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INTRODUCTION

Chaque année, environ 900 000 grossesses sont enregistrées en France(1). Pen-
dant cette période, les femmes enceintes peuvent étre amenées a prendre des médica-
ments, que ce soit pour traiter des affections liées a la grossesse ou des pathologies pré-
existantes. Cependant, ces traitements comportent des risques, et certains médica-
ments peuvent avoir des conséquences dramatiques. A titre d'exemple, le thalidomide,
prescrit dans les années 1950-1960 pour prévenir les nausées matinales, a provoqué des

malformations graves chez 12 000 enfants(2).

Dans ce contexte, de nouvelles missions se développent en officine, telles que

les entretiens courts réalisables au comptoir.

L’objectif de ce travail est d’évaluer si cette nouvelle mission a réussi a trouver sa
place dans le quotidien des pharmaciens en Occitanie mais aussi de comprendre quels

sont les freins a sa mise en place.
Dans un premier temps, des rappels sur des médicaments et substances arisque
pendant la grossesse sont abordés. La deuxiéme partie est consacrée a la mise en place

de Uentretien. Et enfin, une derniére partie présente ’enquéte réalisée au sein des offi-

cines afin d’établir un état des lieux de la mise en place des entretiens.

1.PREREQUIS A L’ENTRETIEN

1.1. Meédicaments et autres substances

1.1.1. Généralités

1.1.1.1. Barriere placentaire



Lors de la grossesse, les sangs maternel et foetal sont séparés par la “barriere pla-
centaire”. Les médicaments présents dans le sang maternel doivent traverser cette
zone, plus ou moins perméable. Elle permet de protéger, en partie, 'enfant a naitre de
certains effets déléteres des médicaments. Plusieurs mécanismes permettent le pas-
sage de médicaments a travers la barriére placentaire : le transfert passif, le transport
actif, la diffusion facilitée, la phagocytose et la pinocytose(3). Les mécanismes qui re-
présentent la majorité des passages des médicaments sont la diffusion passive et le

transport actif.

Le transfert passif représente la forme prédominante des passages au niveau du
placenta(4). Les médicaments passent d’un c6té a autre de la membrane selon un gra-
dient de concentration et donc passent d’une région de concentration élevée vers une
région de concentration plus faible jusqu’a 'équilibre des concentrations. Ce mode de
transport a 'avantage de ne pas nécessiter d’énergie, n’est pas saturable et n’est pas
inhibé de fagcon compétitive. Le passage se fait par voie transcellulaire ou paracellulaire
(grace a des canaux aqueux) et ce sont les propriétés physicochimiques des molécules
quijouent un réle important au niveau de la perméabilité et de la vitesse de diffusion. Les
molécules qui passent de facon privilégiée sont liposolubles, faiblement liées aux pro-
téines, non ionisées et ont un faible poids moléculaire (inférieur a 500 Da). Cependant,
certaines molécules (par exemple : Uurée qui est hydrophile), qui ne rentrent pas dans
ces criteres, peuvent tout de méme traverser la barriere placentaire. De plus, le taux de
transfert varie selon plusieurs parametres : Uaire de la surface d’échange, ’épaisseur de

la membrane et le flux sanguin irriguant la membrane.

En parallele du transport passif, se déroule le transport actif. Il nécessite de
I’énergie car le transfert se fait, en général, contre le gradient de concentration. Les
pompes d’influx facilitent Uentrée des médicaments vers le foetus et les pompes d’efflux

limitent Uexposition feetale.

La barriere placentaire, méme si elle limite le passage des médicaments, n’em-
péche pas les effets déléteres des médicaments. Les médicaments peuvent entrainer

une constriction des vaisseaux placentaires, mais aussi une hypertonie sévére de
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l'utérus, ou encore une modification de la physiologie maternelle (5). La constriction des
vaisseaux placentaires (qui réduit les échanges gazeux et de nutriments) peut entrainer
une hypoxie foetale en empéchant 'oxygene de circuler mais aussi avoir unimpact sur le
développement du foetus et entrainer un retard de croissance intra-utérin. L’hypertonie
utérine sévere (contractions excessives et prolongées de l'utérus, qui entraine des bles-
sures anoxiques) peut étre responsable d’une diminution d’apport sanguin pour le foe-

tus, donc unrisque d’asphyxie périnatale ou des lésions neurologiques.

1.1.1.2. Modifications pharmacocinétiques et grossesse (absorp-
tion, distribution, métabolisme, élimination)

Durant la grossesse des modifications pharmacocinétiques s’effectuent. Ces
modifications ont un impact sur les différentes phases pharmacocinétiques, a savoir I’
absorption, la distribution, le métabolisme et ’excrétion(6). Elles sont a U'origine de mo-
difications de U'exposition en médicament pouvant compromettre son efficacité ou sa
sécurité. Cet impact va étre d’autant plus important pour les médicaments a marge thé-
rapeutique étroite. Pour pallier ces changements qui peuvent évoluer tout au long de la
grossesse, les posologies doivent étre adaptées avec l’avancée de la grossesse et 'éva-
luation de la balance bénéfice/risque de la prise de certains médicaments doit étre réa-

lisée.

Au niveau de 'absorption, pour les médicaments pris par voie orale, la motilité
gastro-intestinale diminue et la durée du transit augmente. Ces modifications physiolo-
giques ont pour conséquence de diminuer la concentration maximale des médicaments.
De plus, ’augmentation du pH gastrique pourrait diminuer la biodisponibilité totale des
meédicaments acides faibles. Enfin les nausées et vomissements, fréquents en début de

grossesse, semblent réduire 'absorption des médicaments.

La fraction libre augmentée, étant plus facilement métabolisée et éliminée, réduit

souvent Ueffet thérapeutique global.
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Sous leffet des cestrogenes et de la progestérone, 'activité enzymatique hépa-
tique est modifiée. L’activité de certaines enzymes du cytochrome P450 varie durant la
grossesse. Certaines ont leur activité qui augmente (comme pour le CYP3A4, respon-
sable de la métabolisation de nombreux médicaments) et pour d’autres elle diminue. En
plus de cela, Uactivité des UGT (UDP-glucuronosyl-transférases) est augmentée pendant
la grossesse. Pour certains médicaments, il est donc intéressant de faire des dosages
plasmatiques afin de s’assurer que ’exposition reste optimale. Enfin, Uaugmentation du
flux sanguin hépatique peut théoriquement entrainer une hausse du métabolisme des
meédicaments a fort coefficient d’extraction. Toutefois, cette corrélation n’est pas forcé-
ment observée en pratique, ce qui laisse penser que d’autres mécanismes interviennent

également dans la régulation de la clairance.

Enfin, au niveau de ’excrétion rénale des médicaments, le DFG (débit de filtration
glomérulaire) et le flux sanguin rénal augmentent de fagon importante ce qui peut donc

augmenter 'excrétion de la concentration libre des médicaments.

Parmi ces modifications pharmacocinétiques, certains mécanismes se compen-
sent. De plus, ces modifications sont sujettes a une importante variabilité inter-indivi-
duelle. En conséquence, le schéma posologique ne peut étre standardisé et il doit étre

adapté a chaque femme et chaque situation.

1.1.1.3. Pictogramme grossesse

Depuis le 17 octobre 2017, il est obligatoire pour les firmes pharmaceutiques
d’apposer un pictogramme spécifique sur le conditionnement extérieur des médica-
ments “foetotoxiques” ou “tératogenes” (7-9). Cette mesure découle de “l'affaire Dépa-
kine”. Si ce traitement contre ’épilepsie est utilisé durant la grossesse, il peut provoquer
de graves malformations et des troubles neurodéveloppementaux. Sanofi est accusé de
ne pas avoir alors suffisamment alerté les patientes et les médecins. Des actions en jus-

tice ont été lancées et un fond d’indemnisation a été mis en place pour les victimes.
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Il existe plusieurs modeles de pictogrammes(10) :

e “Médicament + GROSSESSE = INTERDIT” : il est a apposer sur les médicaments
tératogenes ou feetotoxiques qui ne doivent pas étre utilisés pendant la grossesse
méme s’il n’existe pas d’alternative thérapeutique.

e “Médicament + GROSSESSE = DANGER” : destiné aux médicaments qui ne doi-

vent pas étre utilisés sauf en cas d’absence d’alternative thérapeutique.

XXXXXX + GROSSESSE
= INTERDIT

Ne pas utiliser chez
[mentionner les personnes concernées]*

XXXXXX + GROSSESSE
= DANGER

Ne pas utiliser chez
[mentionner les personnes concernées]®,
sauf en I'absence d'alternative thérapeutique

Figure 1 - Pictogrammes "femmes enceintes"(11)

L’attribution des pictogrammes se fait selon les informations du RCP (résumé des
caractéristiques du produit) mais il n’existe pas de liste publiée par ’ANSM (agence na-
tionale de sécurité du médicament et des produits de santé). Les laboratoires fabricants

sont donc responsables de ’apposition de ces pictogrammes.

L’idée semble donc bonne mais elle comporte certaines limites : environ 10% des
spécialités sur le marché sont tératogenes ou feetotoxiques de fagon certaine chez ’hu-
main. Or, 60 a 70% des spécialités présentent un pictogramme “interdit” ou “danger”.
De plus, la distinction entre les deux est mal comprise, notamment par les patientes.
Cela entraine donc une vague d’inquiétude non fondée, d’aprés les connaissances ac-
tuelles. Les patientes préferent donc s'abstenir de tout traitement, bien qu’il puisse étre
indispensables. Il est donc important d’accompagner en tant que professionnels de

santé ces patientes dans la prise de leur médicament, en toute sécurité.
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Suite a une demande de la Direction générale de la santé a 'ANSM début 2023,
un comité scientifique temporaire (CST) a été mis en place. Les objectifs sont :

e Actualiser et compléter 'état des lieux issu de précédentes concertations me-
nées par la direction générale de la santé auprés des différentes parties pre-
nantes.

e Réévaluer les criteres conduisant a 'apposition d’un pictogramme et de proposer
le cas échéant des modifications du dispositif d’apposition du pictogramme.

Les propositions élaborées par le CST ont été mises en consultation publique durant 6
semaines (jusqu’au 17 octobre 2024). A la suite de cette consultation, une proposition
doit étre rédigée et transmise a la Direction générale de la santé qui elle décidera de faire
évoluer le dispositif ou non. Actuellement, il n’y a pas plus d’information sur ’avancée
de cette proposition. Le tableau de comparaison entre 'actuel et le futur dispositif pro-

posé est en annexe (annexe 1). (12-14)

1.1.2. Risques

1.1.2.1. Différentes périodes

La prise de médicament, chez une femme enceinte, doit étre évaluée selon une
balance bénéfices-risques. Il existe plusieurs risques : pour la meére, pour Uenfant a
naitre, pour les deux. En cas de non-traitement, la pathologie peut entrainer des consé-
quences bien plus néfastes que la prise de médicament. C’est donc a ce moment qu’il

faut réfléchir a ce qui est le mieux pour la femme enceinte et son enfant a naitre.

En fonction du stade de la grossesse, les conséquences sur ’enfant en dévelop-
pement sont différentes. Certains médicaments ne sont pas nocifs en début de gros-
sesse, mais interdits sur une grossesse plus avancée. Tandis que, pour d’autres médi-

caments, c’est Uinverse.
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Au cours du développement de 'embryon, le risque dominant est le risque de
malformations. La période embryonnaire, dite organogenése, est la plus importante au
niveau du développement des organes, des bras/jambes, ... Cette mise en place des dif-
férents organes se fait selon un calendrier précis. Si 'organe est déja formé, un médica-
ment qui aurait pu perturber son développement n’aura plus d’effet. Par exemple, si un
médicament comme ’acide valproique, entraine des anomalies de la fermeture du tube
neural mais gqu’il est administré apres que celui-ci ait été fermé, alors, il n’y a pas de
risque pour 'embryon a ce niveau-la. Parmi les malformations possibles durant la pé-
riode embryonnaire on peut retrouver : des anomalies du coeur, un bec de lievre, un dé-
faut de formation des membres... Les médicaments qui entrainent un risque d’atteinte

morphologique sont dit tératogenes.

Ensuite, durant la phase foetale, ce sont les effets foetotoxiques qui vont primer :
des effets sur la croissance et la maturation des organes (faible poids a la naissance,
atteintes rénales, ...). Cette période débute apres 'organogenese alors que la morpho-
genese est pratiquement terminée. Une toxicité rénale peut, par exemple, étre due a la

prise d’un inhibiteur de ’enzyme de conversion (IEC) comme le captopril.

En cas de recours a des médicaments en fin de grossesse ou pendant l’accou-
chement, des effets néonataux, liés au médicament lui-méme ou a la privation de celui-
ci (syndrome de sevrage), peuvent se présenter. La morphine, par exemple, peut étre res-
ponsable d’un syndrome de sevrage lorsqu’elle est utilisée de fagon prolongée jusqu’a

l’accouchement.

Durant toute la grossesse, il existe un risque de mort embryonnaire ou foetale. De
plus, certains effets ne peuvent pas étre détectés durant la grossesse. Les consé-
quences (exemples : troubles cognitifs, autisme, hyperactivité, ... ) sont observables a
long terme. Enfin, le dernier risque correspond a des conséquences possibles a la se-

conde génération. (15)
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Figure 2 - Les risques au cours de la grossesse(16)

1.1.2.2. Grandes classes

Le CRAT, Centre de Référence sur les Agents Tératogenes répartit les médica-

ments tératogenes en trois catégories :
e Lestératogenes avérés a proscrire pendant au moins les 2 premiers mois de gros-
sesse et au-dela sauf indication exceptionnelle. Il s’agit par exemple de : acide

valproique, l'acitrétine, le diéthystilbestrol, isotrétinoine par voie orale et autres
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rétinoides oraux, le misoprostol, le mycophénolate, le thalidomide, la testosté-
rone et le danazol, des antimitotiques (méthotrexate, cyclophosphamide, ...).
Les tératogenes avérés utilisables en cours de grossesse en ’absence d’alterna-
tive thérapeutique plus sdre. Par exemple : le lithium, le carbimazole, des anti-
coagulants oraux (warfarine, acénocoumarol, fluindione), certains antiépilep-
tiques (carbamazépine, phénobarbital et apparentés, topiramate).

Les tératogenes fortement suspectés mais pas confirmés a ce jour. Par exemple
: Uallopurinol, le cotrimoxazole, le fluconazole a fortes doses, le triméthoprime.
Ces médicaments ne seront prescrits qu’en ’absence d’alternative plus slre, en
particulier durant les deux premiers mois de grossesse, et devront étre accompa-

gnés d’une surveillance prénatale ciblée sur les effets indésirables potentiels.

Pour les médicaments foetotoxiques, il existe 2 catégories sur le CRAT :

Les foetotoxiques a proscrire pendant la vie foetale, d’autant qu’il existe des alter-
natives thérapeutiques plus sires. Il est possible de citer comme exemples : les
anti-inflammatoires non stéroidiens et inhibiteurs sélectifs Cox2 (ibuproféne,
kétoprofene, nimésulide, ...), les inhibiteurs de ’enzyme de conversion et les an-
tagonistes de l’angiotensine 2 (captopril, énalapril, losartan, ...).

Les foetotoxiques utilisables pendant la vie foetale en l'absence d’alternative thé-

rapeutique plus sre comme les antibiotiques de la classe des cyclines.

Certaines de ces classes nécessitent une attention particuliere au comp-

toir. Dans le cadre de cette these, un tableau récapitulatif a été réalisé et est disponible

enannexe (annexe 2). Trois types de documents doivent étre contrélés par le pharmacien

en fonction des molécules :

Carnet patient : c’est un outil de suivi qui contient la carte patient mais surtout un
tableau ou le médecin indique la date de réalisation du test de grossesse négatif
en lien avec sa prescription.

Formulaire de vérification des conseils : il est utilisé pour s’assurer que le patient
a bien compris les informations essentielles concernant les risques, et les me-

sures de prévention a adopter.
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e Attestation d’information partagée : c’est un document qui permet d’attester que
le patient a bien regu une information claire, compléte et adaptée sur les risques
liés au médicament.

Un exemple de chaque document est présent en annexe (annexes 3 a 5). Trois profils
sont a différencier avec une démarche plus ou moins différente pour chaque : pour les

femmes en age de procréer, les hommes et les femmes dans l'incapacité de procréer.

Il est aussi important de rappeler que la manipulation de ces médicaments doit
étre effectuée avec précaution. Il faut éviter une exposition cutanée, c’est a dire que la

femme enceinte ne touche pas a la plaquette du médicament ou directement a la gélule.

