre de la grossesse. Ceci parait assez logique puisque le 1er trimestre
correspond a la période a risque tératogene maximal (20). Le risque tératogéne existe en
particulier pendant la période d’organogenése, soit jusqu’a 10 semaines d’aménorrhée (SA).
Pendant cette période, les organes se mettent en place selon un calendrier précis. Un agent
exogéne peut étre responsable d’une malformation si celui-ci est présent dans I’'organisme
au moment ou I'organe se forme. Par exemple, le risque d’anomalie de fermeture du tube
neural existe si I’exposition a un médicament tératogéne entrainant ce type d’anomalie, a
lieu au moment de la fermeture du tube neural c’est-a-dire entre 4 et 6 SA.

Médicaments a I’origine de questions « grossesse »

Nous n’avons pas retrouvé, dans la littérature médicale, d’études similaires a la n6tre
concernant les médicaments conduisant les professionnels de santé ou les femmes
enceintes a se questionner sur leurs risques pendant la grossesse.

Trois classes de médicaments représentent prés de la moitié des questions posées
au Centre de Pharmacovigilance : les médicaments du systéeme nerveux, les médicaments
anti-infectieux et les médicaments antinéoplasiques et immunomodulateurs.

D’apres différentes études provenant de différents pays, les psychotropes sont
sources d’inquiétudes de la part des professionnels de santé et des patientes (21-22). Une
étude publiée en 2014 a montré que les professionnels de santé au Brésil et en Argentine
avaient tendance a surévaluer le risque lié a I'exposition aux psychotropes pendant la
grossesse (23).

Que la prescription et délivrance de psychotropes par les professionnels de santé
suscitent des questions est justifié par les risques avérés de certains de ces médicaments.
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En effet, tous les psychotropes traversent le placenta. Les nouveaux nés exposés
pendant la grossesse présentent un risque d’effets indésirables néo-natals de type
syndrome transitoire d’imprégnation ou syndrome de sevrage (24-25).

Plus particulierement, pour les neuroleptiques, des symptomes extrapyramidaux
(hypertonie, sédation, ...) ou signes atropiniques (tachycardie, hyperexcitabilité, ...) pouvant
varier en termes de sévérité et de durée peuvent étre observés chez les nouveau-nés
exposés in utero (25). De méme, chez les foetus exposés in utero de fagon prolongée a des
benzodiazépines, essentiellement celles qui ont une demi-vie longue, une toxicité
néonatale, avec des manifestations telles que léthargie, troubles du tonus musculaire
(hypotonie, hypertonie), convulsions, irritabilité, difficultés a téter, cyanose, hypothermie,
apnées, tremblements, vomissements, diarrhées, et tachypnée peut étre observée a la
naissance (26-27). Des manifestations de sevrage, avec tremblements, vomissements,
diarrhées, irritabilité, hypertonie et/ou tachypnée, peuvent également survenir de fagon plus
ou moins différée selon la demi-vie de la benzodiazépine impliquée.

Par ailleurs certains psychotropes peuvent augmenter le risque de malformations.
Une augmentation du risque de fentes labiales et/ou palatines suite a une exposition durant
le 1er trimestre de grossesse aux benzodiazépines a été évoquée mais n’a pas été, a ce jour,
confirmée (28). Plusieurs études (29) ont également décelé un risque Iégérement augmenté
de malformation cardiaque congénitale en cas d’exposition a certains inhibiteurs de la
recapture de la sérotonine pendant la grossesse. Enfin, certains antiépileptiques et
notamment le valproate, la carbamazépine et plus récemment le topiramate ont aussi des
effets tératogénes avérés (30).

Pour finir, le valproate peut étre a I'origine de troubles du neurodéveloppement chez
les enfants exposés in utero (31) et la question se pose de ce type de risque avec les autres
antiépileptiques voire les autres psychotropes.

En deuxiéme position des médicaments faisant le plus I'objet de questions
« grossesse », nous retrouvons les anti-infectieux , et en premiére place dans cette classe,
les vaccins, pour la quasi-totalité contre la Covid-19.

La pandémie de Covid-19 a été déclarée par I'Organisation Mondiale de la Santé le
11 mars 2020 (32). Il s’agissait d’un nouveau coronavirus, le SARS-CoV-2 (33), identifié pour
la premiere fois le 7 janvier 2020 par les autorités sanitaires chinoises. Fin décembre 2020,
soit un an apreés le début de la pandémie, est injecté le premier vaccin contre la Covid-19 en
France (34), ce qui signe le début de la campagne vaccinale.

Les femmes enceintes ont été prioritaires pour la vaccination a partir du deuxieme
trimestre de grossesse dés début avril 2021, et a n’importe quel moment de la grossesse a
partir de juillet 2021. Elles ont été prioritaires car les femmes enceintes contractant la
Covid-19 avaient plus de risques que la population générale de développer une forme grave
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de la maladie, d’étre admises en réanimation et de nécessiter une assistance respiratoire
(85). Les risques concernent également le déroulement de leur grossesse et leurs nouveau-
nés avec une augmentation notamment des risques d’admission en néonatalogie des
nouveau-nés et de prématurité(36).

Lorsque la vaccination a débuté chez les femmes enceintes, il y avait encore peu de
données médicales publiées sur les risques potentiels ce qui explique le nombre important
de questions a ce sujet recues par le Centre de Pharmacovigilance. Les données chez
I’animal étaient rassurantes et les données humaines peu nombreuses. En avril 2021, seule
une communication des CDC (USA) a propos de 275 femmes ayant achevé leur grossesse
et regu la vaccination en cours de grossesse était disponible. Les auteurs observaient des
taux d’événements (fausses-couches, prématurité, malformations...) comparables a ceux
de la population générale (37). Depuis plusieurs études ont été réalisées et ont permis de
montrer I'absence de risque augmenté de naissance prématurée, de fausse-couche, de
faible poids de naissance, de malformations et de mortalité périnatale avec la vaccination
contre la Covid-19 (38-39)

Les médicaments anticancéreux arrivent en 3é¢me position des médicaments ayant
fait I'objet d’interrogations. La aussi, les interrogations des professionnels de santé ou
patientes sont justifiées. En effet, certains anticancéreux sont des médicaments tératogenes
connus, notamment les médicaments cytotoxiques (40). Par ailleurs on observe une
incidence de plus en plus élevée de cancers diagnostiqués pendant la grossesse. En effet,
en 2022, le diagnostic de cancer au cours de la grossesse est estimé entre 0,05 et 0,1%
des grossesses (41), chiffre qui a augmenté ces derniéres décennies, en partie parce que
les moyens diagnostiques se sont améliorés, et parce que les femmes débutent des
grossesses a des ages plus avancés qu’avant. En dehors du risque malformatif, certains
anticancéreux peuvent avoir des effets foetotoxiques notamment hématologiques et
cardiaques (40).

Dans le palmarés des médicaments (principes actifs) faisant I'objet de questions,
nous retrouvons essentiellement les médicaments des trois classes citées ci-dessus.

Notons également la présence du misoprostol et de la mifépristone, médicaments
utilisés dans l'interruption volontaire de grossesse (IVG). Le Centre de Pharmacovigilance
recoit régulierement des questions a propos de la surveillance échographique de grossesse
qui se sont poursuivies aprés prise de mifépristone et misoprostol dans le cadre d’IVG. I
s’agit, le plus souvent, de femmes qui n‘ont pas réalisé, comme recommandé, la
surveillance échographique post-IVG médicamenteuse.

Des anticorps monoclonaux tels que l'infliximab et le natalizumab font aussi partie
du palmares. Ces médicaments relativement récents font de plus en plus I'objet de
questions au CRPV. En effet, le nombre de maladies auto-immunes et inflammatoires
augmentent (42), et avec elles le nombre d’anticorps monoclonaux prescrits en population
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générale et donc également pendant la grossesse. Depuis leur mise sur le marché il y a
environ 20 ans, le nombre de médicaments de type anticorps monoclonaux s’est multiplié
de facon importante. Les données publiées sur les risques potentiels chez les femmes
enceintes exposées a ces médicaments sont souvent peu nombreuses voire inexistantes,
ce qui peut expliquer les interrogations des professionnels de santé et patientes a ce
propos. Ces médicaments ont pour la majorité un poids moléculaire trop important pour
permettre un passage placentaire au cours du 1er trimestre (43), ce qui est rassurant quant
au risque tératogene. Par contre, a partir du 2nd trimestre ils profitent du transport actif des
anticorps maternels pour diffuser dans le compartiment fcetal. Ce passage transplacentaire
débute faiblement a la fin du 1er trimestre, c’est-a-dire apres la phase d’organogenése, puis
s’intensifie progressivement, surtout aprés la 30¢me semaine d’aménorrhée. Puisqu’un
transport actif de ces anticorps monoclonaux a travers le placenta a lieu au cours du 3e
trimestre de la grossesse, des effets indésirables sont possibles. Par exemple, ces
médicaments peuvent avoir des effets immunosuppresseurs et augmenter le risque

d’infection durant la premiere année de vie du nourrisson (44).

Nous retrouvons également dans le palmarés des médicaments bien évalués chez
les femmes enceintes comme le paracétamol. Ces questions ont fait suite a des données
inquiétantes publiées et parfois reprises dans les médias. Par exemple, une étude a
suggéré que le paracétamol pourrait augmenter les risques d’anomalies de développement
du tractus urogénital masculin par un effet perturbateur endocrinien (45). Une autre a
suggéré que la prise de paracétamol pendant la grossesse serait associée a la survenue de
troubles neurodéveloppementaux chez I’enfant, notamment de troubles de I’attention avec
ou sans hyperactivité, ou de troubles du spectre autistique (46). Enfin, une autre conclut que
les enfants exposés au paracétamol en prénatal présenteraient un risque augmenté
d’asthme (47). Les résultats des études cliniques sont contradictoires et leur interprétation
est rendue difficile par la présence de nombreux biais (biais de mémorisation du fait du
recueil des données par auto-questionnaires apres I'accouchement, non prise en compte
des doses et des durées d’exposition foetale au paracétamol et définitions floues des
criteres d’évaluation). De plus, les facteurs de confusion pris en compte sont hétérogenes
selon les études et par exemple aucune étude n’a pris en compte les facteurs
environnementaux pourtant certainement tres impliqués dans ces risques. Ces données
publiées et reprises dans des revues grand public contribuent, de maniere évidente, a
’inquiétude de professionnels de santé et patientes quant a I'utilisation du paracétamol
pendant la grossesse.
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Comparaison « professionnels de santé et patients »

En proportions, les patients ont posé plus de questions sur les risques des
médicaments anti-infectieux, notamment les vaccins contre la covid-19, et du systeme
nerveux notamment les antiépileptiques. Que les vaccins de la Covid-19 fassent partie des
médicaments ayant suscités le plus de questions des patientes ne semble pas étonnant. En
effet, les effets indésirables des vaccins Covid-19 ont été 'objet d’une forte médiatisation et
diffusion dans les réseaux sociaux en 2021 qui ont conduit a une forte inquiétude de la
population générale. De la méme facon, les antiépileptiques suscitent de I'anxiété de la part
des patientes enceintes, certainement, dans ce cas aussi, augmentée par [I’affaire
médiatisée de la Dépakine®. Le valproate de sodium peut entrainer de graves conséguences
dont des malformations, des retards intellectuels ou des cas d'autisme chez les enfants
exposés in utero. Des parents d’enfants ayant été exposés au valproate et présentant des
troubles du neurodéveloppement ont porté plainte contre la firme commercialisant le
médicament, ce qui a été largement repris par les médias entre 2016 et 2020.