1.2. Toxiques et autres substances

Des toxiques, comme ’alcool ou le tabac, ou d’autres substances dont certaines
qui peuvent paraitre inoffensives pour les patients, car disponibles en libre acceés, peu-

vent entrainer de graves conséquences sur ’enfant a natftre.

1.2.1. Alcool

L’alcool fait partie des substances dangereuses lors de la grossesse. D’apres le
barometre de Santé publique France 2021, dont la publication date du 9 septembre
2024, parmi les meres d’enfant de 5 ans ou moins en 2021, 93% ont déclaré ne jamais
avoir bu d’alcool a partir du moment ou elles ont appris leur grossesse, 6% de ces
femmes en ont bu seulement pour les grandes occasions et moins de 1% ont déclaré
une consommation supérieure a une fois par mois(17). Il ne faut cependant pas oublier
que c’est une enquéte basée sur les déclarations. Les estimations qui proviennent
d’études fondées sur des données biologiques (a partir d’analyses de méconium ou de
cheveux) suggerent des proportions plus élevées de consommation d’alcool pendant la

grossesse(18-20).
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L’alcool passe facilement au niveau du placenta. En conséquence, les concen-
trations plasmatiques maternelles et foetales sont équivalentes(21). L’alcool est bien
connu pour son effet tératogene. Il a parmises cibles principales le systeme nerveux cen-
tral foetal. Cette alcoolisation entraine différents troubles, parfois caractéristiques et
tres séveres avec le syndrome d’alcoolisation foetales (SAF) et d’autres moins spéci-
fiques comme des difficultés dans 'apprentissage et/ou un trouble des facultés d’adap-

tation sociale(21).

Les conséquences du SAF vont s’illustrer de différentes fagons(22) :

e Dysmorphie faciale (fentes palpébrales raccourcies, sillon naso-labial lisse al-
longé effacé et une levre supérieure mince)

e Retard de croissance non spécifique (taille ou poids ou périmétre cranien) préna-
tal ou postnatal ou les deux.

e Troubles du développement neurologique : parfois un retard mental mais le plus
souvent des difficultés d’apprentissage, des troubles du calcul et du langage, une
déficience sensorielle (notamment visuelle), des troubles du comportement, des
facultés d’adaptation et des conduites sociales, ce qui entraine une source de

difficultés d’insertion sociale.

Par principe de précaution il est donc recommandé de ne consommer aucune
goutte d’alcool pendant toute la grossesse. Une étude par Santé publique France a été
réalisée sur ’évolution des connaissances et perceptions des frangais entre 2004 et
2020(23). Durant cette période, des campagnes et actions de prévention ont été diffu-
sées pour sensibiliser sur les risques de 'alcool pendant la grossesse. D’apres cette
étude, ces actions semblent avoir permis une amélioration des connaissances, des re-
commandations et des représentations des niveaux de consommation a risque pendant

la grossesse.

Méme si les risques liés a l’alcool sont bien connus chez les futures mamans, les
potentielles conséquences en cas de prise sont trés importantes. Il faut donc continuer
de les sensibiliser, elles, et leur entourage car celui-ci peut inciter a la consommation

d’alcool.
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1.2.2. Tabac

Lorsqu’une personne fume, de nombreux produits nocifs sont inhalés. La majo-

rité des fumeurs sont conscients des risques que cela entraine. Lors d’une grossesse ces

risques sont aussi trés importants. Le probléme est aussi présent en cas d’exposition a

un tabagisme passif.

D’apres le CRAT, les produits de combustion du tabac ainsi que le tabagisme pas-

sif ont plusieurs impacts (24) :

Tout d’abord, cela pourrait provoquer une diminution de la fertilité et une aug-
mentation des grossesses extra-utérines avec une relation dose effet.

Un tabagisme maternel augmenterait le taux de 20 a 80% de fausses couches
spontanées.

Pour ce qui est de ’aspect malformatif : il semblerait que cela n'entraine pas
d’augmentation du risque global des malformations. Cependant pour certaines
malformations spécifiques (fentes faciales, laparoschisis, craniosténose, cardio-
pathies ou hernies diaphragmatiques) cela est toujours en discussion.

En cas de tabagisme maternel, on observe une augmentation de placentas bas
insérés (multipliés par 2 environ) ainsi qu’une relation entre hématome rétropla-
centaire avec un effet dose associé a la carboxyhémoglobinémie (mais aussi une
augmentation du risque lié a ’age et la parité).

Pour ce qui est du poids de naissance, une réduction d’environ 200 grammes peut
étre observée. L'avantage ici c’est que cela semble corrélé en fonction de 'impor-
tance de ce tabagisme maternel ou méme passif. Un arrét de celui-ci durant la
premiere partie de la grossesse permet d’améliorer le poids de naissance. La
croissance post-natale n’est cependant pas affectée par ce tabagisme maternel.
La prématurité est aussi une des conséquences de ce tabagisme. Elle entraine
une répercussion sur la survenue plus fréquente d’accidents obstétricaux. Un ar-
rét du tabac en début de grossesse diminue ce risque. Il semblerait aussi que ce
risque est dose dépendant.
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e Letabagisme delafemme enceinte entraine un léger risque accru de mort foetale
in utero. Il semble aussi associé a un risque 3 a 4 fois plus élevé de mort inatten-
due du nourrisson avec un effet dose. Cependant il reste difficile d’estimer la part
d’exposition prénatale a ’exposition post-natale.

Les effets a long terme sont plus difficiles a estimer. Ace jour, les biais méthodologiques
ne permettent pas d’établir un lien de causalité entre le tabac pendant la grossesse et
ces effets a long terme. La part de facteurs environnementaux, socio-économiques ou
encore génétiques n’est pas toujours étre prise en compte ce qui rend difficile d’évaluer

le role propre du tabagisme maternel.

Suite a une enquéte par le barometre santé 2017, 27,9% [IC 25,1%-30,8%] des
meres d’un enfant de cing ans ou moins, fumaient au moment de découvrir leur gros-
sesse(25). Il y a ensuite eu plusieurs réactions suite a cette annonce (figure 3) : arrét au
moment de la découverte, arrét pendant la grossesse, diminution au cours de la gros-

sesse, aucun changement.

1.7% m Fumeuse : pas de
diminution pendant la
grossesse

m Fumeuse : diminution

0,
6% pendant grossesse

83%™ Fumeuse : arrét pendant
grossesse

Fumeuse : arrét quand
grossesse connue

721 % Non fumeuse quand
grossesse connue

nté pubbgue France

Figure 3 - Statut tabagique des femmes lors de la prise de connaissance de la grossesse et évolution du-
rant la grossesse (25)

L’age et le niveau d’études étaient corrélés a des réponses différentes. Les
femmes les plus dgées (35 ans et plus) ainsi que celles ayant un niveau de diplébme au

moins égal au baccalauréat avaient une probabilité plus faible de déclarer fumer lors de

21



leur derniere grossesse. De plus, malgré tous les risques que peut provoquer le tabac,
seulement 61,9% [IC 58,9%-64,8%] des méres ayant un enfant de 5 ans ou moins et qui
ont été interrogées, ont déclaré que le médecin ou la sage-femme qui les ont suivies, leur

ont parlé de 'impact que peut avoir la consommation de tabac.

Par ailleurs, Il ne faut pas oublier que cette enquéte est basée sur des déclara-
tions sur un sujet qui peut étre sensible. Il faut donc envisager des biais au niveau des
réponses. Les estimations qui proviennent des études qui se fondent sur des données
biologiques (analyses capillaires) suggerent une différence entre les déclarations et les
résultats des données biologiques mais cette différence est bien moins importante que

pour la consommation d’alcool (20).

Pour aider une future maman a arréter de fumer, deux méthodes sont possibles(26) :
e Des consultations spécialisées d’aide au sevrage.

e La prise de substituts nicotiniques (sous controle médical).

Les substituts nicotiniques peuvent étre prescrits par le médecin ou la sage-
femme et sont pris en charge par 'Assurance Maladie. D'aprés le CRAT, la nicotine tra-
verse la barriére placentaire, cependant, aucun effet foetotoxique n’a été observé a ce
jour(27). Les tres nombreuses données publiées sur les femmes enceintes exposées aux
substituts nicotiniques au 1er trimestre de la grossesse, et en comparaison a des
femmes fumeuses et d’autres non fumeuses, ne montrent aucun effet malformatif qui
pourrait leur étre attribué. En pratique, lorsqu’une femme fumeuse tombe enceinte il
faut, dans un premier temps, essayer de 'laccompagner dans une prise en charge non
pharmacologique dans 'objectif d’un sevrage tabagique. Si ces méthodes ne suffisent
pas, il est alors possible d’utiliser une substitution nicotinique, quel que soit le terme de
la grossesse et la forme de substitution, y compris en association. Il faut adapter la po-
sologie aux besoins de la patiente en tenant compte du métabolisme augmenté de la

nicotine chez la femme enceinte.
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1.2.3. Compléments alimentaires

Les compléments alimentaires sont réglementés en France par le décret n°2006-
352 du 20 mars 2006 (28). ILreprend en partie les dispositions de la Directive 2002/46/CE
du Parlement européen et du Conseil de 'Union Européenne. Les compléments alimen-
taires sont définis comme des “denrées alimentaires dont le but est de compléter le ré-
gime alimentaire normal et qui constituent une source concentrée de nutriments ou
d'autres substances ayant un effet nutritionnel ou physiologique seuls ou combinés,
commercialisés sous forme de doses, a savoir les formes de présentation telles que les
gélules, les pastilles, les comprimeés, les pilules et autres formes similaires, ainsi que les
sachets de poudre, les ampoules de liquide, les flacons munis d'un compte-gouttes et
les autres formes analogues de préparations liquides ou en poudre destinées a étre

prises en unités mesurées de faible quantité”.

En mai 2017, un rapport d'expertise collective par 'ANSES a été rendu sur les
risques endocriniens et métaboliques relatifs a l'apport au cours de la grossesse de vita-
mine D et d'iode par des compléments alimentaires impliqués dans des cas de nutrivigi-

lance(29).

Une hypercalcémie néonatale due a la vitamine D était suspectée. Cing cas d'hy-
percalcémie avaient été enregistrés en Nutrivigilance et suffisamment documentés.
L'analyse de ces signalements a déterminé que ce n'était pas la dose de vitamine D ap-
portée par les compléments alimentaires "grossesse", a elle seule, qui était responsable
d'entrainer une hypercalcémie chez une femme enceinte ou un foetus. Deux étiologies
étaient possibles : un syndrome d'hypersensibilité a la vitamine D ou une tumeur ma-
ligne. Si un dosage de la PTH-rp et une recherche d'une mutation du gene cyp24A1

avaient été effectués, l'origine de ces hypercalcémies aurait pu étre confirmée.
De plus, un cas d'hypothyroidie lié a une surcharge iodée potentiellement di a un

complément alimentaire avait été relevé. N'étant pas la seule source d'iode, il ne peut

étre retenu seul responsable. L'application d'antiseptique iodé lors de 'accouchement
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peut aussi avoir majoré cerisque de surcharge. Enfin, des désordres thyroidiens peuvent

aussi étre dus a la grossesse.

Différentes recommandations ont donc été émises par l'Agence(30) :

- Les femmes enceintes ne doivent pas consommer de médicaments ou de com-
pléments alimentaires sans en parler a leur médecin, pharmacien ou sage-
femme.

- En cas d'hypercalcémie néonatale qui pourrait évoquer un surdosage de la mere
en vitamine D, il faut déterminer l'origine grace aux examens appropriés dont la
recherche de la présence d'une mutation du gene cyp24A1.

- L'exposition simultanée a de multiples sources d’iode (médicaments ou complé-
ments alimentaires) augmente le risque de troubles thyroidiens chez le nouveau-
né et doit donc étre évitée pendant la grossesse.

- llestimportant d'éviter l'exposition simultanée de multiples sources de vitamines

et minéraux sans un suivi biologique régulier.

Enfin pour rappel, il est important de déclarer, grace au dispositif de nutrivigi-
lance, les effets indésirables qui pourraient étre susceptibles d'étre liés a la consomma-

tion de compléments alimentaires.

1.2.4. Huiles essentielles

Les huiles essentielles sont présentes dans différents produits (cosmétiques,
compléments alimentaires, médicaments, ...). Cependant il manque souvent des infor-
mations sur la composition exacte mais surtout, dans la tres grande majorité des cas, il
n’y a pas d’études de tératogénicités. Dans le cadre d’un usage thérapeutique, il con-
vient donc de plutdt s’abstenir en 'absence de données. En cosmétologie ou hygiene,

on se référera a la notice ou aux mentions qui figurent sur le produit.(31)
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1.2.5. Phytothérapie

Le 19 avril 2023, l'Anses a publié un avis relatif a « ’évaluation de la pertinence de
l'application des avertissements et recommandations exprimés dans les monographies
de plantes médicinales de U’EMA aux compléments alimentaires contenant ces mémes

plantes »(32). On y retrouve les plantes classées en trois catégories, de Aa C.

La catégorie A contient 4 monographies dont l'utilisation est possible chez la
femme enceinte ou allaitante : psyllium (graine), ispaghul (graine), matricaire (capitule

floral) et myrtille (fruit séché).

La catégorie B est le cas le plus frequent. On manque de données d'évaluation
chez la femme enceinte ou allaitante et le recul est faible ou inexistant. On peut cepen-
dant y retrouver des plantes ayant un caractere alimentaire. Lorsqu'il existe des don-
nées, le fabricant doit justifier par une analyse de risque détaillée, une possible utilisa-

tion, dans certaines conditions, chez la femme enceinte ou allaitante.

Pour la catégorie C, il existe des données en défaveur d'une utilisation chez la
femme enceinte ou allaitante. Le tableau en annexe (annexe 6), issu de l'avis de 'Anses
saisine n°2019-SA-0155, regroupe des plantes considérées comme non recommandées

ou contre indiquées en cas de grossesse(32).

1.3. Vaccination

La vaccination est importante pendant la grossesse. Elle est aussi efficace chez
la femme enceinte qu’en dehors de la grossesse et permet de protéger la mere mais
aussi U'enfant a naitre. Cependant, tous les vaccins ne peuvent pas étre administrés au
cours d’une grossesse. Les vaccins du calendrier vaccinal peuvent étre prescris par les

pharmaciens dans le cadre de leurs nouvelles missions. (33-35)
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1.3.1. Avant la grossesse

En cas de projet de grossesse, il est recommandé d’étre a jour au niveau des vac-
cins ROR (rougeole-oreillons-rubéole) et de la varicelle. Cela s’explique par le fait que ce
sont des vaccins vivants atténués. Les vaccins vivants ou vivants atténués ne doivent pas
étre administrés pendant la grossesse. Ils entrainent un risque d’infection pour le foetus.
Cependant, leur administration accidentelle ne constitue pas, en soi, une indication a

interrompre la grossesse. (33)

La vaccination contre la varicelle va étre conseillée si la femme ne l’a jamais con-
tractée (34). Une contamination de la femme enceinte, notamment au cours des 4 pre-
miers mois, peut entrainer des malformations chez Uenfant. Si la contamination arrive
en fin de grossesse, alors elle peut provoquer, chez le nouveau-né, une forme grave de

varicelle.(33)

La rougeole, contractée au cours d’une grossesse, peut étre a U'origine de fausses
couches. Pour larubéole, c’est un risque de malformations oculaires, cérébrales ou au-
ditives, qui peut survenir sila femme enceinte la contracte en début de grossesse(33). Si
une injection de vaccin a eu lieu par inadvertance pendant la grossesse, cela n’est pas

un motif d’interruption de grossesse.(35)

Apres une injection d’unvaccin ROR ou contre la varicelle, il est préférable de lais-

ser un délai d’un mois avant le début d’une grossesse.(35)

1.3.2. Pendant la grossesse

Au cours de la grossesse quatre vaccinations sont recommandées : contre la
grippe saisonniere, la Covid-19, la coqueluche et contre les infections respiratoires cau-

sées par le VRS.
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Pour la vaccination contre la coqueluche, la période privilégiée est entre la 20°™®
et la 36°™ semaines d’aménorrhée(35). C’est une vaccination a effectuer a chaque gros-
sesse. Cette vaccination permet a la mere de transmettre, via le placenta, des anticorps
a son enfant et ainsi le protéger dans ses premiers mois de vie en attendant de pouvoir le
vacciner (a partir de ’age de 2 mois). La coqueluche est une maladie grave chez le nour-
risson qui entraine notamment des difficultés respiratoires. D’apres le bulletin sur U'épi-
démie nationale de coqueluche, publié le 22 novembre 2024, la coqueluche a été res-

ponsable de 42 déces depuis début 2024 (dont 20 enfants 4gés de moins de 1 an)(36).