Contrairement aux patients, les professionnels de santé ont plus interrogé le CRPV a
propos des médicaments du systéme nerveux, les antiépileptiques, mais aussi les
antinéoplasiques et immunomodulateurs, discutés plus haut. Ce sont pour tous, des
médicaments a risque chez les femmes enceintes pour lesquels une évaluation de la
balance bénéfices/risques est indispensable et qui conduisent donc plus souvent les
professionnels de santé a interroger le CRPV.

Les pharmaciens s’inquiétaient plus que les autres professionnels de santé a propos
des médicaments des troubles de I'acidité gastrique (oméprazole, ésoméprazole surtout),
les médicaments du diabete (insuline), et les préparations antianémiques (acide folique). Les
médicaments des troubles de I'acidité et les antianémiques font partie des médicaments
pouvant faire I'objet de conseils a I'officine ce qui peut expliquer les questions plus
fréquentes par les pharmaciens. La grossesse peut entrainer ou aggraver un reflux gastro-
cesophagien. Les données sur oméprazole et ésoméprazole chez les femmes enceintes
sont plutét rassurantes mis a part une méta-analyse qui retrouve une Iégere augmentation
du risque malformatif associée a I’exposition a un inhibiteur de pompes a protons (IPP)
pendant la grossesse (48). L’acide folique peut également étre proposé et conseillé aux
femmes en age de procréer ayant un désir de grossesse puisque des études ont montré
que cette prise diminuait le risque d’anomalie de fermeture du tube neural en population
générale (49). Les sages-femmes posaient des questions en proportion plus importantes
que les autres professionnels de santé concernant les médicaments pour les syndromes
obstructifs des voies aériennes (salbutamol), les autres médicaments gynécologiques
(misoprostol notamment), et les hormones sexuelles et modulateurs de la fonction génitale
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(Ilevonorgestrel surtout). Elles ont donc plutét des interrogations a propos de médicaments
de leur spécialité, c’est a dire spécifiquement utilisés en gynécologie.

V.5. Questions allaitement

Les questions sur les risques des médicaments pendant I'allaitement sont moins
fréquentes. Pourtant, les femmes allaitantes consomment beaucoup de médicaments. Les
meéres et les professionnels de santé sont peut-étre moins sensibilisés aux risques des
médicaments via le lait maternel et ne font pas forcément le lien entre la prise
médicamenteuse et la survenue d’un effet indésirable chez un enfant et ce, d’autant plus s’il
s’agit d’effets indésirables bénins.

Les médicaments dont la prise lors de Iallaitement font plus souvent I'objet
d’interrogations sont également les médicaments du systeme nerveux et les anti-infectieux
mais également des médicaments « divers » et cardiovasculaires.

Parmi les médicaments du systéme nerveux, les antidépresseurs, les
benzodiazépines, les antiépileptiques et les analgésiques sont les médicaments qui
interrogent le plus. L'immense majorité des médicaments psychotropes sont retrouvés dans
le lait et ce d’autant que ce sont des molécules lipophiles (50). Elles passent dans le
compartiment lacté par diffusion passive, avec parfois un transport actif surajouté. Comme
pour les questions relatives a la grossesse, les psychotropes font partie des médicaments
qui inquietent le plus les patient(e)s et les professionnels de santé.

Le médicament en téte du palmares est la lamotrigine. Ceci n’est pas tres
surprenant car ce médicament fait partie des rares médicaments qui passent dans le lait en
quantité tres importante. En effet, les enfants allaités ont un taux sérique de lamotrigine
pouvant atteindre 50% du taux sérique de leur meére, et quelques cas d’effets indésirables
ont été constatés, tels que sédation, hypotonie, perte de poids et élévation des enzymes
hépatiques. Par ailleurs, on craint la survenue de syndrome de Lyell, un effet indésirable rare
mais grave observé avec la lamotrigine notamment chez des enfants traités (51).

On retrouve également les médicaments anti-infectieux avec notamment des
questions sur la vaccination anti-Covid-19 pendant [Iallaitement. La aussi, la forte
médiatisation concernant les risques de la vaccination a certainement contribué au nombre
important de questions a ce propos. A ce jour, aucun événement particulier n'est retenu
chez environ 40 000 enfants allaités de meres vaccinées avec un vaccin a ARNm contre la

Covid-19 en cours d’allaitement (52).

En troisiéme position du palmarés, nous retrouvons les médicaments « Divers ». ||

s’agit en grande majorité des produits de contraste et majoritairement le gadolinium. Les
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données de la littérature, pauvres, ne rapportent pas de toxicité directe de I'ingestion orale
par le nouveau-né ou le nourrisson de produits de contraste iodés ou gadolinés (53). Du fait
de leur faible liposolubilité, moins de 1% du produit de contraste administré a la mere est
excrété dans le lait durant les premieres 24h, et moins de 1 % du produit de contraste
ingéré par I'enfant est absorbé par le tube digestif (54). De ce fait, les risques pour I'enfant
sont improbables. Cependant, dans les RCP de ces produits, il est recommandé
d’interrompre I'allaitement un temps ce qui peut étre source de questionnement. De plus, en
2018, ’EMA a lancé une alerte et publié une revue dans laquelle elle confirme que « de
faibles quantités de gadolinium sont retenues dans le tissu cérébral apres I'utilisation de
produits de contraste a base de gadolinium » (55) et recommande la suspension de I’AMM
des produits de contrastes linéaires intraveineux dans I'UE, qui le seront a partir du 15
janvier 2018, et cela pourrait contribuer également a I'inquiétude vis-a-vis de ces produits et
a une si haute place dans le palmares.

Enfin, les médicaments cardiovasculaires, notamment les béta-bloquants
(labetolol, ...) ont aussi fait I'objet de questions fréquentes. Ces questions sont justifiées en
raison de données inquiétantes. En effet, certains béta-bloquants (acébutolol, aténolol, ...)
passent de facon importante dans le lait maternel (56), et la quantité regue par I’enfant via le
lait peut atteindre 35% de la dose maternelle. Des effets indésirables de type bradycardie,
cyanose et troubles de la glycémie ont été rapportés, chez des enfants allaités, dans la
littérature (57).
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V.6. Questions relatives aux expositions paternelles

Les différents scandales, du Distilbene®, du thalidomide puis du valproate
(Depakine®), ont sensibilisé les professionnels de santé aux risques des médicaments chez
les femmes enceintes. Les médicaments pris par les hommes pourraient aussi avoir des
effets sur leur fertilité ou encore sur leur descendance, notamment par un effet direct sur les
spermatozoides (mutagene ou clastogene par exemple) (58). Pourtant, peu de données
existent quant aux effets déléteres des médicaments pris par le pére. Les publications sur
les effets des médicaments sur la fertilité masculine sont encore peu nombreuses, et celles
autour des répercussions potentielles sur le foetus et futur enfant tres rares. La majorité des
informations ont été recueillies chez I'animal.

Lors d’exposition paternelle a des médicaments, différents risques peuvent étre
envisagés (59). Les médicaments peuvent entrainer des risques sur la fertilité : infertilité
partielle ou totale (comme les médicaments néoplasiques, ...) mais également un effet
mutagene avec altération du matériel génétique des spermatozoides (altération de
’expression des geénes, méthylation de I’ADN,...) ou anomalie chromosomique (effet
clastogene ou aneugene), ces anomalies pouvant étre transmises a la descendance en cas
de conception.

Les questions sur les effets potentiels d’une exposition paternelle portaient
majoritairement sur les « antinéoplasiques et immunomodulateurs ». En ce qui concerne
les immunosuppresseurs, le médicament le plus souvent retrouvé était le rituximab. Il
n’existe aucune étude a long terme chez I’animal pour déterminer les effets du rituximab sur
la fertilité masculine, mais les études de toxicité n’ont pas mis en évidence d’effet délétere
sur I'appareil génital masculin (60). Les tests de mutagénicité n’ont, eux, pas été effectués
car inapplicables. Nous retrouvons également |'azathioprine dans le palmares des
médicaments pris par les hommes et ayant fait 'objet de questions. Ce médicament est
mutagene in vitro et in vivo a fortes doses, mais ne semble pas I'’étre aux doses
thérapeutiques (61). Elle est aussi tératogene chez I'animal. Mais, en cas d’exposition
paternelle, aucune malformation n’a été décrite dans la littérature, bien que certaines
anomalies chromosomiques aient cependant été observées chez des enfants de pére traité
par azathioprine au moment de la conception. Aucun effet sur la fertilité masculine n’a été
observé. L’azathioprine est retrouvée dans le liquide séminal, mais les quantités
potentiellement transmises a la partenaire enceinte lors de rapports sexuels sont
négligeables (62). Pour toutes ces raisons, les hommes en age de procréer doivent éviter de
concevoir et utiliser des méthodes contraceptives pendant I'utilisation de I'azathioprine et
jusqu’a 3 mois apres arrét.
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VI. Conclusion

Les professionnels de santé ainsi que les futurs parents se posent beaucoup de
questions sur les éventuels risques des médicaments sur le déroulement ou I'issue de la
grossesse, en cas d’exposition maternelle ou paternelle en péri-conceptionnel les
conduisant a interroger leur centre de Pharmacovigilance. Le faible nombre de questions
concernant les expositions au cours de I'allaitement et, surtout, les expositions paternelles
laissent penser que si les patients, comme les professionnels de santé, ont intégré
I’existence de risque pour la grossesse et le feetus ou I'enfant a naitre en cas d’exposition
médicamenteuses maternelle, ils sont moins conscients de I'existence de risques associés
a une exposition pendant I’allaitement ou a une exposition paternelle.