Les vaccins contre la Covid-19 et la grippe saisonniere sont recommandés quel
que soit le stade de la grossesse(35). En cas de non-vaccination, on observe un risque
accru de complication pour lesfemmes enceintes et leur foetus : déces de la méere, déces
dunouveau-né ala naissance, admission en soinsintensifs, hospitalisation, avortement,
prématurité, retard de croissance intra-utérin. Vacciner une femme enceinte dans la
2eme partie de sa grossesse, avec unvaccin contre la grippe saisonniére, permet de pro-
téger Uenfant au moins pendant ses 2 premiers mois de vie. Cette protection provient du

passage transplacentaire des anticorps spécifiques.(37)

Depuis le 19 aolt 2024 un nouveau vaccin est pris en charge par ’Assurance Ma-
ladie dans le cadre de la grossesse, lors des campagnes d’immunisation : UAbrysvo®(38).
C’est un vaccin contre les infections respiratoires causées par le virus respiratoire syn-
cytial (VRS), notamment responsable de bronchiolites. La prise en charge est de 100%
dans le cadre de ’assurance maternité. Pour cela, il doit étre administré entre la 32éme
et 36eéme semaine d’aménorrhée d’apres les recommandations de la HAS (Haute Auto-
rité de Santé) et administré en amont de la période épidémique et jusqu’a la fin de cette
période(35) (39). Il n’est pas recommandé de vacciner une femme enceinte immunodé-
primée. De plus, le schéma vaccinal prévoit une seule dose. Pour les femmes préalable-
ment vaccinées au cours d’une précédente grossesse, il est actuellement recommandé

de privilégier la vaccination du nouveau-né a sa naissance.

Cevaccinaobtenu une AMM européenne le 23 aot 2023 afin de protéger le nour-

risson de sa naissance jusqu’a l’Age de 6 mois grace a 'immunisation active de la
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mere(39). Il peut étre administré simultanément avec le vaccin contre la grippe saison-
niére ou contre la Covid-19 mais il faudra laisser un délai d’au moins 2 semaines avant
une injection d’un vaccin diphtérie-tétanos-coqueluche-polio acellulaire (dTcaP)
d’aprées la HAS(40). Cela s’explique par le fait que les réponses immunitaires aux com-
posants de la coqueluche ont été plus faibles lors de la co-administration par rapport a
’administration séparée. D’apres ’étude MATISSE, la vaccination permet de réduire les
infections respiratoires séveres liees au VRS de 81,8% a 3 mois et 69.4% a 6 mois(41). Le
pharmacien peut prescrire et administrer ce vaccin aux femmes enceintes depuis la mo-

dification du calendrier vaccinal en octobre 2024.

La vaccination maternelle avec Abrysvo® n’est pas le seul traitement préventif
contre la bronchiolite chez le nourrisson. Il existe aussi '« immunisation des nourrissons
par Uanticorps monoclonal nirsevimab » grAce a "administration du Beyfortus® aux nour-

rissons. Pour la HAS, ces deux stratégies sont alternatives(40).

Comme dit précédemment, les vaccins vivants sont contre-indiqués durant la
grossesse. Cependant, la vaccination contre la fievre jaune, peut potentiellement étre
indiquée en cas de voyage en zone endémique aprés une évaluation bénéfice risque. De
méme, d’autres vaccins peuvent potentiellement étre administrés, toujours en fonction

de la balance bénéfice risque et de la destination.(35)

1.3.3. Apres la grossesse

C’est le moment de mettre a jour des vaccins qui n’ont pas pu se faire pendant ou
avant la grossesse. Il faut tout de méme prendre en compte un possible allaitement ma-
ternel. Dans ce cas-la, en fonction du vaccin vivant atténué et de la situation, la vaccina-

tion peut soit étre faite, soit étre reportée.

Pour la coqueluche, on peut mettre en place une stratégie de cocooning : si la
mere n’a pas pu étre vaccinée durant la grossesse ou si elle a accouché moins d’un mois
apres la vaccination, il est recommandé a ’entourage du nourrisson (conjoint, fratrie,
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grands-parents, baby-sitters, ...) de se faire vacciner(34). Cette vaccination permet de

protéger le nourrisson de cette maladie.

2.MISE EN PLACE DE L’ENTRETIEN

2.1. Origine

Entre 2019 et 2020 une enquéte, confiée par U’ANSM a linstitut Viavoice, a été
mise en place car elle souhaitait disposer d’une idée des pratiques et perceptions rela-
tives aux médicaments des jeunes meres, femmes enceintes ou avec un projet de gros-
sesse(1). Il est ressorti de cette enquéte que “seules 3 femmes sur 10 se déclarent suffi-
samment informées sur les risques liés aux médicaments pendant la grossesse”. Malgré
ce manque d’information, 36% des femmes enceintes de leur premier enfant ont pris un
médicament de leur propre initiative et ce pourcentage monte a 48% chez les femmes
enceintes de leur second enfant. Lorsqu'il leur a été demandé de citer leurs sources d’in-
formation concernant les médicaments pendant leur grossesse,69% des répondantes
ont cité le gynécologue ou la sage-femme, 68% ont cité le généraliste et seulement 53%

le pharmacien. L’entourage est aussi cité comme source d’information privilégiée.

Suite a cette enquéte, une campagne d’information sur le bon usage des médica-
ments au cours de la grossesse a été mise en place(42). Celle-ci a deux grands objectifs
: sensibiliser le grand public et les professionnels de santé sur cet enjeu important de
santé publique, mais aussi, inciter les femmes au dialogue avec les professionnels de

santé.

Dans le cadre de cette campagne d’information, une nouvelle convention phar-
maceutique signée le 9 mars 2022, permet la réalisation et la valorisation d’entretiens

dédiés aux femmes enceintes sur la prise en charge médicamenteuse(43,44). Cet
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entretien a pour vocation de sensibiliser la femme enceinte au risque tératogéne des mé-

dicaments et 'importance de la vaccination.

2.2. Deéroulé

L’entretien femme enceinte est, a contrario des autres entretiens d’accompagne-
ments pharmaceutiques, un entretien unique. Il est réalisable a n’importe quel moment

de la grossesse, au comptoir, et dure environ 5 minutes. (45)

Durant cet entretien, le pharmacien évoque les risques liés a la prise de médica-
ments. Il peut se référer a des outils a destination des professionnels de santé réalisés
par UANSM (disponibles sur le site de 'ANSM sur la page dédiée : “Enceinte, les médica-
ments, c'est pas n'importe comment !”). Ces outils regroupent des flyers (annexe 7), une
fiche “programme de prévention des grossesses” (annexe 8, date de 2023) et une affiche
(annexe 9). Il doit vérifier que la patiente ne prend pas, en automédication, de traitements
susceptibles d’étre dangereux pour le foetus ou pour elle-méme. L’objectif est de faire
comprendre a la femme enceinte que la prise de médicament, y compris pour ceux en
libre acces, peut avoir de lourdes conséquences. Elles ne doivent pas hésiter a deman-

der a un professionnel de santé, en cas de question sur un médicament.

Le pharmacien aborde aussi les risques liés a d’autres substances susceptibles
d’étre tératogenes, foetotoxiques ou dangereuses durant la grossesse comme le tabac,

l’alcool, les compléments alimentaires, la phytothérapie, 'aromathérapie, ...

Ensuite, il parle de la vaccination qui est un point a ne pas négliger durant la gros-
sesse. Quatre vaccinations sont a effectuer dont certaines a des périodes stratégiques :
contre la grippe saisonniere, la COVID-19, la coqueluche (entre 20 et 36 semaines
d'aménorrhée) et le VRS (entre 32 et 36 semaines d'aménorrhée, en fonction de la cam-

pagne d’immunisation).
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A la fin de Uentretien, le pharmacien envoie, a 'adresse mail de 'espace numé-
rigue en santé de la patiente, le flyer (disponible dans le dossier thématique médica-
ments et grossesse sur le site de ’ANSM et sur CESPHARM), le guide réalisé par ’Assu-
rance maladie (rappelant les rendez-vous médicaux, les différentes étapes de la gros-
sesse, ...) ainsi que le lien vers la page “femme enceinte” d’ameli.fr(46-48). Un modéle
de courriel réalisé par 'assurance maladie est disponible pour faciliter cette étape (an-

nexe 10).

2.3. Modalités de facturation

Suite a la réalisation de Uentretien, le pharmacien peut le facturer a 'aide de la
carte vitale. Il est pris en charge par ’assurance maladie a 70% ou 100% si ’assurée est
couverte par 'assurance maternité. Le code acte EFE, d’une valeur de 5€ TTC (ou 5,25€
dans les départements et collectivités d’Outre-mer), est a facturer seul. Le pharmacien
doit renseigner son numéro d’identification dans la zone prescripteur et exécutant. La

date de réalisation de U’entretien correspond a la date de facturation.(45)

3.ENQUETES

Dans le cadre de cette these deux enquétes ont été réalisées. Une a destination
des femmes enceintes (trés courte, pour avoir une premiére idée de la situation) et une

a destination des pharmaciens d’officine.

3.1. Enquéte destinée aux femmes enceintes

3.1.1. Présentation
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Avant de m'orienter plus spécifiquement sur la mise en place des entretiens
femmes enceintes en Occitanie, j’ai commencé par m'intéresser aux retours des princi-
pales concernées : les femmes enceintes ou venant tout juste d’accoucher. L’objectif de
cette courte enquéte était de savoir si les femmes enceintes avaient entendu parler de

ce type d’entretien.

3.1.2. Méthode

Ce questionnaire a été réalisé a 'aide de l'application Xmind qui permet de faire
des cartes mentales et donc de visualiser facilement le déroulé du questionnaire en

fonction des réponses.

J’ai souhaité profiter d’une occasion qui se présentait a moi : un stage en mater-
nité a l'hopital Paule de Viguier a Toulouse, lors de ma 5°™ année. Le questionnaire a été
validé par Caroline Viard, pharmacien hospitalier, référente de mon stage. J’ai donc pu
interroger des femmes enceintes ou venant d’accoucher. Les femmes enceintes qui ont
accepté de me répondre étaient hospitalisées dans le service. Méme si cela représente
peu de réponses, il faut en tenir compte. Toutes les réponses ont été collectées en ao(it

2023.

Cettethese cible lamise en place des entretiens « femme enceinte » en Occitanie.
C’est donc en suivant cette logique que je souhaitais sélectionner seulement des

femmes ayant passées la majorité de leur grossesse en Occitanie.

J’ai commencé ce recueil de résultats par une présentation de qui j’étais et de
mon projet. Aprés avoir eu leur accord, j’ai commencé le recueil des informations. Tout
d’abord des informations générales : date, 4ge, nombre de grossesses, statut (a quel tri-
mestre ou juste aprés l’accouchement). Ma premiere question était de savoir si elles
avaient entendu parler de Uentretien femme enceinte.

- Si oui, je souhaitais savoir : par qui ? Si elles avaient souhaité en bénéficier, ce
qu’elles en avaient pensé et en cas de refus de participation, pourquoi ?
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- Sinon: apres leur avoir expliqué Uobjectif de cet entretien, je leur ai demandé si
elles auraient pu étre intéressées (si elles avaient été au courant avant ou en cas
de nouvelle grossesse). En cas de refus, je souhaitais donc savoir pour quelles

raisons.

Une fois les réponses recueillies, j’ai utilisé Excel pour les regrouper et les présen-

ter sous forme de graphique.

3.1.3. Résultats

Vingt-neuf jeunes ou futures mamans ont accepté de répondre a cette enquéte.
Dans ce groupe, une personne n’a pas passé la majeure partie de sa grossesse en Occi-

tanie et a donc été exclue de ’analyse, ce qui porte le nombre de réponses a 28.
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Figure 4 - Nombre de femmes en fonction de leur nombre de grossesse

La moitié des femmes interrogées étaient enceintes de leur premier enfant. Elles avaient

entre 21 et 37 ans avec une moyenne d’age a 30,7 ans.

Au moment de l'enquéte, la trés grande majorité des femmes venait d’accoucher dans
les 5 jours précédents (25 sur 28 réponses). Deux femmes étaient dans leur deuxieme
trimestre et une femme dans son troisieme.
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= Qui = Non

Figure 5 - Nombre de femmes ayant entendu parler de l'entretien femme enceinte avant ce questionnaire

Seulement 2 femmes avaient entendu parler de Uentretien, via 'équipe médicale pour
l’'une et le site ameli pour 'autre. Aucune d’elles n’avait souhaité en bénéficier. Les rai-
sons avancées pour expliquer ce refus étaient : un suivi déja trés important ou cela ne

les intéressait tout simplement pas.

La suite de cette enquéte concernait donc les 26 femmes qui n’avaient pas entendu par-
ler de Uentretien femme enceinte. Aprés leur avoir expliqué le déroulé et ce que cela pou-
vait leur apporter, j’ai souhaité savoir qui serait intéressé, en cas de nouvelle grossesse,

par cet entretien.

=Qui =Non = Ne sait pas

Figure 6 - En cas de nouvelle grossesse, seriez-vous intéressez pour en bénéficier ?

La majorité serait intéressée en cas de nouvelle grossesse.
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Sur les 9 personnes n’étant pas intéressées pour profiter de cet entretien en cas de nou-
velle grossesse, quatre justifications ont été avancées :

- Elles pensaient étre suffisamment informées sur le sujet.

- Elles utilisaient tres peu de médicaments donc elles n’y voyaient pas d’intérét.

- Cen’était pas leur premiere grossesse, mais si ¢a avait été le cas oui.

- L’équipe médicale qui les entourait a répondu a toutes leurs questions.

Trés peu de meédicaments, pas d'intérét
dans leur cas

Pas la premiére grossesse, si ¢a avait
été le cas oui

Equipe médicale trés présente et qui
répond a toutes leurs questions

Vous pensez étre assez informeée sur le
sujet

2 3 4 5 6 7
Nombre de réponses

o
—_

Figure 7 - Justifications avancées suite a un refus de profiter de l'entretien en cas de nouvelle grossesse

Pour finir, elles avaient la possibilité de rajouter un commentaire libre. C’est a cette oc-
casion que certaines m’ont parlé du CRAT. Elles connaissaient le site grace a certains

professionnels de santé qui leur en avaient parlé.

3.1.4. Conclusion

D'apres l'enquéte, les femmes enceintes interrogées sont bien suivies par
l'équipe médicale. Cependant, aller en pharmacie et poser des questions a ’équipe of-
ficinale a propos de leurs médicaments, n’est malheureusement pas un réflexe systé-
matique. En cas de questions, elles ont tendance a consulter internet. Le CRAT constitue
une ressource précieuse pour sécuriser la prise de médicaments pendant la grossesse,

mais son contenu peut parfois étre complexe a interpréter, notamment pour celles qui
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ne disposent pas de connaissances en santé. Le pharmacien a donc un role clé a jouer,
en complément du suivi médical, pour guider et rassurer les patientes dans ces situa-

tions.

Bien que la majorité des femmes bénéficie d’'un accompagnement de qualité, cer-
taines peuvent en étre privées. Il est donc essentiel de veiller a ce que chacune soit suivie
de maniere adaptée et en toute sécurité et de les sensibiliser au role important du phar-

macien.

3.2. Enquéte destinée aux pharmaciens

3.2.1. Présentation

Dans un second temps, j'ai interrogé les pharmacies d’officine d’Occitanie. L’ob-
jectif de cette enquéte, était de savoir s’ils connaissaient ’entretien femme enceinte,

s’ils l’avaient mis en place et enfin, quels étaient leurs premiers retours.

3.2.2. Méthode

Ce questionnaire, comme le précédent, a été réalisé a l’aide de l'application
Xmind. Une fois les questions finalisées un Google Forms a été créé afin de faciliter sa

diffusion (annexe 11).

La premiére étape de ce questionnaire était d’identifier les pharmacies et leur lo-
calisation pour éviter les doublons mais aussi vérifier qu’il s’agissait bien de pharmacies
d’Occitanie. La suite du questionnaire sépare deux groupes : ceux ayant entendu parler
de 'entretien femme enceinte et ceux qui n’en avaient jamais entendu parler.

- S’ils avaient déja entendu parler de U'entretien :
o L’ont-ils mis en place ? Si non, pourquoi ?

o Est-il souvent accepté par les femmes enceintes ? Si non, pourquoi ?
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o A quels moments de la grossesse ? Quels sont les premiers retours géné-
raux ? Qu’est-ce que cela a apporté pour vous et U'officine ? Quels ont été
les sujets abordés ? Combien en avez-vous réalisé (approximativement) ?