S’il existe des études sur 'animal, le nombre de données existantes chez ’'homme
est tres limité, en quasi-totalité obtenue par le biais d’études rétrospectives.

Cette étude montre que ce sont des médicaments, soit non évalués chez les
femmes enceintes (anticorps monoclonaux par exemple), soit connus pour leurs risques
(psychotropes et notamment antiépileptiques et anticancéreux) et pour lesquels I’évaluation
de la balance bénéfices/risques est complexe qui ont fait I'objet du plus grand nombre de
questions notamment de la part des professionnels de santé. Les pharmaciens interrogent
également souvent le CRPV a propos de médicaments qui peuvent étre conseillés a
I'officine. Ce travail permet aussi de constater que les patientes ont plus interrogé le CRPV
a propos de médicaments faisant I'objet de médiatisation quant a leurs effets délétéres tels
que les vaccins Covid-19 et les antiépileptiques. Il s’agit d’un bon réflexe permettant au
grand public d’accéder a une information fiable et indépendante.

Ces données permettent de connaitre les médicaments qui suscitent le plus de
questionnement et qui pourraient étre ciblés pour faire I'objet d’information auprées des
professionnels de santé en fonction de leur spécialité et du grand public de la part des
centres de pharmacovigilance et des autorités de santé.
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VIII. Annexes

ANNEXE 1 : Statut des correspondants : généralités (n=1124)

Statut Nombre Pourcentage (%)
Professionnels de santé 910 81,0
Particuliers 86 7,7
Divers 20 1,8
Non renseigné 108 9,6

56



ANNEXE 2 : Correspondants (n=1016)

Correspondant Nombre Pourcentage (%)
Gynécologue obstétricien 350 34,5
Pharmacien 150 14,8
Médecin généraliste 94 9,3
Particulier 86 8,5
Sage-Femme 85 8,4
Psychiatre 56 5,5
Autre profession de santé 55 5,4
Neurologue 19 1,9
Pharmacologue 18 1,8
Pédiatre 17 1,7
Dermatologue 13 1,3
Autre profession non médicale 11 1,1
Attaché de Recherche Clinique 9 0,9
Infirmier 9 0,9
Profession Paramédicale 7 0,7
Hémato-oncologue 5 0,5
Pneumologue 5 0,5
Ophtalmologue 4 0,4
Infectiologue 3 0,3
Urgentiste 3 0,3
Anesthésiste Réanimateur 2 0,2
Biologiste 2 0,2
Chirurgien 2 0,2
Endocrinologue 2 0,2
Médecin du travail 2 0,2
Interniste 2 0,2
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Néphrologue 0,2
Gastro-Enterologue 0,1
Radiologue 0,1
Toxicologue 0,1
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ANNEXE 3 : Correspondants pour les questions « grossesse » (n=878)

Correspondant Nombre Pourcentage (%)
Gynécologue obstétricien 317 36,1
Pharmacien 108 12,3
Inconnu 84 9,6
Médecin généraliste 73 8,3
Sage-Femme 62 71
Particulier 47 5,4
Autre profession de santé 43 4,9
Psychiatre 40 4,6
Neurologue 16 1,8
Pharmacologue 16 1,8
Dermatologue 11 1,3
Attaché de Recherche Clinique 9 1,0
Pédiatre 9 1,0
Autre profession hors santé 6 0,7
Infirmier 5 0,6
Pneumologue 4 0,5
Infectiologue 3 0,3
Profession paramédicale 3 0,3
Anesthésiste Réanimateur 2 0,2
Chirurgien 2 0,2
Endocrinologue 2 0,2
Médecin du travail 2 0,2
Interniste 2 0,2
Néphrologue 2 0,2
Urgentiste 2 0,2
Addictologue 1 0,1
Echographiste 1 0,1
Epidémiologiste 1 0,1
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Généticien 0,1
Onco-Hématologue 0,2
Ophtalmologue 0,1
Radiologue 0,1
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ANNEXE 4 : Correspondants pour les questions « allaitement » (h=166)

Correspondant Nombre Pourcentage (%)
Pharmacien 39 23,5
Particulier 22 13,3
Sage Femme 21 12,7
Autre professionnel de santé 17 10,2
Gynécologue obstétricien 14 8,4
Médecin généraliste 14 8,4
Psychiatre 13 7,8
Pédiatre 7 4.2
Divers 4 2,4
Infirmier 3 1,8
Ophtalmologiste 3 1,8
Neurologue 2 1,2
Pharmacologue 2 1,2
Pneumologue 2 1,2
Gastrologue 1 0,6
Oncologue 1 0,6
Urgentiste 1 0,6
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ANNEXE 5 : Médicaments ayant fait I’'objet de questions « Grossesse » : Classes ATC de niveau 1 et niveau 2

ATC de niveau 1 Nombre ATC de niveau 2 Nombre
NO5-PSYCHOLEPTIQUES 145
NO3-ANTIEPILEPTIQUES 105
N06-PSYCHOANALEPTIQUES 85
N-SYSTEME NERVEUX 434 NO2-ANALGESIQUES 61
NO7-AUTRES MEDICAMENTS DU SYSTEME NERVEUX 17
NO1-ANESTHESIQUES 11
NO4-ANTIPARKINSONIENS 10
J07-VACCINS 94
JO5-ANTIVIRAUX A USAGE SYSTEMIQUE 82
JO1-ANTIBACTERIENS A USAGE SYSTEMIQUE 52
J-ANTIINFECTIEUX GENERAUX A USAGE SYSTEMIQUE 250
JO6-IMMUNSERUMS ET IMMUNOGLOBULINES 10
J02-ANTIMYCOSIQUES A USAGE SYSTEMIQUE 9
JO4-ANTIMYCOBACTERIENS 3
L04-IMMUNOSUPPRESSEURS 111
LO1-ANTINEOPLASIQUES 96
L-ANTINEOPLASIQUES ET IMMUNOMODULATEURS 224
LO3-IMMUNOSTIMULANTS 10

L02-THERAPEUTIQUE ENDOCRINE




ATC de niveau 1

Nombre

ATC de niveau 2

Nombre

A-VOIES DIGESTIVES ET METABOLISME

141

A02-MEDICAMENTS POUR LES TROUBLES DE L'ACIDITE

31

A10-MEDICAMENTS DU DIABETE

21

A11-VITAMINES

21

A07-ANTIDIARRHEIQUES, ANTIINFLAMMATOIRES ET ANTI-INFECTIEUX
INTESTINAUX

17

A03-MEDICAMENTS POUR LES DESORDRES FONCTIONNELS GASTRO-
INTESTINAUX

13

A12-SUPPLEMENTS MINERAUX

12

AO04-ANTIEMETIQUES ET ANTINAUSEEUX

A16-AUTRES MEDICAMENTS DES VOIES DIGESTIVES ET DU METABOLISME

AO0B-LAXATIFS

A09-MEDICAMENTS DE LA DIGESTION, ENZYMES INCLUSES

A05-THERAPEUTIQUE HEPATIQUE ET BILIAIRE

AO01-PREPARATIONS STOMATOLOGIQUESP

R-SYSTEME RESPIRATOIRE

124

R03-MEDICAMENTS POUR LES SYNDROMES OBSTRUCTIFS DES VOIES
AERIENNES

58

ROG-ANTIHISTAMINIQUES A USAGE SYSTEMIQUE

35

RO1-PREPARATIONS NASALES

12

RO5-MEDICAMENTS DU RHUME ET DE LA TOUX

10

RO7-AUTRES PRODUITS POUR LE SYSTEME RESPIRATOIRE

R02-PREPARATION POUR LA GORGE




ATC de niveau 1 Nombre ATC de niveau 2 Nombre
G03-HORMONES SEXUELLES ET MODULATEURS DE LA FONCTION GENITALE 48
G-SYSTEME GENITO URINAIRE ET HORMONES SEXUELLES 86 G02-AUTRES MEDICAMENTS GYNECOLOGIQUES 31
G04-MEDICAMENTS UROLOGIQUES 7
B03-PREPARATIONS ANTIANEMIQUES 42
BO1-ANTITHROMBOTIQUES 32
B-SANG ET ORGANES HEMATOPOIETIQUES 82 B0O5-SUBSTITUTS DU SANG ET SOLUTIONS DE PERFUSION 5
B02-ANTIHEMORRAGIQUES 2
B06-AUTRES MEDICAMENTS UTILISES EN HEMATOLOGIE 1
HO03-MEDICAMENTS DE LA THYROIDE 45
H-HORMONES SYSTEMIQUES, HORMONES SEXUELLES 78 H02-CORTICOIDES A USAGE SYSTEMIQUE 29
EXCLUES
HO1-HORMONES HYPOPHYSAIRES, HYPOTHALAMIQUES ET ANALOGUES 4
CO07-BETABLOQUANTS 15
CO08-INHIBITEURS CALCIQUES 15
CO01-MEDICAMENTS EN CARDIOLOGIE 11
C09-MEDICAMENTS AGISSANT SUR LE SYSTEME RENINE-ANGIOTENSINE 9
C10-AGENTS MODIFIANT LIPIDES
C-SYSTEME CARDIOVASCULAIRE 68
C10-AGENTS MODIFIANT LIPIDES 7
C05-VASCULOPROTECTEURS 6

C02-ANTIHYPERTENSEURS




ATC de niveau 1

Nombre

ATC de niveau 2 Nombre
MO1-ANTIINFLAMMATOIRES ET ANTIRHUMATISMAUX 23
M03-MYORELAXANTS 18
M-MUSCLE ET SQUELETTE 52 M09-AUTRES MEDICAMENTS DES DESORDRES MUSCULO-SQUELETTIQUES 7
MO4-ANTIGOUTTEUX 2
MO05-MEDICAMENTS POUR LE TRAITEMENT DES DESORDRES OSSEUX 2
D10-PREPARATIONS ANTIACNEIQUES 14
D07-CORTICOIDES, PREPARATIONS DERMATOLOGIQUES 6
D05-MEDICAMENTS CONTRE LE PSORIASIS 4
D01-ANTIFONGIQUES A USAGE DERMATOLOGIQUE 3
D-MEDICAMENTS DERMATOLOGIQUES 34
DO08-ANTISEPTIQUES ET DESINFECTANTS 3
D11-AUTRES PREPARATIONS DERMATOLOGIQUES 2
D03-PREPARATIONS POUR LE TRAITEMENT DES PLAIES ET DES ULCERES 1
D04-ANTIPRURIGINEUX, Y COMPRIS ANTIHISTAMINIQUES ET ANESTHESIANTS 1
P01-ANTIPROTOZOAIRES 17
P-ANTIPARASITAIRES, INSECTICIDES 28 PO2-ANTHELMINTHIQUES 10
PO3-ANTIPARASITAIRES EXTERNES, INCLUANT SCABICIDES, INSECTICIDES 1
S01-MEDICAMENTS OPHTALMOLOGIQUES 23
S-ORGANES SENSORIELS 24
S02-MEDICAMENTS OTOLOGIQUES 1
V08-PRODUITS DE CONTRASTE 2

V-DIVERS

V03-TOUS AUTRES MEDICAMENTS

V04-MEDICAMENTS POUR DIAGNOSTIC




ANNEXE 6 : Médicaments ayant fait I’objet d’au moins 3 questions
« Grossesse » : DCI (n=1629)

DCI Nombre Pourcentage (%)
Vaccin Covid-19 ARNm 66 41
Acide folique 24 1,5
Mifepristone 24 1,5
Lamotrigine 23 1,4
Misoprostol 23 1,4
Acide acétylsalicylique 21 1,3
Oxazepam 21 1,3
Levothyroxine 18 1,1
Azathioprine 16 1,0
Propylthiouracile 16 1,0
Aripiprazole 15 0,9
Sertraline 15 0,9
Acide valproique 14 0,9
Lévétiracetam 14 0,9
Paracétamol 14 0,9
Ritonavir 14 0,9
Infliximab 13 0,8
Mesalazine 13 0,8
Natalizumab 13 0,8
Emtricitabine+tenofovir 12 0,7
Prednisone 12 0,7
Venlafaxine 12 0,7
Darunavir 11 0,7
Paroxetine 11 0,7
Quétiapine 11 0,7
Salbutamol 11 0,7
Zopiclone 11 0,7
Alimemazine 10 0,6
Bacloféne 10 0,6
Cyclophosphamide 10 0,6
Fer 10 0,6
Oméprazole 10 0,6
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Prednisolone 10 0,6
Ustekinumab 10 0,6
Amitriptyline 9 0,6
Hydroxychloroquine 9 0,6
Lévonorgestrel 9 0,6
Olanzapine 9 0,6
Prégabaline 9 0,6
Rituximab 9 0,6
Alprazolam 8 0,5
Ibuprofene 8 0,5
Lithium 8 0,5
Méthotrexate 8 0,5
Montelukast 8 0,5
Tacrolimus 8 0,5
Thiamazole 8 0,5
Vaccin ROR 8 0,5
Carbamazepine 7 0,4
Chlorpromazine 7 0,4
Ciclosporine 7 0,4
Doxylamine 7 0,4
Esomeprazole 7 0,4
Isotrétinoine 7 0,4
Kétoprofene 7 0,4
Omalizumab 7 0,4
Propranolol 7 0,4
Risperidone 7 0,4
Amoxicilline 6 0,4
Béclometasone 6 0,4
Betamethasone 6 0,4
Dexamethasone 6 0,4
Doxorubicine 6 0,4
Epirubicine 6 0,4
Etonogestrel 6 0,4
Fluoxetine 6 0,4
Fosfomycine 6 0,4
Immunoglobuline anti-D (rh) 6 0,4
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Morphine 6 0,4
Néfopam 6 0,4
Oxcarbazepine 6 0,4
Potassium 6 0,4
Topiramate 6 0,4
Atovaquone+proguanil 5 0,3
Azithromycine 5 0,3
Budésonide+formoterol 5 0,3
Cyamemazine 5 0,3
Desloratadine 5 0,3
Diclofenac 5 0,3
Lacosamide 5 0,3
Lansoprazole 5 0,3
Méthadone 5 0,3
Métoclopramide 5 0,3
Mirtazapine 5 0,3
Nicardipine 5 0,3
Ondansetron 5 0,3
Prazepam 5 0,3
Ramipril 5 0,3
Sulfaméthoxazole+triméthoprime 5 0,3
Tamoxifene 5 0,3
Tocilizumab 5 0,3
Tramadol 5 0,3
Trihexyphenidyl 5 0,3
Vaccin DTPC 5 0,3
Valaciclovir 5 0,3
Zonisamide 5 0,3
Abacavir+lamivudine 4 0,3
Acide clavulanique+amoxicilline 4 0,3
Albendazole 4 0,3
Amlodipine 4 0,3
Atorvastatine 4 0,3
Benralizumab 4 0,3
Bilastine 4 0,3
Bromazepam 4 0,3
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Buprenorphine 4 0,3
Certolizumab 4 0,3
Cetirizine 4 0,3
Clonazepam 4 0,3
Codéine+paracétamol 4 0,3
Cholécalciferol 4 0,3
Enoxaparine 4 0,3
Escitalopram 4 0,3
Fingolimod 4 0,3
Flubendazole 4 0,3
Fluticasone+salméterol 4 0,3
Glatirameére acetate 4 0,3
Hydrocortisone 4 0,3
Hydroxycarbamide 4 0,3
Insuline asparte 4 0,3
Insuline glargine 4 0,3
Nifedipine 4 0,3
Oxycodone 4 0,3
Perampanel 4 0,3
Progesterone 4 0,3
Sumatriptan 4 0,3
Thiamine 4 0,3
Tinzaparine 4 0,3
Vedolizumab 4 0,3
Alvérine+siméticone 3 0,2
Amphotéricine B 3 0,2
Bléomycine 3 0,2
Carbimazole 3 0,2
Citalopram 3 0,2
Codéine 3 0,2
Dacarbazine 3 0,2
Diazepam 3 0,2
Doxycycline 3 0,2
Efavirenz+emtricitabine 3 0,2
Entecavir 3 0,2
Eslicarbazepine 3 0,2
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Etanercept 3 0,2
Ethinylestradiol+levonorgestrel 3 0,2
Flecainide 3 0,2
Fluconazole 3 0,2
Fluindione 3 0,2
Fluorouracile 3 0,2
Fluticasone 3 0,2
Formoterol 3 0,2
Golimumab 3 0,2
Guselkumab 3 0,2
Haloperidol 3 0,2
Ixekizumab 3 0,2
Ketamine 3 0,2
Labetalol 3 0,2
Liraglutide 3 0,2
Loxapine 3 0,2
Magnesium 3 0,2
Metformine 3 0,2
Méthyldopa 3 0,2
Méthylphenidate 3 0,2
Miansérine 3 0,2
Modafinil 3 0,2
Ocrélizumab 3 0,2
Pantoprazole 3 0,2
Phenobarbital 3 0,2
Phloroglucinol 3 0,2
Retinol 3 0,2
Rivaroxaban 3 0,2
Trétinoine 3 0,2
Vancomycine 3 0,2
Vinblastine 3 0,2
Vincristine 3 0,2
Vortioxetine 3 0,2
Zinc 3 0,2
Zolmitriptan 3 0,2
Zolpidem 3 0,2
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ANNEXE 7 : ATC de niveau 1 - Patients (n=62)

ATC niveau 1 No;nbr Pour::ozr)ltage
J07-VACCINS 16 25,8
NO3-ANTIEPILEPTIQUES 8 12,9
JO1-ANTIBACTERIENS A USAGE SYSTEMIQUE 6 9,7

AQ7-ANTIDIARRHEIQUES, ANTIINFLAMMATOIRES ET ANTI-INFECTIEUX 5

INTESTINAUX 8,1
N05-PSYCHOLEPTIQUES 5 8,1
H02-CORTICOIDES A USAGE SYSTEMIQUE 3 4,8
B03-PREPARATIONS ANTIANEMIQUES 2 3,2
LO4-IMMUNOSUPPRESSEURS 2 3,2
NO2-ANALGESIQUES 2 3,2
P02-ANTHELMINTHIQUES 2 3,2
A11-VITAMINES 1 1,6
A12-SUPPLEMENTS MINERAUX 1 1,6
J02-ANTIMYCOSIQUES A USAGE SYSTEMIQUE 1 1,6
N06-PSYCHOANALEPTIQUES 1 1,6
NO7-AUTRES MEDICAMENTS DU SYSTEME NERVEUX 1 1,6
RO1-PREPARATIONS NASALES 1 1,6
R02-PREPARATION POUR LA GORGE 1 1,6
R05-MEDICAMENTS DU RHUME ET DE LA TOUX 1 1,6
S01-MEDICAMENTS OPHTALMOLOGIQUES 1 1,6
GO03-HORMONES SEXUELLES ET MODULATEURS DE LA FONCTION GENITALE 1 1,6
HO03-MEDICAMENTS DE LA THYROIDE 1 1,6
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ANNEXE 8 : ATC de niveau 1 - Professionnels de santé (n=1432)

ATC de niveau 1 Nombre Pourcentage (%)
NO5-PSYCHOLEPTIQUES 139 9,5
L04-IMMUNOSUPPRESSEURS 101 6,9
NO3-ANTIEPILEPTIQUES 90 6,2
LO1-ANTINEOPLASIQUES 85 5,8
N06-PSYCHOANALEPTIQUES 81 5,6
JO5-ANTIVIRAUX A USAGE SYSTEMIQUE 65 4,5
N02-ANALGESIQUES 57 3,9
R03-MEDICAMENTS POUR LES SYNDROMES 55 38
OBSTRUCTIFS DES VOIES AERIENNES ’
J07-VACCINS 53 3,6
JO1-ANTIBACTERIENS A USAGE SYSTEMIQUE 43 3,0
GO03-HORMONES SEXUELLES ET MODULATEURS DE LA 39 07
FONCTION GENITALE ’
HO3-MEDICAMENTS DE LA THYROIDE 38 2,6
B03-PREPARATIONS ANTIANEMIQUES 35 2,4
RO6-ANTIHISTAMINIQUES A USAGE SYSTEMIQUE 33 2,3
A02-MEDICAMENTS POUR LES TROUBLES DE L'ACIDITE 31 2,1
BO1-ANTITHROMBOTIQUES 31 2,1
G02-AUTRES MEDICAMENTS GYNECOLOGIQUES 28 1,9
H02-CORTICOIDES A USAGE SYSTEMIQUE 26 1,8
J02-ANTIMYCOSIQUES A USAGE SYSTEMIQUE 23 1,6
MO1-ANTIINFLAMMATOIRES ET ANTIRHUMATISMAUX 21 1,4
A10-MEDICAMENTS DU DIABETE 20 1,4
MO03-MYORELAXANTS 18 1,2
PO1-ANTIPROTOZOAIRES 17 1,2
S01-MEDICAMENTS OPHTALMOLOGIQUES 16 1,1
A11-VITAMINES 15 1,0
CO8-INHIBITEURS CALCIQUES 15 1,0
NO7-AUTRES MEDICAMENTS DU SYSTEME NERVEUX 15 1,0
C07-BETABLOQUANTS 14 1,0
A03-MEDICAMENTS POUR LES DESORDRES 13 0.9
FONCTIONNELS GASTRO-INTESTINAUX ’
D10-PREPARATIONS ANTIACNEIQUES 11 0,8
AO07-ANTIDIARRHEIQUES, ANTIINFLAMMATOIRES ET ANTI- 10 0.7