- S’ils n’avaient jamais entendu parler de Uentretien : description de celui-ci. Est-
ce qu’ils seraient intéressés pour les mettre en place ? Si non, pourquoi ?
- Et pour tous, une question générale ouverte, pour conclure U'entretien : quelles

limites identifiez-vous a la mise en place de ces entretiens dans votre officine ?

Le questionnaire a été diffusé de plusieurs fagons : via le groupement Giropharm,
via le groupe Facebook « UE IACO » et enfin par mail a 549 pharmacies réparties sur tous

les départements de la région Occitanie.

Les réponses recueillies ont été regroupées dans Excel pour les analyser et les
présenter sous forme de graphique. Le recueil des réponses s’est effectué du 20 février
au 31 juillet 2024, soit entre 6 mois et 1 an aprés ’enquéte auprés des femmes en-

ceintes/nouvelles mamans.

3.2.3. Résultats

Autotal, 77 personnes ontrépondu a ce questionnaire. Quatre réponses n’ont pas
pu étre comptabilisées pour les raisons suivantes : 3 doublons (mémes pharmacies) et
une réponse d’une pharmacie qui n’est pas située en Occitanie mais en Nouvelle-Aqui-

taine. Ce sont donc 73 réponses qui ont été analysées.
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Figure 8 - Nombre de réponses par département

Tous les départements d’Occitanie sont représentés mais certains de facon plus signifi-
cative que d’autres : le Tarn, UHérault et la Haute-Garonne sont les départements qui

représentent la majorité des pharmacies ayant répondu a cette enquéte.

Au total, 95% des pharmacies interrogées avaient déja entendu parler des entretiens
«femme enceinte », mais, seulement 65% les avaient mis en place (ce qui correspond a

45 réponses sur les 73 analysées).
L’analyse des résultats est séparée en deux parties : pour débuter, les résultats que j’ai

collecté pour les 45 pharmacies ayant mis en place U'entretien puis une seconde partie

sur les pharmacies qui ne les ont pas mis en place.

3.2.3.1. Résultats des pharmacies ayant mis en place Uentretien



Systématiquement _
Sowert
Occasionnellement || EREGNG

Rarement

Jamais

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60% 70%

Figure 9 - Fréquence d'acceptation des entretiens par les femmes enceintes

Lorsque U'entretien est proposé aux femmes enceintes, il est « souvent » accepté dans
60% des cas et méme « systématiquement » pour 16% des répondants. Au contraire,
16% indiquent qu’il n’est accepté qu’« occasionnellement » et méme « rarement » dans

9% des cas.

Pas eu de reel refus jusqu'a présent

Assez informée par sage femme ou
médecin

Trop proche du terme

Difficulté de communication (ex : langue)
Manque de temps

L'a déja fait

Assez de connaissances selon sa
situation

o
w

10 15 20 25 30

Figure 10 - Justification en cas de refus de participer a l'entretien femme enceinte

La principale cause de refus est le manque de temps. La seconde raison correspond au
fait que les femmes enceintes estiment avoir assez de connaissances selon leur situa-

tion.
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Figure 11 - Nombre de réponses en fonction du trimestre ou est réalisé l'entretien

La majorité des pharmacies ont 'occasion de réaliser les entretiens tout au long de de la
grossesse. On rappelle que des le début de la grossesse certains médicaments peuvent
entrainer de graves conséquences sur 'enfant a naitre. Il est donc préférable de réaliser
cet entretien le plus t6t possible. Cependant il n’est pas toujours évident de repérer les

femmes enceintes dans les premiéres semaines.

Mise en évidence de situations a risque l

Patientes non réceptives i

Patientes réceptives |

0 5 10 156 20 25 30 35 40 45

Figure 12 - Premiers retours a la suite de la mise en place des entretiens

Dans la trés grande majorité des cas, les patientes sont réceptives aux entretiens, justi-

fiant le réle du pharmacien pour ces missions de santé publique.

En plus de 'apport important de Uentretien aux femmes enceintes, les pharmacies peu-

vent trouver des avantages, ou non, a le réaliser.
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Perte de temps / chronophage

Vente conseil associé

Proposition d'accompagnement
supplémentaire (ex : location de tire lait,
prise en charge des fuites urinaires, ...)

Fidélisation de la patiente

Valorisation de notre métier
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Figure 13 - Réponses des pharmacies sur ce que leur a apporté les entretiens « femme enceinte »

Le premier avantage pour la pharmacie de réaliser les entretiens femmes enceintes est
la valorisation de notre métier. Le deuxieme est financier : en plus de leur facturation, les
entretiens peuvent étre suivis de ventes conseils associés et d’accompagnement sup-
plémentaires qui permettent de fidéliser la patiente (exemple : location de tire lait). Le
résultat pour les pharmacies ayant mis en place ces entretiens est majoritairement po-
sitif, que ce soit pour 'image du métier de pharmacien mais aussi financierement. Illy a
trés peu de pharmacies qui trouvent que ces entretiens sont une perte de temps ou alors

trop chronophage.

Apres avoir estimé Uintérét pour la patiente et pour la pharmacie, je me suis intéressée

aux sujets abordés durant ces entretiens.

Autres (autres maux de grossesse,
allaitement, conseils accouchement, )

Alimentation

Mausées [ vomissements

Alcool

Tabac

Vaccination (grippe, covid, cogueluche, ...)

Traitement chronigue en cours

Automédication

[=]

10 20
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[=]
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50

mMNombre de réponses par proposition

Figure 14 - Sujets abordés durant les entretiens "femme enceinte"
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D’apres leurs réponses, les sujets abordés quasiment a chaque entretien sont 'automé-
dication et la vaccination. Sur les 45 pharmacies ayant mis en place les entretiens, 44
abordent le sujet de 'automédication et 41 la vaccination. Pour les autres, ily a plus de
variabilité. Certains ont parlé a leur patiente du tabac, de ’alcool mais aussi de ’alimen-

tation par exemple.

Pour finir avec cette partie, l'idée était de savoir combien d’entretiens, approximative-

ment, avait été réalisés.

s(-25
= 25-50
50-75
= 75-100
== 100

Figure 15 - Intervalle approximative du nombre d'entretien réalisé par la pharmacie

Pour 84% des répondants, le nombre d'entretiens se situe entre 0 et 25. Seuls 16% en
ont effectué plus de 25. Vu ce nombre trés faible, il leur a aussi été demandé en question
ouverte, comme pour tous les participants aux questionnaires, quelles limites pou-
vaient-ils identifier a la mise en place de ces entretiens. Les réponses seront abordées

enfin d’analyse d’enquéte.
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3.2.3.2. Résultats des pharmacies n’ayant pas mis en place U’en-
tretien

Vingt-quatre pharmacies, bien qu’ayant connaissance de l'existence de ces en-

tretiens, ne les avaient pas mis en place. L’idée était de savoir ce qui pouvait les bloquer.

Mon intéresseé
Mangue de formation ou d'un discours préétabli

Rapport temps / rémunération pas intéressant

Vous aver prévu de le mettre en place
prochainement

I
I

Manque de temps ou chronophage |
|

Figure 16 - Nombre de réponses en fonction des raisons qui les ont empéchées de mettre en place les
entretiens

Aucune n’a exprimé de désintérét pour les entretiens « femme enceinte ». La majorité
envisageait méme de les mettre en place prochainement, tandis que dix des interrogées

ne comptaient pas développer cette nouvelle mission.

Le premier facteur bloquant est le manque de temps ou le fait que ce soit potentielle-
ment chronophage. Les deux autres blocages sont le rapport temps/rémunération peu

intéressant et le manque d’une formation ou d’un discours préétabli.

Au début de ’enquéte, quatre pharmaciens ne connaissaient pas ces entretiens. Apres
leur avoir expliqué leurs objectifs, la moitié n’était pas intéressée pour leur mise en place

a cause du manque de temps et de la rémunération jugée peu intéressante.



Autre (ex : fait deja parti du métier)

Mon intéressé

Manque de formation ou d'un discours
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=]

0,5 1 15 2 2.5

Figure 17 -Nombre de réponses en fonction des raisons qui les empécheraient de mettre en place les
entretiens

3.2.3.3. Limites identifiées par les pharmacies

Pour finir, une question ouverte a été posée a tous les participants afin de con-
naitre ce qu’ils pouvaient identifier comme limites a la mise en place des entretiens

“femme enceinte”.

Grossesse non "classique” (PMA, grossesse a risque, ...)

Peu de femmes enceintes patientes de la pharmacie

Impossibilité de savoir si il a déja été effectué

Peu interessant pour la patiente (contenu, reste a charge mutuelle si précoce, ...)
Difficulté a faire connaitre I'existance de ces entretiens

Logistique / organisation (confidentialité au comptoir, logiciel, ...)

Chronophage

Détection (précoce) femme enceinte compliquée

Manque d'informations et d'un discours préétabli et différences possibles en fonction de
la personne qui méne l'entretien

Doublon avec autres pro santé
Rémunération trop basse

Personnel (mangue, formation, motivation)
Temps

Aucune

o
(3]
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]

25
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Figure 18 - Graphique des réponses a la question libre "quelles limites identifiez-vous a la mise en place
de ces entretiens ?"
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Le principal frein évoqué est le manque de temps, suivi par une rémunération jugée in-
suffisante et un effectif souvent trop restreint. Pour d’autres (8 réponses), il n’y a pas
vraiment de limites a la mise en place de ces entretiens. D’autres éléments, propres a

chague pharmacie, ont aussi été cités.

3.3. Analyse, interprétation, perspective d’améliora-
tion

Tout d’abord, la premiere enquéte révele que tres peu de femmes enceintes sont
informées de l’existence de ces entretiens. Pourtant, beaucoup d’entre elles auraient pu
étre intéressées. L’enquéte confiée par ’ANSM a Uinstitut ViaVoice, qui a donné suite a
la création de ces entretiens “femme enceinte”, avait révélé que les femmes n’étaient
pas assez sensibilisées auxrisques liés a la prise de médicaments pendant la grossesse.
De plus, seulement 53 % des patientes interrogées citent le pharmacien comme princi-
pale source d’information concernant les médicaments. Pourtant, c’est le spécialiste du
médicament. Il est donc important d’affirmer cette position auprés des futures mamans.
Ilest important de renforcer la communication sur le réle du pharmacien comme profes-

sionnel de santé. C’est aussi celui qui est le plus accessible.

Ensuite la deuxieme enquéte, la plus importante dans le cadre de cette thése,
avait pour objectif de faire un état des lieux, au niveau de ’Occitanie, sur la mise en place

de ces entretiens.

La premiére bonne nouvelle est que la quasi-totalité (95% des réponses) des per-
sonnes ayant répondu avait déja entendu parler de ces entretiens. Cependant, seule-
ment 65% des répondants 'ont mis en place dans leur pharmacie et peu ont été réalisés
(entre 0 et 25 entretiens pour 84.4% des pharmacies ayant répondu). Ces résultats peu-
vent potentiellement s’expliquer de plusieurs fagons. Toutes les pharmacies n’ont pas
mis en place ces entretiens dés le départ. Au moment de 'enquéte cela faisait peut-étre

peu de temps. Ensuite, ce sont des entretiens qui ne sont réalisables que par les
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pharmaciens. Ils ne sont peut-étre pas forcément disponibles 8 ce moment-la. Dans ces
cas-la, les préparateurs peuvent tout de méme apporter leurs conseils car cela fait partie
de leur métier mais ils ne peuvent pas le facturer ainsi, car les critéres ne sont pas res-
pectés. En fonction des pharmacies et de leur taille, leur patientéle contient peut-étre
que peu de femmes enceintes. De plus, les pharmaciens doivent étre aidés des autres

membres de leur équipe pour repérer les femmes enceintes.

Ces entretiens sont souvent acceptés et les patientes réceptives, lorsqu’ils sont
proposeés. Il est donc tout d’abord important de faire connaitre ces entretiens, étant
donné que, dans la majorité des cas, la femme enceinte accepte. Le manque de temps
est ensuite le premier motif de refus. Pour pallier ce probleme, il est possible d’inscrire
un message sur le dossier de la patiente pour penser a lui proposer a nouveau U’entretien

a son prochain passage.

En plus de limiter les risques pour ’enfant a venir, ces entretiens peuvent avoir un
apport potentiel pour la pharmacie. C’est tout d’abord une valorisation de notre métier.
De plus, cela peut entrainer une fidélisation de la patiente, des accompagnements sup-
plémentaires (ex : location de tire lait, ...) et des ventes conseils associés. Un des para-
metres bloquants a la mise en place de ces entretiens est la rémunération peu élevée en
comparaison du temps libéré pour les effectuer. On ne pense pas forcément a ce qu’ils
pourraient rapporter a Uofficine a court/moyen terme. Avec la connaissance de ces ap-
ports indirects, il sera peut-étre intéressant pour certaines pharmacies de les dévelop-

per davantage.

Une autre limite évoquée est le manque d’un discours préétabli. Ces entretiens
ont avantage d’étre assez libres. L’objectif est de s’adapter a la patiente. L’automédi-
cation et la vaccination sont les sujets principaux. Mais c’est aussi l’occasion de rappe-
ler lesrisques du tabac et de l’alcool, de parler d’alimentation et d’évoquer les potentiels
maux de grossesses pour les aider a trouver une solution pour mieux vivre cette période
importante. Certains groupements peuvent aussi étre d’'une grande aide pour accompa-
gner les pharmaciens dans le développement de cette mission a 'aide notamment d’ou-

tils clés en main. Pour aider a former les équipes officinales, il est aussi possible de faire
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appel a des organismes de formations. En fonction des organismes, cette formation peut

couter environ 90-100€ HT et sera plus ou moins longue et compléte.

Pour promouvoir ces entretiens et repérer les femmes en début de grossesse, il
existe plusieurs outils. Premierement une affiche est disponible sur le site de
’ANSM(49). Exposée dans la pharmacie, elle peut aider a initier une discussion avec une
patiente enceinte. Il existe aussi une vidéo d’une vingtaine de seconde pouvant étre dif-
fusée(50). Une prescription d’acide folique ou l’achat de compléments alimentaires peu-
vent dans certains cas indiquer une future ou le tout début d’une grossesse. Malheureu-
sement, le repérage des femmes enceintes est le plus difficile. Plus cet entretien est ré-
alisé tot, plus il va jouer un réle important. Et en début de grossesse, les femmes ne vien-
nent pas forcément a la pharmacie et restent tres difficiles a détecter. C’est souvent au
troisieme trimestre qu’il est plus simple de les repérer quand elles viennent pour se faire
vacciner ou pour de la compression veineuse. A ce moment-la, elles ont souvent déja
abordé la vaccination et le probléme de certains médicaments avec d’autres profession-
nels de santé. Ces entretiens ont donc moins de sens. Il est dommage de ne pas avoir
Uinformation de leur grossesse, précocement, via la carte vitale, alors qu’elles doivent

faire une déclaration de celle-ci, trés tot, a la sécurité sociale.

Une autre limite avancée dans le cadre de ’enquéte destinée aux officines est le
risque de faire doublon avec les autres professionnels de santé. Méme si l'entretien n'ap-
porte rien a la patiente, il faut intégrer le pharmacien et toute son équipe, comme réfé-
rence pour qu’elle n’hésite pas a poser des questions en cas de moindre doute. C'est le
seul professionnel de santé que l'on peut voir sans rendez-vous, partout en France et sur

des plages horaires élargies.

En conclusion, il existe des solutions aux limites remontées par les pharmaciens
interrogés. La majorité du contenu est normalement déja abordé par les équipes offici-
nales face aux femmes enceintes mais sans le structurer comme un entretien dédié. La
mise en place peut prendre du temps, mais ensuite avec les automatismes, c’est l'oc-

casion d’étre rémunéré pour un travail déja effectué.
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CONCLUSION

La mise en place des entretiens « femme enceinte » en officine représente une
avancée dans la prévention des risques liés a la prise de médicaments pendant la gros-
sesse. C’est un moyen de mettre en lumiére un travail déja réalisé au quotidien par les

équipes en pharmacie.

Les rappels réalisés au début de cette these ont mis en lumiere la vulnérabilité
particuliere de la femme enceinte face aux traitements médicamenteux. Ces connais-

sances justifient Uinstauration d’un accompagnement renforcé en officine.

L’étude de la mise en place de ces entretiens permet de mieux cerner leur struc-
ture, leurs objectifs et leur cadre réglementaire. Ils constituent une opportunité d’inscrire
le pharmacien dans une démarche proactive de conseil et de prévention, en complé-

mentarité avec les autres professionnels de santé.

Enfin, Uenquéte terrain a révélé plusieurs points clés : le manque d’information
chez les femmes enceintes, une mise en place encore incompléete dans les officines,
mais aussi un potentiel d’adhésion important lorsque ces entretiens sont proposés. Les
principales limites identifiées (manque de temps, rémunération insuffisante, repérage
tardif des grossesses) doivent étre prises en compte pour favoriser leur déploiement a

grande échelle.

Le pharmacien, en tant que professionnel de santé le plus accessible, a un role
central a jouer dans la sécurité des futures mamans. Il est aujourd’hui essentiel de ren-
forcer sa place dans le parcours de soin périnatal, en valorisant ces entretiens et en in-
tégrant toute ’équipe officinale dans cette mission de santé publique. C’est une porte
d’entrée vers une meilleure prévention, une meilleure information et une meilleure rela-

tion de confiance avec les patientes.
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ANNEXES

ANNEXE 1 -Principales différences entre le dispositif actuel et le dispositif proposé

par le CST ?(14)

Actuel

Futur

Quels sont les risques pour ’enfant a naitre pris en compte ?

2risques:
e Tératogene
o Foetotoxique

4 risques:
e Tératogene
o Foetotoxique
e Troubles neurodéveloppementaux
e Fausse couche

Quels sont les médicaments concernés par 'apposition du dispositif d’information ?

Les médicaments disposant d’une AMM en
France et qui comportent dans leur résumé
des caractéristiques du produit (RCP) des in-
formations indiquant qu’ils sont tératogénes
ou feetotoxiques d’apres les études animales
ou les données observées chez 'étre humain.
Ainsi, un pictogramme est apposé siunrisque
d’effet estidentifié chez 'animal et ce, méme
sides données chez ’étre humain sontrassu-
rantes, et inversement.

Tous les médicaments disposant d’une AMM
en France.
Pour les 4 risques (tératogene, foetotoxique,
fausse-couche et troubles neurodéveloppe-
mentaux), le médicament est classé sur une
échelle de connaissance de risque selon les
informations présentes dans le résumé des
caractéristiques du produit (RCP) d’apres des
données chez 'étre humain :

e Aucune information sur ces risques ;

e Suspicion d’unrisque;

e Preuve établie d’un risque.
Dans certains cas, les données chez l’étre hu-
main pourront étre complétées par les don-
nées chez ’animal lorsque les données chez
’étre humain ne sont pas suffisantes pour
conclure.

Quels sont les éléments du dispositif d’information ?

¢ Un pictogramme avec une femme en-
ceinte

e Selon U'existence ou non d’alternative
thérapeutique, ce pictogramme a la
forme d’un triangle danger ou d’un
rond barré

¢ Uneinformation sur le risque

e Une conduite a tenir.

¢ Un pictogramme de forme triangulaire
avec une femme enceinte et un foetus
dans son ventre

¢ Un texte informant du niveau de con-
naissance du risque

¢ Une conduite a tenir adaptée

e Une jauge colorée constituant une
échelle d’évaluation du risque connu
du médicament pour le déroulement
de la grossesse et pour U'enfant a
naitre. Cette jauge colorée permet de
situer le niveau de risque

e Pour les médicaments qui ne doivent
jamais étre pris pendant la grossesse,
ily a un dispositif d’information spéci-
fique.
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[mentionner les personnes concernées)®

. N
UN RISQUE EST PEU PROBABLE POUR
VOTRE ENFANT A NAITRE

g

Gre S0, dosir do r
parioz-on & votre pharmacion, uoohmmo
ou médecin.
§ J

f N
UN RISQUE EST SUSPECTE POUR
VOTRE ENFANT A NAITRE

A\ aall

mmmuaammm
& votro pharmacion, sago-fornme ou médocin.

. J
4 R
UN RISQUE EXISTE POUR VOTRE
ENFANT ANAITRE
désir do gr
Ilpdudocomédeumtnm
obligatoiroment un avis médical
. J
3 a:
UN RISQUE EXISTE POUR
VOTRE ENFANT A NAITRE
& ‘
INTERDIT
En cas do grossesso,
no pr Jamais co médi )

. J

Qui décide de l’appositi

on du pictogramme ?

L’industriel titulaire de TAMM.

L’industriel titulaire de 'AMM propose et
’ANSM valide.
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ANNEXE 2 - Tableau des substances actives du programme de prévention grossesse

Principe actif

Indications les plus courantes

Conditions de prescription de renouvellement et de délivrance

Femmes dans Uimpossibilité

tion, lichen-plan sévére

Alitrétinoine

Eczéma chronique sévere des

(PRINCEPS) Femmes en age de procréer Hommes i sree TR
. Psoriasis sévere, dermatoses i . . Pl : dermatologie, 1 an
Acitretine (troubles séveres de la kératinisa- PI: dermatologie, 1 mois | R : tout prescripteur, 1 R : tout prescripteur, 12 mois (présentation PI)
(SORIATANE®) D : délai de 7j, vérification | mois (présentation Pl) -toutp pteur, P

D : délai de 3 mois

carte patiente (accord de

. . R : tout prescripteur, 1
soins et de contraception P P

Pl : dermatologie, 6 mois

(TOCTINO®, . . . mois (présentation Pl R : tout prescripteur, 6 mois (présentation Pl < 6 mois)
mains / contraception efficace > R s .
ALIZEM®) . < 6 mois) D : délai de 3 mois
Isotrétinol 1 mois / test grossesse
sotretinoine négatif datant < 3j par . ,
(CONTRACNE® rapport & la date de pres- | R : tout prescrioteur. 1 Pl : dermatologie, durée selon protocole AMM
, CURACNE?®, Acné ([:)r[i)ption) ot complépzcer m.ois ( Frjésentariion I;I) R : tout prescripteur (présentation PI)
ACNETRAIT®, carte patiente P D : délai de 3 mois
PROCUTA®)

Lénalidomide
(REVLIMID®)

Myélome multiple, sd myelodys-
plasique, lymphome a cellule du
manteaux, lymphome folliculaire

Pomalidomide

Myélome multiple

P : cancéro/onco/hématologie, 4 sem
D : délai de 7j, vérification carnet patient (carte pa-
tient / accord de soins et de contraception / contra-
ception efficace > 1 mois / test grossesse négatif

P : cancéro/onco/ hématologie,
12 sem
D : vérification carnet patient
(carte patient/ accord de soins

P : cancéro/onco/ hématolo-
gie, 12sem
D : vérification carnet patient

partagée (feuillet 2), remettre la carte patiente (a
récupérer dans/sur la boite)

o . i . .
(IMNOVID®) datant < 3j par rapport 4 la date de prescription) et gt dg cont,r\acgpthn), co.ntracep. (carte patient/ accord.de soins
. . . . . . tion jusqu’a 7j apres la fin du trai- et de contraception)
Thalidomide Myélome multiple compléter carte patiente tement
Mycophéno- PI: ho.spltallert’e, annuglle Pl : hospitaliére, annuelle
late Greffe (rejet) R: tout prescripteur, présentation Pl <1an R : tout prescripteur, présentation Pl <1an
(CELLCEPT®, ) D : vérification accord de soins (< 1an), délai de D délai de rpe’sentar'zion ciepl’ordonnance Sous 3 Mois
MYFORTIC®) présentation de 'ordonnance sous 3 mois ’ P
N . . . P/R:h italiere, / 8- T
P/R : hospitaliere, onco/cancérologie, 1 mois ospra |<-?re oncofcance P/R : hospitaliére, onco/can-
s C N rologie, 1an . .
Sonidégib . . D : délai de 7j, vérification du formulaire de vérifi- e . cérologie, 1an
Carcinome basocellulaire . . s . D : vérification du formulaire de e .
(ODOMZO®) cation des conseils (test grossesse négatif < 7j et gt ek R D : vérification du formulaire
N . . . vérification des conseils (con- g a- R
a compléter, 2 méthodes de contraception) . )s . . de vérification des conseils
traception jusqu’a 6 mois apres)
Pl : spécialiste douleur/neuro/pédiatrie, annuelle P : tout prescripteur
. R : tout prescripteur, présentation Pl <1an D : vérification attestation
Topiramate . . L e s . y . - ’ . . .
(EPITOMAX®) Epilepsie, migraine D : vérification attestation annuelle d’information Pas de restriction d’information partagée (feuil-

let 1, valable pendant tout le
traitement si stérilité définitive)
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Valproate
(DEPAKINES®,
DEPAKINE
CHRONO®,
MICROPAKINE
®) /valpromide
(DEPAMIDE®)
et divalproate

Epilepsie
Bipolarité

Pl : neuro/psychiatrie/pédiatrie, annuelle
R : tout prescripteur, présentation Pl <1an
D : vérification attestation annuelle d’information
partagée (feuillet 2), remettre la carte patiente (a
récupérer dans/sur la boite)

Pl : neuro/psychiatrie/ pédiatrie
R : tout prescripteur, présenta-
tion PIméme ssi>1an
D : vérification attestation d’in-
formation annuel partagée (R
par tout prescripteur), remettre
la carte patiente (a récupérer

Pl : neuro/psychiatrie/ pédiatrie
(stérilité définitive = tout pres-
cripteur), annuelle
R : tout prescripteur, présenta-
tionPl<1an
D : vérification attestation
d’information partagée (feuil-

de sodium dans/sur la boite) let 1, valable pendant tout le
(DEPAKOTE®, traitement si stérilité définitive)
DIVALCOTE®)
P/F,{ : hospl'tallle.r'e, opco/cancerol(?gle, 1 mois P/R : hospitaliere, onco/cancérologie, 1 an
. .. D : délai de 7j, vérification carnet patient (carte pa- e . . .
Vismodégib . . . . . D : vérification carnet patient (carte patient/ accord de soins et de
Carcinome basocellulaire tient/ accord de soins et de contraception / contra- .
(ERIVEDGE®) . . . L. contraception)
ception efficace > 1 mois / test grossesse négatif <
7j) et compléter le carnet patiente
Carbama- Epilepsie, douleur neuropathique, P : tout prescripteur D : vérification attestation
zépine état hypomaniaque et maniaque, D : vérification attestation d’information partagée - d’information partagée (feuil-
(TEGRETOL®) névralgie faciale, trouble bipolaire <1 an (feuillet 2) let 1 valable tout le traitement)
Fingolimod Pl : hospitaliere (neuro/neuropédiatrie), ordo d’exception/ R : spécialiste (neuro/neuropédiatrie) et PI<1 an
g Sclérose en plaque Contraception pendant le traitement et 2 mois
(GILENYA®) R - -
apres
Leucémies myéloides chroniques, SIKLOS - PI : hospitaliére (hémato/médecine interne/pédiatrie) / R : tout prescripteur, PI<1 an
Hydroxycarba- polyglobullie .primitivei thrombocy-
. témie essentielle . . .
mide Prévention des crises vaso-occlu- Contraception pendant e traitement et dans lidéal Contraception jusqu’a 3 mois
(HYDREA® et . , laisser un délai de 3 a 6 mois entre l’arrét du traite- R P . Jusq . -
sives douloureuses récurrentes apreés la fin du traitement
SIKLOS®) ment et une grossesse

dans la drépanocytose symptoma-
tique

Tériflunomide
(AUBAGIO®)

Sclérose en plaque

PI/R : spécialistes (neuro/neuropédiatrie)
Dosage a 14 mg : besoin d’une ordo d’exceptions
ILexiste une procédure d’élimination accélérée en cas de besoin. Elle permet de s’assurer que malgré la demi-vie longue,
le médicament sera totalement éliminé du corps avant une grossesse
https://www.campus.sanofi/dam/jcr%3A29f45224-4ddc-4901-b867-

€c746¢c25d9a6¢/SANBE19012%20AUBAGIO%20BROCHURE_FR%20V5%20final%20approved.pdf?utm_source=chatgpt.c

om

Légende : P - prescription/ Pl = prescription initiale / R = renouvellement/ D - délivrance
Sources : ANSM (« Les programmes de prévention des grossesses »), Meddispar, Base de données publique des médicaments
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https://www.campus.sanofi/dam/jcr%3A29f45224-4ddc-4901-b867-c746c25d9a6c/SANBE19012%20AUBAGIO%20BROCHURE_FR%20V5%20final%20approved.pdf?utm_source=chatgpt.com
https://www.campus.sanofi/dam/jcr%3A29f45224-4ddc-4901-b867-c746c25d9a6c/SANBE19012%20AUBAGIO%20BROCHURE_FR%20V5%20final%20approved.pdf?utm_source=chatgpt.com
https://www.campus.sanofi/dam/jcr%3A29f45224-4ddc-4901-b867-c746c25d9a6c/SANBE19012%20AUBAGIO%20BROCHURE_FR%20V5%20final%20approved.pdf?utm_source=chatgpt.com

ANNEXE 3 - Exemple de carnet patient (Erivedge)

Carnet destiné aux patients

e

Erivedg

mogegD Information patient

Programme de Prévention Nom TABLE DES MATIERES
de la Grossesse: 1 Introduction

Prén. :
- . om 1.1 Quest-ce qu'Erivedge” et comment agit-il 7
Information importante destinée _
aux et aux prenant Erivedge Adressa : 2 Pourquoi Erivedge” est-il dangereux pour
concernant la prévention de la grossesse le feetus/bébé 7
et la contraception. .
Calendrier de suivi des prescriptions et des tests de Codepostal L_L_L_L 1 | Vile: 3 Qui ne doit pas prendre Erivedge” ?
grossesse pour les femmes en ge de procréer. i
L 4 Avant de commencer le traitement par
TG|Gp|'IO|'I€ [ T N N N (N N N A | Eriuedge'
A remplir par le médecin et a vérifier par le pharmacien ; 5 Pendant et aprés le traitement par Erivedge”
Statut du patient (cocher obligatoirement une case) 6 Grossesse et Erivedge”

6.1 Sivous étes une femme prenant Erivedge” et gue vous étes susceptible

O Femme en age de procréer d'étre enceinte

Vous deu,zz conserver ce Cﬁ.lTlEt et In? |l3n=_l.ser1ter lors de chaque (remplir cbligatoirement ke calendrier de suivi des prescriptions et des tests 6.2 Sivous éles un homme et Evfveiges
consultation chez votre medecin spécialiste. de grossessa) X
Votre pharmacien ne pourra vous délivrer votre traitement qu'aprés 6.3 Sivous suspectaz une grossesse

avoir verifié votre camet. |l est donc important que vous le présentiez D Femme dans |’i|‘|’1p055ibi|ité de prut:réer
lors de chaque délivrance.

7 Effets indésirables de Erivedge®

[ Homme 8 Informations complémentaires
Approbation ANSM : février 2021 - version 30 . s . . . .
Diffusé sous 'sutorits de PANSM O Les l:ups.Ells._ cfunl:la_'nant I'effet tératogéne attendu de Eerdg-e
et la nécessité d'eviter toute grossesse chez les femmes en age Ce carnet vous donne un résumé des informations importantes sur la sécurité
de procréer ou les partenaires d'hommes traités par Erivedge” ont d'emploi d'Erivedge” ainsl que des consells pour prendre ce médicament. Lisez-la
été donnés avant la premigre prescription attentivement et consarvaz-la. Vous pourriaz avoir basoln de le relire.
O Accord de soin (copie & conserver par le patient) Veuillez aussi lire la notice incluse dans chaque boite de gélules Erivedge”
at disponible sur la base de données publique des médicaments A I'adresse
(Cachat at sianature du médacin) suivanta : http://base-donnees-publigue. medicaments.gouv.fr/ ou sur la site de
(Cacheat at signature du médacin) Roche www.roche.fr
Date __/__/20__ Celle-ci contient des informations importantes concernant la prise de ce
‘Wiaapa aijon Jed siwal rddicament.
ujos ap pio2Je,p adenuiioy np ardod aun 191 1abupy 3'll y a quelgue chose gue vouS nNe coMprenaz pas, ou si vous avez encore des
questions, interrogez votre médacin ou votre pharmacien.
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1 Introduction

» Erivedge” peut provoquer des anomalies congénitales (malformations du
bébé) graves.

= Erivedge” peut entrainer la mort du bébé avant ou peu aprés sa nalssanca.
» Vous ou votre partenaire ne devez pas étre enceinte ou débuter una
grossessa pandant que vous pranez ce médicament.

catte brochura.

2 Pourquoi Erivedge® est

dangereux pour le feetus/bébé ?

Des études mendas avec la substance active, le vismodegib, chez I'animal
maontrent |'apparition de malformations sévéres telles que des doigts
fusionnés at/ou manquants, des anomalles au niveau de la téte et du visage,
ainsl que des retards de développemant.