INFECTIEUX INTESTINAUX
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C01-MEDICAMENTS EN CARDIOLOGIE 10 0,7
LO3-IMMUNOSTIMULANTS 10 0,7
NO1-ANESTHESIQUES 10 0,7
NO4-ANTIPARKINSONIENS 10 0,7
C09-MEDICAMENTS AGISSANT SUR LE SYSTEME RENINE- 9 06
ANGIOTENSINE ’
JO06-IMMUNSERUMS ET IMMUNOGLOBULINES 9 0,6
R05-MEDICAMENTS DU RHUME ET DE LA TOUX 9 0,6
A12-SUPPLEMENTS MINERAUX 8 0,5
RO1-PREPARATIONS NASALES 8 0,5
A04-ANTIEMETIQUES ET ANTINAUSEEUX 7 0,5
A16-AUTRES MEDICAMENTS DES VOIES DIGESTIVES ET 7 05
DU METABOLISME ’
G04-MEDICAMENTS UROLOGIQUES 7 0,5
LO2-THERAPEUTIQUE ENDOCRINE 7 0,5
M09-AUTRES MEDICAMENTS DES DESORDRES 7 05
MUSCULO-SQUELETTIQUES ’
C10-AGENTS MODIFIANT LIPIDES 6 0,4
RO7-AUTRES PRODUITS POUR LE SYSTEME 6 0,4
A0B-LAXATIFS 5 0,3
CO02-ANTIHYPERTENSEURS 5 0,3
D07-CORTICOIDES, PREPARATIONS DERMATOLOGIQUES 5 0,3
P02-ANTHELMINTHIQUES 5 0,3
B05-SUBSTITUTS DU SANG ET SOLUTIONS DE 4 0,3
C05-VASCULOPROTECTEURS 4 0,3
AQ09-MEDICAMENTS DE LA DIGESTION, ENZYMES 3 0,2
DO1-ANTIFONGIQUES A USAGE DERMATOLOGIQUE 3 0,2
D05-MEDICAMENTS CONTRE LE PSORIASIS 3 0,2
JO4-ANTIMYCOBACTERIENS 3 0,2
A05-THERAPEUTIQUE HEPATIQUE ET BILIAIRE 2 0,1
B02-ANTIHEMORRAGIQUES 2 0,1
DO08-ANTISEPTIQUES ET DESINFECTANTS 2 0,1
D11-AUTRES PREPARATIONS DERMATOLOGIQUES 2 0,1
HO01-HORMONES HYPOPHYSAIRES, HYPOTHALAMIQUES 2 01
ET ANALOGUES ’
MO04-ANTIGOUTTEUX 2 0,1
M05-MEDICAMENTS POUR LE TRAITEMENT DES o 0.1

DESORDRES OSSEUX
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R02-PREPARATION POUR LA GORGE 0,1
V08-PRODUITS DE CONTRASTE 0,1
B06-AUTRES MEDICAMENTS UTILISES EN HEMATOLOGIE 0,1
DO03-PREPARATIONS POUR LE TRAITEMENT DES PLAIES 01
ET DES ULCERES ’
P03-ANTIPARASITAIRES EXTERNES, INCLUANT 01
SCABICIDES, INSECTICIDES ’
S02-MEDICAMENTS OTOLOGIQUES 0,1
V03-TOUS AUTRES MEDICAMENTS 0,1
V04-MEDICAMENTS POUR DIAGNOSTIC 0,1
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ANNEXE 9 : Palmarés des classes ATC de niveau 2 des médicaments des questions

« grossesse » posées par les pharmaciens (n=227)

Classe ATC de niveau 2 No;nbr Pourz)zr)rtage

NO5-PSYCHOLEPTIQUES 27 11,9
JO1-ANTIBACTERIENS A USAGE SYSTEMIQUE 14 6,2
JO5-ANTIVIRAUX A USAGE SYSTEMIQUE 14 6,2
A02-MEDICAMENTS POUR LES TROUBLES DE L'ACIDITE 12 5,3
A10-MEDICAMENTS DU DIABETE 11 4,8
A11-VITAMINES 10 4,4

B03-PREPARATIONS ANTIANEMIQUES 10 4,4
NO2-ANALGESIQUES 10 4,4
N06-PSYCHOANALEPTIQUES 10 4,4
LO4-IMMUNOSUPPRESSEURS 9 4,0

R03-MEDICAMENTS POUR LES SYNDROMES OBSTRUCTIFS DES VOIES 9

AERIENNES 4,0

J07-VACCINS 7 3,1
P01-ANTIPROTOZOAIRES 7 3,1
A12-SUPPLEMENTS MINERAUX 6 2,6
NO3-ANTIEPILEPTIQUES 6 2,6
BO1-ANTITHROMBOTIQUES 5 2,2
J02-ANTIMYCOSIQUES A USAGE SYSTEMIQUE 5 2,2
NO7-AUTRES MEDICAMENTS DU SYSTEME NERVEUX 5 2,2
R0O5-MEDICAMENTS DU RHUME ET DE LA TOUX 4 1,8
AOB-LAXATIFS 3 1,3

A16-AUTRES MEDICAMENTS DES VOIES DIGESTIVES ET DU METABOLISME 3 1,3
CO08-INHIBITEURS CALCIQUES 3 1,3
LO1-ANTINEOPLASIQUES 3 1,3
RO6-ANTIHISTAMINIQUES A USAGE SYSTEMIQUE 3 1,3
S01-MEDICAMENTS OPHTALMOLOGIQUES 3 1,3

A03-MEDICAMENTS POUR LES DESORDRES FONCTIONNELS GASTRO- 5

INTESTINAUX 0,9

A09-MEDICAMENTS DE LA DIGESTION, ENZYMES INCLUSES 2 0,9
B05-SUBSTITUTS DU SANG ET SOLUTIONS DE PERFUSION 2 0,9
C01-MEDICAMENTS EN CARDIOLOGIE 2 0,9
C05-VASCULOPROTECTEURS 2 0,9
C07-BETABLOQUANTS 2 0,9

75



Classe ATC de niveau 2 N021br Pour;zr)\tage
H02-CORTICOIDES A USAGE SYSTEMIQUE 2 0,9
HO03-MEDICAMENTS DE LA THYROIDE 2 0,9
RO7-AUTRES PRODUITS POUR LE SYSTEME RESPIRATOIRE 2 0,9
C10-AGENTS MODIFIANT LIPIDES 1 0,4
DO03-PREPARATIONS POUR LE TRAITEMENT DES PLAIES ET DES ULCERES 1 0,4
D10-PREPARATIONS ANTIACNEIQUES 1 0,4
G03-HORMONES SEXUELLES ET MODULATEURS DE LA FONCTION GENITALE 1 0,4
GO04-MEDICAMENTS UROLOGIQUES 1 0,4
JO6-IMMUNSERUMS ET IMMUNOGLOBULINES 1 0,4
MO03-MYORELAXANTS 1 0,4
NO1-ANESTHESIQUES 1 0,4
NO4-ANTIPARKINSONIENS 1 0,4
P02-ANTHELMINTHIQUES 1 0,4
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ANNEXE 10 : Palmarés des classes ATC de niveau 2 des médicaments des

questions « grossesse » posées par les gynécologues et gynécologues obstétriciens

(n=626)

Classe ATC de niveau 2 No:rbr Pour;zr)ltage
LO1-ANTINEOPLASIQUES 63 10,1
LO4-IMMUNOSUPPRESSEURS 53 8,5
NO5-PSYCHOLEPTIQUES 51 8,1
JO5-ANTIVIRAUX A USAGE SYSTEMIQUE 49 7,8
NO3-ANTIEPILEPTIQUES 38 6,1
N06-PSYCHOANALEPTIQUES 28 4,5
R0O3-MEDICAMENTS POUR LES SYNDROMES OBSTRUCTIFS DES VOIES 25 4,0
HO3-MEDICAMENTS DE LA THYROIDE 23 3,7
G03-HORMONES SEXUELLES ET MODULATEURS DE LA FONCTION GENITALE 21 3,4
H02-CORTICOIDES A USAGE SYSTEMIQUE 19 3,0
RO6-ANTIHISTAMINIQUES A USAGE SYSTEMIQUE 19 3,0
BO1-ANTITHROMBOTIQUES 18 2,9
G02-AUTRES MEDICAMENTS GYNECOLOGIQUES 15 2,4
NO2-ANALGESIQUES 14 2,2
A02-MEDICAMENTS POUR LES TROUBLES DE L'ACIDITE 13 2,1
B03-PREPARATIONS ANTIANEMIQUES 12 1,9
JO1-ANTIBACTERIENS A USAGE SYSTEMIQUE 11 1,8
J07-VACCINS 11 1,8
MO1-ANTIINFLAMMATOIRES ET ANTIRHUMATISMAUX 11 1,8
C07-BETABLOQUANTS 9 1,4
M03-MYORELAXANTS 9 1,4
A03-MEDICAMENTS POUR LES DESORDRES FONCTIONNELS GASTRO- 2 11

INTESTINAUX ’