# \ious devez respectar les racommandations de contracaption décrites dans

Lisez les instructions spécifigues que votre médecin vous aura donnéas, en
particulier sur laz effets de Erivedge” sur les enfants A naitre.

Vous trouveraz dans ce camet des consells £'adressant & tous les patients traltés
par Erivedge” ainsi que des conseils spécifiques destinés aux femmes en &ge de

procréer traitées et aux hommes traités par Ervadge”.

Qu'est-ce qu'Erivedge® et comment agit-il ?

» Erivedge” ast un médicament qui contient une substance appeke vismodegib.
Ce traiternent ast Important pour la prise en charge de votre maladie, un type de

cancer de la peau appeld carcinome basc-cellulaire avance.

» Erivedge” peut aréter ou ralentir le développement des cellules cancéreuses, ou

les tuer. Alnsi, votre cancer de la peau paut se réduire.

* Erivedge” peut provoquer des malformations graves du bébé.

+ Erivedge” peut aussi entrainer la mort du bébé avant ou peu aprés sa
nalssance.

3 Qui ne doit pas prendre
Erivedge® ?

Certalnes parsonnes ne doivent pas prendre Ervedge’.

» MNe prenez jamals Erivedge” =i :

= yous dtes encelnte, pensez |'dtre ou planifiez une grossasse durant la
traitement ou pendant les 24 mols gul suivent votre derniére prize de ce
médicament.

= yous allaitez ou anvisagez de |e faire durant la traitement ou pandant
les 24 mois qui suivent votre dernigre prise da ce médicamant.

= yous dtes une femme susceptible d'étre enceinte at que vous n'utilisaz
pas de contracaption racommandée (volr rubrigue 6.1) ou ne pratiquez
pas une abstinence totale durant le traitemant et pendant les 24 mols
qui suivent la darmiére prise.

= yous dtes allergique & ce médicament ou & 'un de ses composants.

* gl vous prenaz égalameant du millepertuls (Hypericum parforatum) - un
médicament 4 base da plantes utilisé dans la dépression.

En cas de doute, parlez en a votre médecin ou & votre pharmacien.
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4 Avant de commencer le
traitement par Erivedge®

* Siwvous étes une famme susceptible d'étre encainte, vous devez falre un test

de grossasse supervisd par un professionnal de santd dans un délal masximum
de 7 jours précédant ba début de votra traitement par Erivedge”.

Tous les patients doivent lire at signer la formulaire d°accord de soin et de
contraception de Ervedge” en prdsence de leur médecin.

5 Pendant et apreés le traitement
par Erivedge”

Erivedga” peut provoquer des malformations sdvéres du bébd. || peut dgalement
entrainar la maort du bébé a naitra.
Pour les femmes :
= ne débutaz pas une grossessa durant le traltement et pendant les 24 mols
qui suivent votre darnidre prize, un test de grossessa doit &tre effactud tous
les mols pendant le traitement,
= n'allaitez pas durant le traitement et pendant les 24 mois qui sulvent wotre
derniére prisa,
= utllisez 2 formes recommanddes de contraception, comme décrit dans ce
carnet.
Pour les hommes:

= ne donnez pas votre sperme durant le traiternent et pandant les 2 mols qul
suivant votra derniéra prise,

* Utllisez toujours un préservatif (avec spermicide sl possible), méme aprés
una vasectomie, lors de tout rapport sexuel avec une fermme durant votre
traiterment et pendant les 2 mols qui suivent votre derniére prise.

Pour tous les patients:

= ne donnez pas votre sang durant le traitement at pendant les 24 mols qul
suivant votra derniére prise,

= ne donnez jamals votre médicamant & une autre personng,
= conservaz Ervedge” hors de la vue at de |la portée des enfants,
= rapportez les gélules non utilisées & la fin du traitement & votre pharmacien.



6 Grossesse et Erivedge’

6.1 Sivous étes une femme prenant Erivedgem et que vous étes
susceptible d'étre enceinte

+ Erivedge’ peut provoguer des malformations séwéres au cours du
développemant du bébé A naitre si vous étes enceinte durant le traitemant
et pandant las 24 mois qui suivent votre derniére prise.

» 5i vous étes encainte, vous ne devez pas commencer 4 prendra Erivedge®.

= Yous devez faire effectuer un test de grossessa par un professionnel de
santé pour vérifier qua vous n'étas pas encainte dans un délai maximum
de 7 jours précédant le début du traitement par Erivedge” (jour de
réalisation du test = jour 1).

= Yous devez effectuer un test da grossesse tous les mols durant le traitement.

» 5i vous planifiez une grossesse, parlez-en & votre médacin cu 4 un
professionnel da santé. Vous ne devaz pas étre enceinte ou débuter una
grossesse durant votre traitement par Erivedge” et pendant les 24
mois qui suivent votre derniére prise.

» |l est trés important gue vous utilsiaz 2 formes recommandées
de contraception cholsies dans ke tableau ci-dessous : une dolt &tre
una méthada mécanigue (une méthode mécanique at une forme da
contraception hautemant efficace).

Formes recommandées de contraception

Las patiants doivent utiiser 2 formes de contraception.
Les patients doivent utilizer 1 forme de contracaption
da ehacuna des colonnas cl-dessous.

Formes de contraception

ET hautement afficaces

Méthodes mécaniques

» Préservatif masculin * [njection hormonale retard OU

avec sparmicide * Dispositif intra-utérin (DL OU
ou + Stérilisation tubaire 0L
+ Diaphragme avec sparmicide = Yasactomia

Informez votre médecin si vous n'étes pas sir de la forme de contracaption
A utiliser, ou si vous avez besoin de plus d'information.

(pages 10 a 14 : calendrier des tests de grossesse)

* \ous devaez utlliser 2 formes recommanddas de contraception (ou pratiguer
I'abstinence totale) durant le traitement par Erivedge” et pendant les
24 mois qui suivent votre derniére prise, sauf sl vous vous engagez a
ne jamais avolr de rapporns sexuals (abstinence totala).

* 3| wos régles s'armétent au cours du traitemneant, vous devez utiliser 2 formes
recommandées de contraception durant le traitement par Erivedge” et
pendant les 24 mois qui suivent votre derniére prise.

* 5l vos régles s'amétent avant de démarrer la traiterment par Erivedge” suite
& un traitement par un médicament anti-cancéreux, vous devez toujours
utilser 2 formes recommandées de contracaption durant le traitement

par Erivedge” et pendant les 24 mols qui suivent votre demiére prise.

* Dizcutez avec voltne médecin de la mellleure méthode contracaptive pour vous.

* Vous devez arréter le traitement avec Erivedge” et informer immédiatermsant
votre médecin ou un professionnal de santé si vous avez un retard de
régles ou que vous pensez &tre enceinta.

6.2 Sivous étes un homme prenant Erivedge’”

* g principe actif da ce médicament est présent dans le spermsa at peut
exposar votra partenaire sexualle. Pour dviter une exposition potentiells
en cours de grossessa, vous davez toujours utilisar un préservatif (avec
sparmicide =1 possible), méme aprés une vasectomia, lors de tout
rapport sexusel avec une femme durant votre traitement et pendant
les 2 mois qui suivent votre derniére prise.

» ous ne davez pas donner volre sperme durant le traltement et
pendant les 2 mois qui suivent votre derniére prise.

b Informez votre médecin si votre partenaire féminine suspecta une
grossesse pendant gque vous prenez Erivedge® et au cours des 2 mois
qui suivent votre derniére prise.

6.3 3ivous suspectez une grossesse

»  Sivotre partenaire sexuelle ou vous, avez un retard de régles, des
saignements inhabituels pendant vos régles, éles enceinte, ou
suspectez une grossesse, vous devez en parler immédiatement & votre
médecin ou 4 un professionnel de santé.

. i vous suspectez une grossesse pendant que vous pranez
ca médicameant at au cours des 24 mols qui suivent votre derniére prisa,
parlez-en & votre médecin et arrétez de prendre Erivedge”.

. si votre partenaire sexuelle suspacts une grossesse pendant
que vous pranez Erivadge® et au cours des 2 mois qui suivent votre
derniére prise, parlez-en & votre médecin.
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Calendrier des tests
de grossesse

Femmes en age de procréer

Le prescripteur et le pharmacien doivent OBLIGATOIREMENT s'assurer que la durée entre la
date de réalisation du test (jour 1) et la délivrance du traitement n'excide pas 7 jours.

Eate[?u Signature du Médecin
Avant LT
I'instauration et
du traitement : ——
20—
Daie du Daie du Risdist | Dai efiecive i
Signatura Data de délnrance
prachain chain tes | du feat d et de - :
e [j‘;"qm;m [t du Médacin at cachet du Prarmacien
-] | .
ST (S I 0T
20- - 20 O Neégatif | 20- -
SR ] | -
S Sy ) [ S I m g N —
20 20— O Négatif | 20—
SR ]| -
S S R —— T ——
20_ _ 20_ _ O Négatif | 20_ _
SR ]| -
S Sy ) [ S I 5 N —
20 - 20~ OO Négatif | 20.- -




7 Effets indésirables de Erivedge®

¢ La notice contiant la liste compléte des effets indésirables connus de ce
médicament. Il est important de consulter cette notice afin de connaftre les

effats indésirablas que vous pourfaz avoir pendant votre traltemeant. Roche

&, cours de Tl Seguin
42650 Boulogne-Billancourt cedex

Sl vous ressantaz un guelcongue effet indésirable, parlez-en & votre TeL - 01 &7 61 40 00

médecin, pharmacian ou infirmiar/ére. Ceci s'applique aussi & tout effat Fax : 01 47 &1 77 00

indésirable qui ne serait pas mantionng dans la notice d'information. wasa_roche Ir

Wous pouver égalemeant déclarer les affets indésirables directemant via le PA-FR-NNIATI- 110 - Esbli e fivrier 1

portall da signalement des dvdnameants sanitaliras indésirables du ministére
chargé de la santé www.signalement-sante.gouv.fr. En signalant las effets
indésirables, vous contribuaz & fournir davantage d'informations sur la
sécurité du meédicament.

8 Informations complémentaires

+ Le laboratoire reste & votre disposition pour toute guestion ou information
complémeantaira.

Information Medicale
Tel : 01

e-mail : pans.imp@roche.com
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ANNEXE 4 - Exemple de formulaire de vérification des conseils (Odomzo)

DIFFUSE 50US LAUTORITE DE LANSM

ATTENTION ! TERATOGENICITE = MORT EMBRYOFCETALE ET ANOMALIES COMGEMITALES SEVERES :

Il 'a été démontré que les médicaments comme Odomzo {sonidégib), qui agissent par inhikition de la voie
Hedgehog, sont foetotoxiques et tératogénes chez les animaux. Odomzo peut induire une mort embryofoetale
ou des anomalies congénitales sévares s'il est administré & une femme enceinte. Odomzo ne doit pas étre
utilisé en cours de grossesse.

Veuillez compléter les deux pages : formulaire de vérification des conseils au verso.

VEUILLEZ CONSERVER LE DOCUMENT SIGME ORIGINAL ET EM REMETTRE UNE COPIE AU PATIENT

Prévention du risque de grossesse sous Odomzo
(sonidégib) - Formulaire de veérification des conseils

Sexe du patient (cochez une case) : Ml FId
Age: ans
Femme en dge de procréer (entourez) i MNaon

Résultats du test de grossesse préalable au
traitement {entourez) Positif MNegatif

Date du test de grossesse préalable au traitement :

CONFIRMATION DU PATIENT

Mon médecin m'a expliqué les risques pour un bébé s'il est exposé & Odomzo au cours de la
grossesse ou de l'allaitement et a rdpondu & toutes mes questions concernant ces risques ainsi gue sur la
fagon de les prévenir.

Mam du patient (en majuscules) et prénom

Signature du patient {ou de son représentant [égal) Diate

CONFIRMATION DU MEDECIN OU DU PROFESSIONNEL DE SANTE

J'ai expliqué au patient {ou au parent ou représentant
I&gal =i le patient présente un handicap mental) les risques du traitement associés 3 Odomzo, y compris les
risques liés a I'exposition d'un enfant a naitre pendant la grossesse et l'allaiternent. J'ai demandé au patient
et/ ou au parent ou représentant 1€gal si le patient présente un handicap mental) sl / elle a des guestians sur
le traitement et v ai répondu.

Nam du médecin Signature Date

DECLARATION DES GROSSESSES

Signalez tout cas d'exposition pendant la grossesse [qQu'elle gu'en soit l'issue) a votre Centre Régional de
Pharmacovigilance https:/signalement.social-sante.gouw.fr, en remplissant le formulaire de déclaration de
grossesse de Odomzo disponible sur ; https: Awww.sunpharmafr, ou auprés du laboratoire Sun Pharma France
Tél . 01.41.4444.50 /é : Aff Pharmagsunpharma.com.

Pour plus dinformations, consulfez le Reésumeé des Caractéristigues du Produwit, ou la notice du
médicameant sur la base de donnédas publigue des médicameants http 4base-donnaes-publiqus,

medicameants.gouvfr ou sur le site de 'EMA hftp: Avww em g europg. eu.
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POUR TOUS LES PATIENTS Initiales
Je comprends que :
* Odomzo peut induire de graves malformations congénitalas, voire la mort d'un enfant & naitre
+ Je ne dois pas donner Odomzo a une autre personne, il est uniquement prescrit pour moi
* Je dois toujours tenir Odomzo hors de la portée et de la vue des enfants
* Je ne dois pas faire de don de sang pendant le traitement par Odomzo ni au cours des 20 mois aprés
la demiére prise
* Je dois retoumer les gélules éventuellement non utilisées a la fin du traitement a3 mon phamacien

POUR LES FEMMES EN AGE DE PROCREER

Je comprends que :

Pendant touts |a durée du traitement par Odomzo et des 20 mois aprés la dernigre prise :

* Je ne dois pas prendre Odomzo si je suis enceinte ou si je prévois une grossesse

* Je ne dois pas tomber enceinta

* Je dois utiliser 2 méthodes de contraception, y compris une méthode hautement efficace
{dispositif intra-utérin [DIU], stérilisation tubulaire ocu vasectomie du / des partenaire({s)) ET une
2% méthode barrigre {préservatif masculin ou diaphragme, avec spermicide si possible),
sauf si je m'engage a ne pas avoir de rapports sexuels (abstinence), aprés en avoir discuté avec
mon madecin

* Je ne dois pas allaiter pendant le traitement par Cdomzo

et que :

* Je dois avoir un test de grossesse négatif réalisé par un professionnel de santé dans les
7 jours précédant le début du traitement par Odomzo puis tous les mois pendant le traitement

* Je dois avertir mon médecin immédiatement :
- 5i je tombe enceinte ou si je pense I'&tre, pour quelgue motif gque ce soit
- 5i je m'ai pas mes régles ou si elles ont du retard
- 5i jarréte toute méthode contraceptive ou ne veux plus me conformer aux recommandations
- 5i j'ai besoin de changer de méthode contraceptive en cours de traitement

* En cas de grossesse pendant le traitement par Odomzo, je dois améter le traitement sans délai

* Mon meédecin déclarera toute grossesse via le systéme national de Pharmacovigilance au
Centre Régional de Pharmacovigilance dont je dépends sur htipsiifsignalement.social-sante.gouv.ir
ou aupres du laboratoire concermeg

POUR LES HOMMES

Je comprends que :

# Je dois toujours utiliser un préservatif lors de rapports sexuels avec une partenaire pendant mon
traitement par Odomzo et au cours des & mois aprés la dernigre prise, méme si j'ai subi une
wvasectomie, ou pratiguer I'abstinence

* Je deis informer mon médecin si ma partenaire tombe enceinte pendant mon traitement par
Odomzo et pendant & mois aprés la dernigre prise

# Je ne peux en aucun cas faire un don de sperme pendant toute la durée du traitement et pendant
les & mois aprés la dernigre prise de ce médicament

Si vous ressenter un guelcongue effet indésirable, parfez-en & votre médecin, phormaden ou infirmierére.
Ceci s'appfque aussi & tout effet indésirable gui ne serait pos mentionnd dans Ja notice dinformation.
Déclarez immédiatement tout effet inddsirable suspecté d'étre di & un médicament guprés de votre
Centre Régional de Pharmacovigilance ou sur hitps #signaloment. sodal-sante.gouwv

SUN

PHARRS Sun Pharmacautical Industnics Eusope BV, Oictobes 2023 V2 — PPG Odomao - MARR-ODD 23000
o
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ANNEXE 5 - Exemple d’attestation d’information partagée (spécialités a base de val-
proate)

ATTESTATION D’INFORMATION PARTAGEE

Attestation destinée aux FILLES, aux ADOLESCENTES et aux FEMMES susceptibles
d’avoir des enfants et traitées par les spécialités a base de valproate :

Dépakine®, Dépakine Chrono®, Micropakine®,

Dépakote” ou Dépamide” et leurs génériques

+ Cette attestation est remise par un médecin spécialiste neurologue, psychiatre ou pédiatre, aux filles, aux
adolescentes et aux femmes susceptibles d'avoir des enfants (ou 3 leur représentant IEgal®) et traitées par valproate.
* Les médicaments & base de valproate disposent d'une autorisation de mise sur le marché (AMM) en France
uniguement dans le traitement de I'Epilepsie et du trouble bipolaire.