C01-MEDICAMENTS EN CARDIOLOGIE 7 1,1
CO08-INHIBITEURS CALCIQUES 7 1,1
C09-MEDICAMENTS AGISSANT SUR LE SYSTEME RENINE-ANGIOTENSINE 7 1,1
S01-MEDICAMENTS OPHTALMOLOGIQUES 7 1,1
AQ7-ANTIDIARRHEIQUES, ANTIINFLAMMATOIRES ET ANTI-INFECTIEUX 6 1,0
AQ09-MEDICAMENTS DE LA DIGESTION, ENZYMES INCLUSES 5 0,8
LO3-IMMUNOSTIMULANTS 5 0,8
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Classe ATC de niveau 2 N021br Pour;zr;tage
NO7-AUTRES MEDICAMENTS DU SYSTEME NERVEUX 5 0,8
CO02-ANTIHYPERTENSEURS 4 0,6
G04-MEDICAMENTS UROLOGIQUES 4 0,6
LO2-THERAPEUTIQUE ENDOCRINE 4 0,6
M09-AUTRES MEDICAMENTS DES DESORDRES MUSCULO-SQUELETTIQUES 4 0,6
P01-ANTIPROTOZOAIRES 4 0,6
RO1-PREPARATIONS NASALES 4 0,6
A04-ANTIEMETIQUES ET ANTINAUSEEUX 3 0,5
A12-SUPPLEMENTS MINERAUX 3 0,5
D10-PREPARATIONS ANTIACNEIQUES 3 0,5
RO7-AUTRES PRODUITS POUR LE SYSTEME RESPIRATOIRE 3 0,5
MO4-ANTIGOUTTEUX 2 0,3
NO4-ANTIPARKINSONIENS 2 0,3
R02-PREPARATIONS POUR LA GORGE 2 0,3
R0O5-MEDICAMENTS DU RHUME ET DE LA TOUX 2 0,3
AO0B-LAXATIFS 1 0,2
A11-VITAMINES 1 0,2
A16-AUTRES MEDICAMENTS DES VOIES DIGESTIVES ET DU METABOLISME 1 0,2
C10-AGENTS MODIFIANT LIPIDES 1 0,2
DO1-ANTIFONGIQUES A USAGE DERMATOLOGIQUE 1 0,2
D06-ANTIBIOTIQUES ET CHIMIOTHERAPIE A USAGE DERMATOLOGIQUE 1 0,2
D08-ANTISEPTIQUES ET DESINFECTANTS 1 0,2
D11-AUTRES PREPARATIONS DERMATOLOGIQUES 1 0,2
HO1-HORMONES HYPOPHYSAIRES, HYPOTHALAMIQUES ET ANALOGUES 1 0,2
J04-ANTIMYCOBACTERIENS 1 0,2
J06-IMMUNSERUMS ET IMMUNOGLOBULINES 1 0,2
MO05-MEDICAMENTS POUR LE TRAITEMENT DES DESORDRES OSSEUX 1 0,2
NO1-ANESTHESIQUES 1 0,2
V08-PRODUITS DE CONTRASTE 1 0,2
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ANNEXE 11 : Palmarés des classes ATC de niveau 2 des médicaments des

questions « grossesse » posées par les sages-femmes (n=90)

Classe ATC de niveau 2 No:1br Pourz‘;zr)\tage
NO3-ANTIEPILEPTIQUES 10 11,1
R0O3-MEDICAMENTS POUR LES SYNDROMES OBSTRUCTIFS DES VOIES 10 111

AERIENNES ’

G02-AUTRES MEDICAMENTS GYNECOLOGIQUES 8 8,9
G03-HORMONES SEXUELLES ET MODULATEURS DE LA FONCTION GENITALE 7 7,8
J07-VACCINS 7 7,8
LO1-ANTINEOPLASIQUES 6 6,7
B03-PREPARATIONS ANTIANEMIQUES 4 4,4
HO3-MEDICAMENTS DE LA THYROIDE 4 4,4
NO2-ANALGESIQUES 4 4,4
NO5-PSYCHOLEPTIQUES 3 3,3
N06-PSYCHOANALEPTIQUES 3 3,3
H02-CORTICOIDES A USAGE SYSTEMIQUE 2 2,2
JO4-ANTIMYCOBACTERIENS 2 2,2
JO5-ANTIVIRAUX A USAGE SYSTEMIQUE 2 2,2
MO1-ANTIINFLAMMATOIRES ET ANTIRHUMATISMAUX 2 2,2
RO1-PREPARATIONS NASALES 2 2,2
RO6-ANTIHISTAMINIQUES A USAGE SYSTEMIQUE 2 2,2

A04-ANTIEMETIQUES ET ANTINAUSEEUX

1,1

A10-MEDICAMENTS DU DIABETE

1,1

A11-VITAMINES

1,1

BO1-ANTITHROMBOTIQUES

1,1

A12-SUPPLEMENTS MINERAUX

1,1

B02-ANTIHEMORRAGIQUES

1,1

B06-AUTRES MEDICAMENTS UTILISES EN HEMATOLOGIE

1,1

CO08-INHIBITEURS CALCIQUES

1,1

DO1-ANTIFONGIQUES A USAGE DERMATOLOGIQUE

1,1

D10-PREPARATIONS ANTIACNEIQUES

1,1

JO6-IMMUNSERUMS ET IMMUNOGLOBULINES

1,1

LO04-IMMUNOSUPPRESSEURS

1,1
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ANNEXE 12 : Palmarés des classes ATC de niveau 2 des médicaments des

questions « grossesse » posées par les médecins généralistes (n=103)

Classe ATC de niveau 2 Nombre Pour;:r)ltage
J07-VACCINS 13 12,6
NO2-ANALGESIQUES 10 9,7
NO5-PSYCHOLEPTIQUES 7 6,8
JO1-ANTIBACTERIENS A USAGE SYSTEMIQUE 6 5,8
L04-IMMUNOSUPPRESSEURS 6 5,8
PO1-ANTIPROTOZOAIRES 6 5,8
B03-PREPARATIONS ANTIANEMIQUES 5 4,9
D10-PREPARATIONS ANTIACNEIQUES 5 4,9
NO06-PSYCHOANALEPTIQUES 4 3,9
PO2-ANTHELMINTHIQUES 4 3,9
AQ07-ANTIDIARRHEIQUES, ANTIINFLAMMATOIRES ET ANTI-INFECTIEUX 3 29
INTESTINAUX ’
A10-MEDICAMENTS DU DIABETE 3 2,9
D07-CORTICOIDES, PREPARATIONS DERMATOLOGIQUES 3 2,9
A03-MEDICAMENTS POUR LES DESORDRES FONCTIONNELS GASTRO- o 19
INTESTINAUX ’
A12-SUPPLEMENTS MINERAUX 2 1,9
C10-AGENTS MODIFIANT LIPIDES 2 1,9
G03-HORMONES SEXUELLES ET MODULATEURS DE LA FONCTION 5 19
GENITALE ’
J06-IMMUNSERUMS ET IMMUNOGLOBULINES 2 1,9
MO1-ANTIINFLAMMATOIRES ET ANTIRHUMATISMAUX 2 1,9
M03-MYORELAXANTS 2 1,9
NO3-ANTIEPILEPTIQUES 2 1,9
RO6-ANTIHISTAMINIQUES A USAGE SYSTEMIQUE 2 1,9
A02-MEDICAMENTS POUR LES TROUBLES DE L'ACIDITE 1 1,0
A04-ANTIEMETIQUES ET ANTINAUSEEUX 1 1,0
BO1-ANTITHROMBOTIQUES 1 1,0
B05-SUBSTITUTS DU SANG ET SOLUTIONS DE PERFUSION 1 1,0
C02-ANTIHYPERTENSEURS 1 1,0
CO08-INHIBITEURS CALCIQUES 1 1,0
D05-MEDICAMENTS CONTRE LE PSORIASIS 1 1,0
DO8-ANTISEPTIQUES ET DESINFECTANTS 1 1,0
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Pourcentage

Classe ATC de niveau 2 Nombre (%)

HO3-MEDICAMENTS DE LA THYROIDE 1 1,0

NO4-ANTIPARKINSONIENS 1 1,0

NO7-AUTRES MEDICAMENTS DU SYSTEME NERVEUX 1 1,0

P03-ANTIPARASITAIRES EXTERNES, INCLUANT SCABICIDES, INSECTICIDES 1 1,0

RO1-PREPARATIONS NASALES 1 1,0

R0O3-MEDICAMENTS POUR LES SYNDROMES OBSTRUCTIFS DES VOIES 1 10
AERIENNES ’

S02-MEDICAMENTS OTOLOGIQUES 1 1,0
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ANNEXE 13 : Médicaments concernés par les questions « grossesse » des
patients en DCI (n=59)

DCI Nombre Pourcentage (%)
Vaccin a ARNm 11 18,6
Acide valproique 4 6,8

Mésalazine 3 5,1
Prednisolone 3 5,1
Vaccin grippe 3 5,1
Fosfomycine 2 3,4

Lamotrigine 2 3,4

Olanzapine 2 3,4
Paracetamol 2 3,4

Zolpidem 2 3,4
Acide folique 1 1,7
Acide fusidique 1 1,7
Amitriptyline 1 1,7
Amoxicilline 1 1,7
Amoxicilline+acide clavulanique 1 1,7
Azithromycine 1 1,7
Béclométasone 1 1,7
Calcium 1 1,7
Charbon 1 1,7
Ciclosporine 1 1,7
Cholécalciferol 1 1,7

Famciclovir 1 1,7
Flubendazole 1 1,7

Hélicidine 1 1,7
Infliximab 1 1,7

lvermectine 1 1,7
Mifépristone 1 1,7

Naltrexone 1 1,7

P-aminosalicylate de sodium 1 1,7
Prégabaline 1 1,7
Risperidone 1 1,7
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Topiramate 1,7

Vaccin diphtérie - poliomyélite - tétanos 1,7
Acide clavulanique+amoxicilline 1,7
Chlorhexidine+chlorobutanol 1,7
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ANNEXE 14 : Médicaments concernés par au moins 3 questions « grossesse »

des professionnels de santé, en DCI (n=1432)

DCI Nombre Pourcentage (%)
Lamotrigine 21 1,5
Mifepristone 21 1,5
Misoprostol 20 1,4

Oxazepam 20 1,4
Vaccin a ARNm 20 1,4
Acide acétylsalicylique 19 1,3
Acide Folique 19 1,3
Levothyroxine 17 1,2
Azathioprine 15 1,1
Aripiprazole 14 1,0
Lévétiracetam 14 1,0
Ritonavir 14 1,0
Sertraline 14 1,0
Propylthiouracile 13 0,9
Emtricitabine+Ténofovir 12 0,9
Infliximab 12 0,9
Natalizumab 12 0,9
Prednisone 12 0,9
Venlafaxine 12 0,9
Darunavir 11 0,8
Paracétamol 11 0,8
Paroxétine 11 0,8
Zopiclone 11 0,8
Cyclophosphamide 10 0,7