NE : les spécialités Depakote, Depamide et leurs générigues sont indigues uniguement chez Fadulte.

* Cette attestation vise & s'assurer gue tous les risques et les informations relatifs a 'utilisation du valproate pendant
la grossesse ont bien &té expliqués 3 la patiente (et/ou son représentant |8gal*) et ont bien &té compris.

* Chez les patientes présentant une stérilité définitive, ce traitement peut &tre initié par tout meédecin. En effet
pour ces patientes, les restrictions précitées de prescription et de délivrance du valproate ne s'appliquent pas.

* Chez les patientes ne présentant aucun risque de grossesse, temporaire ou définitf, seul le FEUILLET 1 de cette
attestation doit tre présenté a la pharmacie lors de la dispensation.

* Chez les filles, adolescentes et femmes susceptibles de procréer, un traitement par valproate doit Etre initié et
renouvelé annuellement uniguement par un spécialiste neurologue, psychiatre ou pédiatre. Dans I'intervalle d'un
an, le traitement peut étre renouvelé par tout meédecin.

* L3 présente atestation (feuillet 2) doit &tre complétée (parties A et B) et signée par le médecin spécialiste
(neurclogue, psychiatre ou pédiatre) et la patiente (etf/ou son représentant légal*)
- @ I'initiation du traitement,
- puis chague année,
- et quand la patiente envisage une grossesse ou est enceinte.
* Un exemplaire complété et signé :
- sera conserve et archivé par le médecin spécialiste (il est conseillé de sauvegarder une version électronigue
dans le dossier de la patiente) ;
- 5era conserveé par la patiente (ou son représentant légal*),
- Une copie sera transmise au médecin traitant.

¥iCes meédicaments font l'objet d'une surveillance supplémentaire qui permettra Iidentification rapide de
nouvelles informations relatives a la sécurite.

Les documents d'informations (Résumé des Caractéristiques du produit et notice) sont consultables sur la base de
données publiqgue des médicaments : hitp://base-donness-publigue medicaments. gouy.fr

Des documents complémentaires sont disponibles sur le site de FANSM a Padresse URL suivante :
hittps:/fansm.sante fr/dossiers-thematigues/medicaments-et-grossesse fvalproate-et-grossesse

Ce document a été &laboré sous l'autorité de FANSM en collaboration avec I'APESAC, en prenant en compte les
recommandations du PRAC** et les commentaires des laboratoires commercialisant des médicaments 2 base de
valproate qui en assurent la diffusion.

*Pour les petiEntes minsures, ks parents ou bz personnes tulsines de Fautoite parentsie ; pour les petientss majeures protepEes oar s o, b representint g
** PRAL : Comite pour Fevalustion des risques &n matiers de pharmacgiance de Pigenos suropesnne des medioments [EMA]

Version T - Novemiore 2024 - Document diffuse sous Pautorite de FANSM
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FEUILLET 1

Attestation d'information partagée

Attestation destinée aux patientes présentant une stérilité définitive ou ne présentant actuellement aucun risque de survenue de
grossesse et traitées par les spédialités a base de valproate -

Dépakine’, Dépakine Chrono”, Micropakine®, Dépakote” ou Dépamide” et leurs génériques

A présenter d la pharmacie a chaque délivrance du médicament

Cette attestation signée devra impérativement &tre présentée a la pharmacie avec Fordonnance pour la délivrance du médicament

j'aifmon représentant a compris que -

situation au regard du risque de survenue de grossesse change.

D aTE © e e e e e e e
Signature de la patiente ou de son représentant® :

5i la patiente présente une stérilité définitive

Cette attestation est 3 compléter une seule fois et reste alors
valable pendant toute la durée du traitement.

[ Selon le dossier médical de la patiente, celle-ci présente une
stérilité définitive. Par conséguent, je confirme que les sections
A et B de cette attestation ne s'appliguent pas et ne seront
pas renseignées. De plus, les conditions de prescription et de
délvrance spécifiques aux filles, aux adolescentes et aux femmes
susceptibles d'avoir des enfants ne sappliquent pas.

Méanmoins, jai bien informé la patiente du fait quielle doit
présenter cette attestation pour toute délivrance de son
traitement.

[ =
Signature et @mpon :

Mom du médecin Prescripteur .. eeeee
Mom et prénom de la patiente & ..o

Mom et prénom de son représentant® (si applicable) - ..o

PARTIE A COMPLETER ET SIGNER PAR LA PATIENTE
O Je { Mon représentant® confirme qu'a ce jour je ne présente aucun risque de survenue de grossesse.

Par consequent, les sections A et B de cette attestation ne s'appliguent pas a ma situation et ne seront pas renseignees. Cependant

[ Cette attestation devra étre présentée a la pharmacie accompagnée de I'ordonnance pour chague délivrance de mon traitement

Pour les patientes ne présentant actuellement aucun risque de grossesse :
[ Je dois consulter au meoins une fois par an mon médecin spécialiste (neurclogue, psychiztre ou pédiatre), et sans attendre si ma

PARTIE A COMPLETER ET SIGNER PAR LE PRESCRIPTEUR

Sila patiente ne présente actuellement aucun risgque de
survenue de grossesse

Cette attestation est 3 compléter -

- par le médecin spécialiste [neurclogue, psychiatre ou pédiatre);
- au moins tous les ans

- 5i la situation de la patiente au regard du risque de survenue
de grossesse évolue.

O Selon les informaticns partagées par la patiente [ouw son
représentant®), celle-ci ne présente actuellement aucun risque
de survenus de grossesse. Par conséquent, je confirme que les
sections A et B de cette attestation ne s'appliguent pas et ne
seront pas renseignées.

Méanmaoins, 'ai bien informé la patiente du fait
- gue cette attestation doit &tre renssignés et signée chaque
année, et plus tt si sa situation évolwe au regard du risque de
survenue de grossesse.
- gu'elle deoit présenter cette attestation pour toute délivrance
de son meédicament.

Signature et tampon :

*Pour les patientes mineures, s parents ou a/les personnes titulsires de Feutorits parentale ; pour ks patisntes majeurss protegses par b joi, ke reorasentant (Sl

Wersion 7 - Novembre 2024 - Dooument diffuse sous Fautorite de 'ANEM
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FEUILLET 2 (Sections A ET B)

Attestation d'information partagée

Attestation destinée aux filles, aux adolescentes, aux femmes susceptibles d'avoir des enfants
et traitées par les spécialités & base de valproate :

Dépakine®, Dépakine Chrono®, Micropakine®, Dépakote” ou Dépamide” et leurs génériques

A présenter a la pharmacie a chaque délivrance du médicoment

Cette attestation signée devra impérativement étre présentée 3 la pharmacie avec F'ordonnance pour la délivrance du médicament

gner par le médecin spécialiste (neurologue, psychiatre ou pédiatre)

Mom et prenomm e 18 PatiEmbe & oo eeae e eme et oo ee e e e ettt e et e e e et e

MNom et prénom de son représentant IEgal* [5i apPIICABIE] & oot

Je confirme que la patiente susmentionnée a besoin de valproate car :
* Catte patients ne répond pas de maniére adéquate aux autres traitaments, |
= Cette patiente ne tolére pas les autres traitements, |:|

Je confirme que j'ai expliqué les points suivants 3 la patiente susmentionnée (ou son représentant *) -

Les enfants exposés au valproate pendant |a grossesse présentent les risques suivants : |
= gnviron 11 % de mzlformations congénitales majeures ; et
= jusqu’a 30 3 40 % de troubles du developpement et du comportement tels que troubles psychomoteurs, troubles du langage,
troubles de I'attention, qui peuvent conduire 3 des troubles importants de Fapprentissage, et un risgue augmenté da troubles du
specire autistique et dautisme.

Le valproate est contre-indigué pendant la grossesse (sauf dans des situations exceptionnelles de patientes épileptiques résistantes
ou intolérantes aux autres traitements).

O

Le valproate est contre-indigue chez les patientes susceptibles de procréer sauf si toutes les conditions du programme de prevention
de la grossesse sont remplies

= La nécessité qu'un médecin spécialiste réeévalue réguligrement le traitement par valproate (au moins une fois par an) et la
neécessité ow non de |2 poursuivre

o oo

= La nécessité d'obtenir un test de grossesse plasmatique négatif (sensibilitd minimale de 25muUl/mL) & Finitiation du traitement
puis 2 intervalles réguliers pendant le traitement (test de grossesse recommandé tous les mois (plasmatigue ou urinaire d'une
sensibilité de 25muUl/mL)} (si [o potiente est susceptible de procréer)

= La necessite d'utiliser au moins une meéthode de contraception efficace sans interruption pendant toute |a durée du traitement
par valproate et jusqu'a 1 mois apres |arret du traitement (=i ko patiente est susceptible de procreer)

* La nécessité de fixer un rendez-vous avec un médecin spécialiste dés quelle envisage une grossesse afin de sassurer de discuter | [
an temps utile du passage 3 d'autres traitements, cast-3-dire - avant la conception et avant I'arrét de la contraception.
* La nécessité de contacter son médecin spécialiste immédiatement pour réévaluer en urgence le traitement en cas de grossesse | [

suspectés ou accidentelle.

Y'ai remis a la patiente ou au représentant [8gzl® un exemplaire de la brochure patiente et je lui ai expliqué la nécessité de consarver
la carte patiente.

O

Dans Fépilepsie, en cas de grossesse, je confirme gue ka patiente -
= g5t résistante ou intolérante 3 tous las autres traitements
= recoit la dose efficace de valproate la plus faible possible
= est informee de |a possibilite d'avoir des conseils et un soutien pendant la grossesse

= est informee de ka nacessité d'une surveillance specifique de son enfant a naitre pendant la grossesse et de son bebé / enfant
aprés ka naissance

O0ooo

Nom du médecin spédaliste -

Date : Signature et tampon :

"Pour les patientes mineures, les parents ou lafles personnes titulsires de Feutoribe parentaie ; pour les patientes majeures protezses par i loi, ke représentant [Egal,
Version 7 - Novembee 2024 - Docurment diffuse sous Fautcrite de PANEM
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A remplir et signer par la patiente ou son représentant*

Jai discuté des éléments suivants avec mon meédecin spécialiste et j"ai compris les points suivants :

Je dois consulter régulierement un medecin specialiste (au moins une fois par an) pour verifier si le traitement par valproate reste
la meilleure option pour moi.

Powrguoi 'ai besoin du valproate plutit que d'un autre médicament |
O
|

Les enfants dont la mére a pris du valproate pendant |z grossesse, présentent |es risgues suivants -

= anwviron 11% de malformations congénitales majeures et

* jusqu'a 30 a 40 % de troubles du développement et du comportement tels gue troubles psychomoteurs, troubles du langage,
troubles de I'attention, qui peuvent conduire 3 des troubles importants de 'apprentissage, et un risque augmenté de troubles du
specire autistique et dautisme.

La raison pour laquelle je dois obtenir un test de grossesse plasmatique négatif (sensibilité minimale du test - 25 mul/mL), au
début du traitement et si nécessaire par la suite (i je suis susceptible d'ovoir des enfonts). Il est recommandé de réaliser un testde | [
grossesse tous les mois (plasmatigue ou urinaire d'une sensibilité de 25muUl/mL).

Je dois utiliser au moins une méthode de contraception efficace, sans interruption, pendant toute la durde du traitement par
valproate et jusqu'd 1 mois aprés Farrét du traitement (i fe suis susceptible o'ovoir des enfonts). Uutilisation d'au moins une | [
méthode de contraception efficace est primordiale pendant un traitement par valproate.

Les différentes possibilités de contraception efficace [de préférence une méthode dont Fefficacité ne dépend pas de 'utifisateur,
telle qu'un dispositif intra-utérin ou un implant contraceptif], ou deux méthodes de contraception complémentaires incluant une
méthode barriére, doivent étre utilisées,

Et/ou nows avons prévu une consultation avec un professicnnel spédialisé pour le conseil en matigre de contraception efficace.

O

La nécessité de consulter mon médecin spécialiste dés que j'envisagerai une grossesse afin de m'assurer de discuter et de passer a
d'autres traitements avant la conception et avant I'arret de la contraception.

Je dois demandear un rendez-vous en urgence avec mon médecin spécialiste si je pensa étre enceinte.

Jai regu un exemplaire de la brochure patiente.

Ooigo|g| d

Dans Pépilepsie, en cas de grossesse, je confirme que j'ai discuté avec mon médecin spécialiste et compris les points suivants ©
= j"zi la possibilité d'avoir des conseils et un soutien pendant |z grossesse
= il est nécessaire d'assurer une surveillance specifigus de 'enfant 3 naitre pendant la grossesse et du développement de mon
bébé [ enfant aprés la naissance

Dans be trouble bipolaire, je confirme que jai discuté avec mon médecin spécialiste et que j'al compris que le valproate était contre-
indiqué en cas de grossessa.

O

Yai été informée que je dois présenter cette attestation signée accompagnée de Pordonnance a la pharmacie pour chague O
délivrance du traitement.

Nom et prénom de |a patiente :
Nom et prénom de son représentant légal® (si applicable) -

Date Signature et tampon :

"Four les patientes mineures, ks parents ou iafles personnes titulsires de Feutosite parentsie ; pour bes patisntes majeures protezses par ia loi, ke représantant Egal,
Version 7 - Novembre 2024 - Document diffuse sous Feuborits de FANEM
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ANNEXE 6 - Plantes considérées par le GT « Plantes » comme relevant de la catégo-
ries C chez lafemme enceinte ou allaitante

Nom scientifique

Nom vernacu-

Partie de

Mentions de 'EMA

nus purshiana DC.)