Fer 10 0,7
Omeéprazole 10 0,7

Quétiapine 10 0,7
Salbutamol 10 0,7
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Alimémazine 0,6
Baclofene 0,6
Hydroxychloroquine 0,6
Mesalazine 0,6
Rituximab 0,6
Vaccin Covid-19 2 ARNm 0,6
Alprazolam 0,6
Ibuproféne 0,6
Lithium 0,6
Montélukast 0,6
Prégabaline 0,6
Tacrolimus 0,6
Amitriptyline 0,5
Doxylamine 0,5
Esoméprazole 0,5
Ketoprofene 0,5
Levonorgestrel 0,5
Méthotrexate 0,5
Olanzapine 0,5
Omalizumab 0,5
Prednisolone 0,5
Vaccin ROR 0,5
Acide valproique 0,4
Carbamazépine 0,4
Chlorpromazine 0,4
Epirubicine 0,4
Fluoxétine 0,4
Morphine 0,4
Nefopam 0,4
Oxcarbazepine 0,4
Propranolol 0,4
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Risperidone 0,4
Thiamazole 0,4
Ustekinumab 0,4
Amoxicilline 0,4
Atovaquone+Proguanil 0,4
Béclometasone 0,4
Bétamethasone 0,4
Ciclosporine 0,4
Cyamémazine 0,4
Doxorubicine 0,4
Etonogestrel 0,4
Isotrétinoine 0,4
Lacosamide 0,4
Lansoprazole 0,4
Métoclopramide 0,4
Mirtazapine 0,4
Nicardipine 0,4
Ondansetron 0,4
Potassium 0,4
Prazépam 0,4
Ramipril 0,4
Sulfaméthoxazole+Triméthoprime 0,4
Tamoxiféne 0,4
Tocilizumab 0,4
Topiramate 0,4
Tramadol 0,4
Trihexyphénidyl 0,4
Vaccin Diphtérie - Coqueluche - Poliomyélite - Tétanos 0,4
Zonisamide 0,4
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ANNEXE 15 : Médicaments ayant fait I’objet de questions « Allaitement » : ATC de niveau 1 et 2

Classe ATC de niveau 1 Nombre Classe ATC de niveau 2 Nombre Pourcentage (%)
NO05-PSYCHOLEPTIQUES 27 9,3
NO3-ANTIEPILEPTIQUES 19 6,5
N06-PSYCHOANALEPTIQUES 17 5,8
N-SYSTEME NERVEUX 84 NO2-ANALGESIQUES 15 51
NO1-ANESTHESIQUES 4 1,4
NO4-ANTI-PARKINSONIENS 1 0,3
NO7-AUTRES MEDICAMENTS DU SYSTEME NERVEUX 1 0,3
JO1-ANTIBACTERIENS A USAGE SYSTEMIQUE 22 7,5
J07-VACCINS 9 3,1
J-ANTIINFECTIEUX GENERAUX A 40 JO5-ANTIVIRAUX A USAGE SYSTEMIQUE 4 1,4
USAGE SYSTEMIQUE
J02-ANTIMYCOSIQUES A USAGE SYSTEMIQUE 3 1,0
J06-SERUMS IMMUNISANTS ET IMMUNOGLOBULINES 2 0,7
V08-PRODUITS DE CONTRASTE 19 6,5
V04-MEDICAMENTS POUR DIAGNOSTIC 3 1,0
V01- ALLERGENES 1 0,3
V-DIVERS 25 V03-TOUS LES AUTRES PRODUITS THERAPEUTIQUES 1 0,3
V09-PRODUITS RADIOPHARMACEUTIQUES A USAGE DIAGNOSTIQUE 1 0,3




CO07-BETABLOQUANTS 10 3,4
CO08-INHIBITEURS CALCIQUES 5 1,7
CO02-ANTIHYPERTENSEURS 3 1,0
C-SYSTEME CARDIOVASCULAIRE 24 CO3-DIURETIQUES 3 10
C09-MEDICAMENTS AGISSANT SUR LE SYSTEME RENINE- 5 0.7
ANGIOTENSINE '
CO01-MEDICAMENTS EN CARDIOLOGIE 1 0,3
A02-MEDICAMENTS POUR LES TROUBLES DE L'ACIDITE 5 1,7
A11-VITAMINES 3 1,0
A03-MEDICAMENTS POUR LES DESORDRES FONCTIONNELS 5 0.7
GASTRO-INTESTINAUX '
AO07-ANTIDIARRHEIQUES, ANTIINFLAMMATOIRES ET ANTI-INFECTIEUX 5 0
A-VOIES DIGESTIVES ET 16 INTESTINAUX 7
METABOLISME
A04-ANTIEMETIQUES ET ANTINAUSEEUX 1 0,3
A06-LAXATIFS 1 0,3
A14-AGENTS ANABOLISANTS (USAGE SYSTEMIQUE) 1 0,3
A16-AUTRES PRODUITS LIES AU TRACTUS DIGESTIF ET AU ; 0.3
METABOLISME ’
LO4-IMMUNOSUPPRESSEURS 8 27
L-ANTINEOPLASIQUES ET " LO1-ANTINEOPLASIQUES 4 1,4
IMMUNOMODULATEURS
LO3-IMMUNOSTIMULANTS 4 1,4




RO6-ANTIHISTAMINIQUES A USAGE SYSTEMIQUE 9 3,1
RO3-MEDICAMENTS POUR LES SYNDROMES OBSTRUCTIFS DES 4 14
VOIES AERIENNES ’
R-SYSTEME RESPIRATOIRE 16 RO1-PREPARATIONS POUR LE NEZ 1 0,3
R05-MEDICAMENTS DU RHUME ET DE LA TOUX 1 0,3
RO7-AUTRES MEDICAMENTS DE L’APPAREIL RESPIRATOIRE 1 0,3
GO03-HORMONES SEXUELLES ET MODULATEURS DE LA FONCTION 9 31
GENITALE ’
G-SYSTEME GENITO URINAIRE ET 15
HORMONES SEXUELLES GO1-ANTIINFECTIEUX ET ANTISEPTIQUES A USAGE GYNECOLOGIQUE 3 1,0
G02-AUTRES MEDICAMENTS GYNECOLOGIQUES 3 1,0
S01-MEDICAMENTS OPHTALMOLOGIQUES 14 4,8
S-ORGANES SENSORIELS 15
S02-MEDICAMENTS OTOLOGIQUES 1 0,3
H02-CORTICOIDES A USAGE SYSTEMIQUE 6 2,1
HO03-MEDICAMENTS DE LA THYROIDE 5 1,7
H-HORMONES SYSTEMIQUES, 13
HORMONES SEXUELLES EXCLUES HO1-HORMONES HYPOPHYSAIRES, HYPOTHALAMIQUES ET 1 03
ANALOGUES ’
HO04-HORMONES PANCREATIQUES 1 0,3
BO1-ANTITHROMBOTIQUES 7 2,4
B-SANG ET ORGANES 10 B03-PREPARATIONS ANTIANEMIQUES 2 0,7
HEMATOPOIETIQUES
B02-ANTIHEMORRAGIQUES 1 0,3




MO1-ANTIINFLAMMATOIRES ET ANTIRHUMATISMAUX 24
M-MUSCLE ET SQUELETTE 10 MO3-MYORELAXANTS 07
MO09-AUTRES MEDICAMENTS DES DESORDRES MUSCULO- 0
SQUELETTIQUES ;
D11-AUTRES PREPARATIONS DERMATOLOGIQUES 07
DO1-ANTIFONGIQUES A USAGE DERMATOLOGIQUE 03
5 MEDICAMENTS ) DO5-MEDICAMENTS CONTRE LE PSORIASIS 03
DERMATOLOGIQUES DO6-ANTIBIOTIQUES ET CHIMIOTHERAPIE A USAGE 03
DERMATOLOGIQUE ;
DO7-CORTICOIDES, PREPARATIONS DERMATOLOGIQUES 03
P0O1-ANTIPROTOZOAIRES 03
P-ANTIPARASITAIRES, INSECTICIDES 2 PO3-ANTIPARASITAIRES EXTERNES, INCLUANT SCABICIDES, 0

INSECTICIDES




ANNEXE 16 : Médicaments ayant fait I’objet de questions « Allaitement » : ATC

de niveau 2

ATC de niveau 2 Nombre Pourcentage (%)
NO5-PSYCHOLEPTIQUES 27 9,3
JO1-ANTIBACTERIENS A USAGE SYSTEMIQUE 22 7,5
NO3-ANTIEPILEPTIQUES 19 6,5
V08-PRODUITS DE CONTRASTE 19 6,5
N06-PSYCHOANALEPTIQUES 17 5,8
NO2-ANALGESIQUES 15 5,1
S01-MEDICAMENTS OPHTALMOLOGIQUES 14 4,8
C07-BETABLOQUANTS 10 3,4
J07-VACCINS 9 3,1
RO6-ANTIHISTAMINIQUES A USAGE SYSTEMIQUE 9 3,1
G03-HORMONES SEXUELLES ET MODULATEURS DE LA 9 31
FONCTION GENITALE ’
L04-IMMUNOSUPPRESSEURS 8 2,7
BO1-ANTITHROMBOTIQUES 7 2,4
MO1-ANTIINFLAMMATOIRES ET ANTIRHUMATISMAUX 7 2,4
H02-CORTICOIDES A USAGE SYSTEMIQUE 6 2,1
CO08-INHIBITEURS CALCIQUES 5 1,7
A02-MEDICAMENTS POUR LES TROUBLES DE L'ACIDITE 5 1,7
HO03-MEDICAMENTS DE LA THYROIDE 5 1,7
NO1-ANESTHESIQUES 4 1,4
J05-ANTIVIRAUX A USAGE SYSTEMIQUE 4 1,4
LO1-ANTINEOPLASIQUES 4 1,4
LO3-IMMUNOSTIMULANTS 4 1,4
R03-MEDICAMENTS POUR LES SYNDROMES 4 14
OBSTRUCTIFS DES VOIES AERIENNES ’
J02-ANTIMYCOSIQUES A USAGE SYSTEMIQUE 3 1,0
V04-MEDICAMENTS POUR DIAGNOSTIC 3 1,0
C02-ANTIHYPERTENSEURS 3 1,0
C03-DIURETIQUES 3 1,0
A11-VITAMINES 3 1,0
GO1-ANTIINFECTIEUX ET ANTISEPTIQUES A USAGE 3 10
GYNECOLOGIQUE ’
GO02-AUTRES MEDICAMENTS GYNECOLOGIQUES 3 1,0
J06-SERUMS IMMUNISANTS ET IMMUNOGLOBULINES 2 0,7
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C09-MEDICAMENTS AGISSANT SUR LE SYSTEME RENINE-

ANGIOTENSINE 0.7
A03-MEDICAMENTS POUR LES DESORDRES 07
FONCTIONNELS GASTRO-INTESTINAUX ’
AO7-ANTIDIARRHEIQUES, ANTINFLAMMATOIRES ET ANTI- o
INFECTIEUX INTESTINAUX ’
B03-PREPARATIONS ANTIANEMIQUES 0,7
MO3-MYORELAXANTS 0,7
D11-AUTRES PREPARATIONS DERMATOLOGIQUES 0,7
NO4-ANTI-PARKINSONIENS 0,3
NO7-AUTRES MEDICAMENTS DU SYSTEME NERVEUX 0,3
V01- ALLERGENES 0,3
V03-TOUS LES AUTRES PRODUITS THERAPEUTIQUES 0,3
V09-PRODUITS RADIOPHARMACEUTIQUES A USAGE 0
DIAGNOSTIQUE ;
CO1-MEDICAMENTS EN CARDIOLOGIE 0,3
A04-ANTIEMETIQUES ET ANTINAUSEEUX 0,3
AO6-LAXATIFS 0,3
A14-AGENTS ANABOLISANTS (USAGE SYSTEMIQUE) 0,3
A16-AUTRES PRODUITS LIES AU TRACTUS DIGESTIF ET AU 03
METABOLISME ’
RO1-PREPARATIONS POUR LE NEZ 0,3
R05-MEDICAMENTS DU RHUME ET DE LA TOUX 0,3
RO7-AUTRES MEDICAMENTS DE LAPPAREIL 03
RESPIRATOIRE :
S02-MEDICAMENTS OTOLOGIQUES 0,3
HO1-HORMONES HYPOPHYSAIRES, HYPOTHALAMIQUES 0
ET ANALOGUES ’
HO4-HORMONES PANCREATIQUES 0,3
B02-ANTIHEMORRAGIQUES 0,3
MO9-AUTRES MEDICAMENTS DES DESORDRES 0
MUSCULO-SQUELETTIQUES ’
DO1-ANTIFONGIQUES A USAGE DERMATOLOGIQUE 0,3
D05-MEDICAMENTS CONTRE LE PSORIASIS 0,3
DO6-ANTIBIOTIQUES ET CHIMIOTHERAPIE A USAGE 03
DERMATOLOGIQUE ’
D07-CORTICOIDES, PREPARATIONS DERMATOLOGIQUES 0,3
P01-ANTIPROTOZOAIRES 0,3
P03-ANTIPARASITAIRES EXTERNES, INCLUANT 03

SCABICIDES, INSECTICIDES
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ANNEXE 17 : Médicaments ayant fait ’objet de questions « Allaitement » : DCI

DCI Nombre Pourcentage (%)
Lamotrigine 14 4,8
Sertraline 8 2,7
Acide Gadotérique 7 2.4
Vaccin a ARNm 7 2,4
Olanzapine 7 2,4
Ibuprofene 5 1,7
Labetalol 5 1,7
Acide acétylsalicylique 4 1,4
Amoxicilline 4 1,4
Nicardipine 4 1,4
Oxazepam 4 1,4
Paracétamol 4 1,4
Peginterferon Alfa-2a 4 1,4
Acide Clavulanique+Amoxicilline 3 1,0
Amitriptyline 3 1,0
Azathioprine 3 1,0
Azithromycine 3 1,0
Bétaméthasone 3 1,0
Bisoprolol 3 1,0
Cétirizine 3 1,0
Chlorpromazine 3 1,0
Ciprofloxacine 3 1,0
lobitridol 3 1,0
loversol 3 1,0
Métronidazole 3 1,0
Oméprazole 3 1,0
Pristinamycine 3 1,0
Tropicamide 3 1,0
Venlafaxine 3 1,0
Alimémazine 2 0,7
Cyclopentolate 2 0,7
Dexaméthasone+Oxytétracycline 2 0,7
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Diazepam 0,7
Ebastine 0,7
Ethinylestradiol+Lévonorgestrel 0,7
Fluconazole 0,7
Gabapentine 0,7
Gadoteridol 0,7
Hydroxychloroquine 0,7
Kétoprofene 0,7
Lévonorgestrel 0,7
Mifépristone 0,7
Misoprostol 0,7
Prednisolone 0,7
Prednisone 0,7
Propylthiouracile 0,7
Spironolactone 0,7
Thiamazole 0,7
Tobramycine 0,7
Tramadol 0,7
Urapidil 0,7
Vaccin ROR 0,7
Acétazolamide 0,3
Acide ascorbique 0,3
Acide clavulanique 0,3
Acide gadobenique 0,3
Acide tranexamique 0,3
Alprazolam 0,3
Amisulpride 0,3
Aripiprazole 0,3
Aspergillase 0,3
Atenolol 0,3
Bacloféne 0,3
Béclométasone+Formotérol 0,3
Benralizumab 0,3
Bétaméthasone+Calcipotriol 0,3
Biotine 0,3
Bromazepam 0,3
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Cabergoline 0,3
Caféine+Opium 0,3
Carboxymaltose Ferrique 0,3
Cétrorelix 0,3
Choriogonadotropine Alfa 0,3
Ciclésonide 0,3
Cisatracurium 0,3
Clomipramine 0,3
Codeine 0,3
Codéine+Erysimum 0,3
Colistine 0,3
Cystine+Pyridoxine 0,3
Dabigatran 0,3
Dehydroépiandrosterone 0,3
Dexaméthasone 0,3
Dexaméthasone+Nystatine 0,3
Dexaméthasone+Tobramycine 0,3
Diosmectite 0,3
Doxylamine 0,3
Dydrogesterone+Estradiol 0,3
Econazole 0,3
Eculizumab 0,3
Enalapril 0,3
Enoxaparine 0,3
Ergocalciferol 0,3
Etanercept 0,3
Fexofénadine 0,3
Finasteride 0,3
Flécainide 0,3
Fluoresceine 0,3
Furosémide 0,3
Gadobutrol 0,3
Glécaprevir+Pibrentasvir 0,3
Glucagon 0,3
Golimumab 0,3
Hormone Folliculostimulante Alfa Fsh 0,3
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Hydroxyzine 1 0,3
Imatinib 1 0,3
Immunoglobuline Humaine 1 0,3
Immunoglobuline Humaine Normale 1 0,3
Indométacine 1 0,3
Infliximab 1 0,3
lodixanol 1 0,3
lopamidol 1 0,3
lvacaftor+Elexacaftor+Tezacaftor 1 0,3
L-Carnitine 1 0,3
Lévétiracetam 1 0,3
Lévocabastine 1 0,3
Lévodopa 1 0,3
Lévofloxacine 1 0,3
Levothyroxine Sodique 1 0,3
Lidocaine 1 0,3
Lidocaine+Prilocaine 1 0,3
Lopinavir+Ritonavir 1 0,3
Loxapine 1 0,3
Mercaptoacetyltriglycine 1 0,3
Méthotrexate 1 0,3
Méthyldopa (Racemique) 1 0,3
Métronidazole+Spiramycine 1 0,3
Minoxidil 1 0,3
Mirtazapine 1 0,3
Morphine 1 0,3
Nefopam 1 0,3
Néomycine 1 0,3
Nicotine 1 0,3

Nilotinib 1 0,3
Nimodipine 1 0,3
Ondansetron 1 0,3
Opium+Paracétamol 1 0,3
Oseltamivir 1 0,3
Oxycodone 1 0,3
Paliperidone 1 0,3




Pantoprazole 0,3
Paracétamol+Pseudoéphedrine 0,3
Paracétamol+Tramadol 0,3
Paroxétine 0,3
Perindopril 0,3
Perméthrine 0,3
Phloroglucinol 0,3
Propofol 0,3
Propranolol 0,3
Quétiapine 0,3
Rabeprazole 0,3
Racécadotril 0,3
Risperidone 0,3
Rituximab 0,3
Rivaroxaban 0,3
Staloral 0,3
Sterculia 0,3
Sufentanyl 0,3
Sugammadex 0,3
Sulfaméthoxazole+Triméthoprime 0,3
Tenofovir 0,3
Terbutaline 0,3
Tinzaparine 0,3
Topiramate 0,3
Trimébutine 0,3
Tuberculine 0,3
Ustekinumab 0,3
Vancomycine 0,3
Vert d'indocyanine 0,3
Warfarine 0,3
Zolmitriptan 0,3
Zonisamide 0,3
Zopiclone 0,3
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ANNEXE 18 : Médicaments ayant fait I’objet de questions « expositions

paternelles » : DCI

DCI Nombre Pourcentage (%)
Rituximab 6 8,1
Azathioprine 4 5,4
Tacrolimus 4 5,4
Bléomycine 3 4,1
Mycophénolique Acide 3 41
Dacarbazine 2 2,7
Doxorubicine 2 2,7
Vinblastine 2 2,7
Acide acétylsalicylique 1 1,4
Acide Phosphorique 1 1,4
Adalimumab 1 1,4
Amoxicilline 1 1,4
Aripiprazole 1 1,4
Atorvastatine 1 1,4
Bacloféne 1 1,4
Calcium 1 1,4
Canakinumab 1 1,4
Capécitabine 1 1,4
Cisplatine 1 1,4
Colchicine 1 1,4
Entecavir 1 1,4
Epirubicine 1 1,4
Etoposide 1 1,4
Fébuxostat 1 1,4
Fentanyl 1 1,4
Finastéride 1 1,4
Golimumab 1 1,4
Hydrochlorothiazide 1 1,4
Ibrutinib 1 1,4
Ifosfamide 1 1,4
Imatinib 1 1,4
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Immunoglobuline Anti-D (Rh) 1,4
Irbesartan 1,4
Isotrétinoine 1,4
Lithium 1,4
Mesalazine 1,4
Méthotrexate 1,4
Mycophenolate Mofetil 1,4
Paliperidone 1,4
Pantoprazole 1,4
Paracétamol 1,4
Peginterferon Alfa-2a 1,4
Potassium 1,4
Pramipexole 1,4
Prednisolone 1,4
Prednisone 1,4
Pyridostigmine 1,4
Ribavirine 1,4
Spiramycine 1,4
Temozolomide 1,4
Tériflunomide 1,4
Tinzaparine 1,4
Topiramate 1,4
Ustekinumab 1,4
Védolizumab 1,4
Vénétoclax 1,4
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