Ecorce sacrée

laire plante (EMA)
Actée a
Actaea racemosa L. En absence de données suffisantes, l'utilisa-
grappes, Ci-
(syn. Cimicifuga ra- Rhizome tion de ce produit n'est pas recommandée en
micaire a
cemosa (L.) Nutt.) cas de grossesse ou d’allaitement.
grappes
Usage contre-indiqué au cours de la gros-
Aloe ferox Mill. Aloes Suc
sesse ou de l'allaitement.
Aloe vera (L.) Burm. f.
Usage contre-indiqué au cours de la gros-
(syn. Aloe barba- Aloes Suc
sesse ou de lallaitement.
densis Mill.)
En absence de données suffisantes, l'utilisa-
Artemisia absinthium Parties aé-
Absinthe tion de ce produit n’est pas recommandée en
L. riennes
cas de grossesse ou d’allaitement.
Cola acuminata
(P.Beauv.) Schott et En absence de données suffisantes, l'utilisa-
Noix de Cola,
Endl., Cola nitida Graine tion de ce produit n'est pas recommandée en
Colatier
(Vent.) Schott et cas de grossesse ou d’allaitement.
Endl.
Foeniculum vulgare En absence de données suffisantes, l'utilisa-
Mill. ssp vulgare var. Fenouil amer Graine tion de ce produit n'est pas recommandée en
vulgare cas de grossesse ou d’allaitement.
Frangula dodonei L'utilisation au cours de la grossesse ou de
Ard. (syn. Rhamnus lallaitement est contre-indigquée du fait du
Bourdaine Ecorce
frangula L., Frangula potentiel génotoxique de plusieurs dérivés an-
alnus Mill.) thracéniques (émodine et franguline).
L'utilisation au cours de la grossesse ou de
Frangula purshiana
Cascara, lallaitement est contre-indigquée du fait du
Cooper (syn. Rham- Ecorce

potentiel génotoxique de plusieurs dérivés an-

thracéniques (émodine et franguline).
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En absence de données suffisantes, l'utilisa-

Glycyrrhiza glabra L. Réglisse Racine tion de ce produit n'est pas recommandée en
cas de grossesse ou d’allaitement.
Huile essen- En absence de données suffisantes, l'utilisa-
Juniperus communis Genévrier
tielle du tion de ce produit n'est pas recommandée en
L. commun
pseudo-fruit cas de grossesse ou d’allaitement
L’usage est contre-indiqué au cours de la
grossesse. La sécurité d’utilisation pendant
Agripaume Parties aé- l'allaitement n’a pas été établie. En absence
Leonurus cardiaca L
cardiaque riennes de données suffisantes, l'utilisation de ce pro-
duit n'est pas recommandée chez la femme
allaitante.
En absence de données suffisantes, l'utilisa-
tion de ce produit n'est pas recommandée en
Paullinia cupana
Guarana Graine cas de grossesse ou d’allaitement. La caféine
Kunth
traverse le placenta et est distribuée dans le
lait maternel.
En absence de données suffisantes, l'utilisa-
Peumus boldus Mo-
Boldo Feuille tion de ce produit n'est pas recommandée en
lina
cas de grossesse ou d’allaitement.
Rheum officinale Rhubarbe offi- L'utilisation au cours de la grossesse ou de
Racine
Baill. cinale l'allaitement est contre-indiquée.
Rhubarbe pal-
mée, Rhu- L'utilisation au cours de la grossesse ou de
Rheum palmatum L. Racine
barbe de l'allaitement est contre-indiquée.
Chine
L'utilisation pendant le premier et le deuxieme
trimestre de la grossesse et pendant l'allaite-
Saule fragile,
Salix fragilis L Ecorce ment n'est pas recommandée. L'utilisation

Saule cassant

est contre-indiquée au troisieme trimestre de

la grossesse
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Senna alexandrina Fruit
Séné L'utilisation au cours de la grossesse ou chez
Mill. (syn. Cassia (gousse),
d'Alexandrie la femme allaitante est contre-indiquée.
sennal.) feuille
Trigonella foenum- L'utilisation n'est pas recommandée pendant
Fenugrec Graine
graecum L. la grossesse et 'allaitement.
Gatillier,
L'utilisation n'est pas recommandée pendant
Vitex agnus-castus L. Agneau- Fruit
la grossesse et 'allaitement
chaste
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ANNEXE 7 - Fiche pratique pour les pharmaciens « Médicaments et grossesse »

D'une maniére générale, I'utilisation des médicaments doit &tre évitée au cours de |a grossesse. Cependant, une affection
aigué ou chronique peut nécessiter la prise en charge médicamenteuse de la patiente. Aussi, quand un traitement s'avére
nécessaire, il est indispensable d"en valuer le rapport bénéfice/risque pour la mére et I'enfant  naitre. Une information
de la patiente est également essentielle pour limiter les risques.

LES RISQUES AU COURS DE LA CROSSESSE

Selon |a périede d'exposition au cours de la grossesse, certains médicaments sont susceptibles de provoguer
res effets cir le ddvelappement embngn-fretal r<or Fenfant & naftre

WULATIONS )
~ | WaDATION Ll AL-NE | ENFANT

—m_—

¢~ Périod de dicouverte de lgrassease ~,

22-38 &0

i=2 3= 5 [ T B L | i iz 1 hL}
L sae fsas sas ] sa ] sas s ] sas L sae fsas Losas Lsas ]sas

Effets entrainant la mort embnjonnaire et fetale inuters

Effets maltoematits : Effits 3 distance :
Survenue de malformations lors du déwelappement intra-utérin  Effets sur la crolssance et i Effets s Le pius souverd, ascune pricde  risque pendant la
{anomalie du oo, ber de e, difaut de formation des maturation ces crganes |0k PO L g mdicam et iemdme, GrESSRSTE T #18 Identtie, b risgue Conceme don: toutes
mambres, ). Risous masimal pendant lorganagindse, soit Alanabeance, attentes rénales | . 343 prvation de midicamant b ks 0'spOSRIN 3 Cours 06 grosseiss. Lis effats
Jusra 10 semaines damenormies. & naterque Frin [syndmme de sevrage] zont dagrastiqués chez lentant, 3 distance de L nalssance
CEPRErak of QEnItIl S DOUNSUR Surand toute & Qrosse. fatetoriques : ANG, EC 4t sartans En cas e prise endin de grossesse fox : trovubless cogriatits, troubles du compomeTant, troubies

bérateqiines : ritincides, valproabe 62 DU pendant Faccoechement. SurEnant 313 2 géndration, et |

Frincipaux médicanents:
05 SIS, Mycophinalats ot thalldomide

Powr cestains misficaments, des eMfets sont pessiblement obsersis 4 la seconde génésation.

* semaines Fanénonées [l Des matormations majewes et minewes peuvent survenic Des anamialies feactionaelles majesres et des matformations minesres peuvent survesir

3NSM
= Dans la population générale et indépendamment d'une exposition médicamenteuse, la fréquence globale de

Cespharm &

EDUCA
2 P

{ E7 PREVENTION
LA SANTE Ag«u natloml.dn«wm du médicament ralfarmations congénitales est de I'ordre de 2 & 3%.

= Le risque peut également survenir 3 distance de la prise pour les substances ayant une durée de demi-vie longue.
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LES 6 NIVEAUX DE CONDUITE A TENIR
RESUMC DES CARACTCRISTIQUES DU PRODUIT [RCP) -
COMMENT LES COMPRENDRE ?

Derrigre chague phrase du RCP, une signification précise....

NIVEAUX DE CONDUITE A TENIR

Me doit jamais &tre utilisé au cours de la grossesse
[contre-indiqui). Les femmes en dge de procréer
doivent utiliser une contraception efficace.

>

Me doit pas étre utilisé au cours de la grossesse,
sauf si la situation clinigue rend le traitement
indispensable. Les femmes en dge de procréer
doivent utiliser une contraception efficace.

>

Déconseillé ou non recommandé au cours de la
grossesse ot chez les femmes en dge de procréer
n‘utilisant pas de contraception efficace.

A éviter au cours de |a grossesse par mesure de
précaution.

Utilisation envisageable au cours de la grossesse,
si nécessaire.

>

Utilisation possible au cours de la grossesse, si
nécessaire.

>

* Par rappant & la fréquence abservie dans la populstion générale

SIGNIFICATION EN TERMES DE RISQUE

Effet tératogéne et feetotoxigue démontré dans les données climigues,
quelles que soient les dannies obtenues chez Fanimal

Effet tératogéne au feetotoxique supposé ou suspecté selon les données
clinigues, quelles que soient les données abtenues chez animal

Aucune ou moins de 300 grossesses exposdées au 17 trimestre sans
augmentation du risque de malformation® selon les données cliniques +
effet malformatif ou données insuffisantes issus des Btudes réalises chez
I'animal.

» Bucune ou mains de 300 grossesses exposées au premier trimestre sans
augmentation du risque de malfarmation® selon les données climigues +
absence d'effet malformatif dans les dtudes riéalisées chez 'animal.

« Entre 300 et 1000 grossesses exposées au premier trimestre sans
augmentation du risque de malformation® selon les données clinigues
+ effet malformatif ou données insuffisantes dans les dtudes réalisdes
chez ['animal.

Entre 300 et 1000 grossesses exposées au premier trimestre sans
augmentation du risque de malformation® selon les donndes cliniques +
absence d'effet malformatif dans les &tudes réalisées chez ['animal.

Plus de 1000 grossesses exposées au 1+ trimestre sans augmentation
du risque de malformation®, quelles que soient les donndes chez Fanimal.

Adapté de “Cuideline on risk assessment of medicinal products on human reprodu tion and lactatian: fnom data 1o |lsbelling”, Ewopean Medicines Agency

[EMEANCHMP 2035272005 ]

A SAVOIR

®

Dans le cadre de la dispensation d'un médicament potentiellement dangereux pour la fernme enceinte et/ou Fenfant

d naitre, le pharmacien ne peut s"exonérer de sa responsabilité en contactant le prescripteur, préalablement & la
dispensation, simplement afin de Finformer des risgues éventuels.

Didagues - Juin 2021

7

OU SE RENSEIGNER ?

Sur |a base de données publique des médicaments : hittp./ (base-donnees-publique. medic aments.gouv.fr/

Sur le site de FANSM : www.ansm.sante fr, rubrique "Médicaments et grossesse”
« Retrouver des informatians pratigues sur les substances médicamenteuses tératogénes et fretotaxigues
« Accider & un tableau synthitigue sur les médicaments faisant Fobjet d'un programme de priévention des grossesses [PPG)

Auprés des CRPV [Centre régional de pharmacavigilance] :
« Pour contacter le CRPY dont vous dépendez, consultez le site Internet du Réseau Frangais des Centres Régionaux de

Pharmacovigilance [RFCRAV] : hitps:/herww rfcrpy. fricontacter-votre-crpy/
Auprés du CRAT [Centre de référence sur les agents tératogénes] : www.lecrat.fr

Les CRPY et le CRAT pourront vous apporter des avis d'experts, personnalisés, sur les risgues médicamenteux encourus par une femme
enceinte et san bibé. Les CRPY pourrant conseiller directement vos patientes. N'hésitez pas & les contacter.
Sur les sites mis & disposition par I'Ordre national des pharmaciens :
« www.ordre.pharmacien.fr
« www.cespharm.fr
= Consulter bes actualités sur les molidcules faisant l'objet d'un PPC

= Télécharger et commander des outils sur la prévention des risques chez la femme enceinte [alcool, tabac, médicaments...)
[Rubrigue "Catalogue”, théme "Crossesselfllaitement”]
» www.meddispar.fr
- Retrouver toute linfermation réglementaire utile relative & la prescription et  la délivrance des médicaments & dispensation
particuliére disponibles 3 I'officine [dont cew faisant I'objet d'un PPC)

LES PROGRAMMES DE PREVENTION DES GROSSESSES

Pour limiter ou encadrer le risgue d'exposition au cours de la grossesse & des molécules tératogénes ou feetotoxgues, des
conditions particuliéres de prescription et de délivrance peuvent &tre mises en place [prescription par un spicialiste, présentation
du formulaire d'accord de soins signé, présentation de tests de grossesse négatifs ... ).

Des outils dinformation [guides dinformation patiente et professionnels de santé, carte patiente._.] sont &galement mis &
disposition dans le cadre de ces programmes de prévention des grossesses. Vous pouvez les consulter et les télécharger sur le site
de ['ANSM.

DECLARER LES EFFETS INDESIRABLES ET LES CAS D’EXPOSITION, C'EST CONTRIBUER A
UNE MEILLEURE CONNAISSANCE DES MEDICAMENTS UTILISES CHEZ LA FEMME ENCE

P e
l\‘lﬂ ) l\_" | @ansm @f‘muduaml:rlisl:tgrussi:aau @ ansm. sante fr @ ordre pharmacien.fr
_— _—
1



MEDIEAMEI:ITS ET GROSSESSE :
LES BONS REFLEXES !

LA PATIENTE

EST EN AGE DE PROCREER

A retenir : toute femme en &ge de procréer est potentiellement enceinte ou pourra ['étre. En effet,
la période o0 le risque de malformation est maximal correspond souvent 3 une période ol la femme

sss MEDICAMENTS ET GROSSESSE

LES BONS REFLEXES !
LA PATIENTE

EST ENCEINTE

Sensibiliser la patiente aux bons réflexes 3 adopter pendant la grossesse :
« Linformer des risques et de lanécessité de prendre conseil auprés d'un professionnel de santié, avant de prendre ou de manipuler pour un tiers,
tout médicament [y comipris pour cewx qu'elle a I'habitude de prendre].

« Lui rappeler dgalement que toute prise de complément alimentaire, de phytothérapie et d'aromathérapie nécessite au préalable I'avis
d'um professionnel de santé.

= L'informer qu'un médicament autarisé au 1+ trimestre de grossesse peut étre contre-indigqué# lors des 2%= et 3% frimestres [ex: AINS
ci-dessols] et inversement.

= Lui prééciser que toute prise de médicaments doit &tre aux dose et durée efficaces les plus faibles.

ignore encore 5a grossesse.

Lorsde la dispensation de médicaments, n'hésitez pas dinterroger la patiente sur un éventuel projet ou &tat de grossesse. Certaines
situations peuvent dvodquer un désir de grossesse [diliviance d'acide foligue, d'un test d'ovulation ou de grossesse. ]

Si la patiente a un projet de grossesse :
« Encourager la visite préconceptionnelle.

« Linformer sur les risques malfarmatifs possibles suite 3 la
prise de médicaments dés le d&but de |a grossesse.

« Lui proposer de faire le point sur sa consammation [et celle
de son partenaire] de médicaments, de tabac et d'alcool.

« La patiente a un traitement chionigue :
= La sensibiliser & I'impartance de consulter son médecin
pour rédvaluer son traitement médicamenteux et
F'adapter si besain,
= Lui rappeler qu'au-deld du traitement, une maladie chra=
niqgue mal contrélée peut aveir un impact sur la
grossesse.

Des pictogrammes d'avertissement "Femmes enceintes” sont apposés sur
les boites des médicaments présentant des risques s'ils sont pris pendant la

Qrossesse.

Pour plus dinformations -» rubrique 4.6 “Grossesse et allaiternent” du RCP

[http://base-donnees-publigue medicaments.gouv.fri]

Sila patiente prend un médicament tératogéne [rétinaldes,
valproate et dérivés, mycophénolate, etc ) :

= Laccompagner dans sa compréhension du risque, expli-
quer, prendre le temps de la discussion.

= Linfarmer sur la nécessité danticiper une grossesse. En
cas de désir de grossesse, linciter 3 comsulter som médecin
pour rédvaluer son traitement.

= Lui rappeler gu'il est nécessaire de continuer 3 prendre une
contraception pendant toute la durde du traitement [voire
au-deld, le temps que le midicament soit totalement
Elirminé de lorganisme], méme i elle soubaite un enfant,
et ce dans lattente d'avoir un rendez-vous avec son
médecin pour réévaluer son traitement.

XXI0000K + GROSSESSE
= DANGER

P s e chux
[rrwrst ianrwr i parianrmn cond st |
sausl o Vabrigrc o allsrnal i Ehir g igew

XXI0000K + CROSSESSE
h = INTERDIT
P s b b

[rrwst ionrwr i parianen conc s |

0U VOUS RENSEIGNER ?

# Vous cherchez une réponse spécifique, n'hésitez pas a contacter votre centre régional de
pharmacovigilance [CRPV] qui pourra vous apporter une expertise.

+ Mom CRPV est le CRPV de

+ Son numéro de téléphone est le

» S0n adresse mail est

# \ous pouvez Egalement contacter le Centre de référence des agents tératogiénes [CRAT] par mail

crat.secretariat.trs@aphp.fr

= Luirappeler la nécessité d'effectuer un suivi biologigue régulier dans son intérét et celui de son enfant.
= Lui rappeler de towjours infarmer les professionnels de santé qu'elle consulte [dentiste, pharmacien, médecin, spécialiste ] de son état de

grossesse et den préciser le stade.

Sila patiente a un traitement chronigue :

« Rappeler limportance de ne pas arréter ni modifier le traite-
rent en cours sand avis médical préalable : un arrét brutal
peut &tre arisque pour la méne et pour le futur enfant.

= Linciter & consulter son médecin pour réévaluer son traite-
rrvent 50 celui-ci est A risgue pour lenfant 4 naitre.

5i la patiente souhaite allaiter :

« Informer |a patiente qu'un médicament autorisé pendant la
grossesse ne lest pas forcément pendant |allasitement et
imeersement. Lui rappeler d'échanger avec son médecin ou sa
sage-femme le plus t6t possible au cours de sa grossesse sur

Si la patiente a pris un médicament tératogéne ou faetotoxique
en Etant enceinte :

« Conseiller & la patiente de contacter son médecin dans les plus
beefs délais. |l lui précisera la conduite & tenir pour sa prise en
charge et le suivi de sa grossesse. || pourra dventuellernent lui
prescrire des examens complémentaires et/ou lorienter vers
un spécialiste.

= Pribcicer que le risque encouru pour lenfant n'est pas certain.
Cela dépendra du moment et de la durée d'exposition, des
antécidents de |a patiente et de son état de santé, du risque
inhérent & chague médicament [fréquence de survenue des
malfarmations, sur un organe en particulier__), etc.

san désir d'allaiternent.

LES PETITS MAUX DELA GROSSESSE

La patiente peut souffrir de petits maux pendant sa grossesse comme des nausées, des vomissements, des brllures d'estomac, des troubles
du semmeil, etc. Des mesures hygiéno-digtétigues sont a mettre en place dans un premier ternps. Dans tous les cas, 'alerter sur les risques de
l'automédication. Lui rappeler de ne jamais prendre de médicaments, y compris ceux disponibles sans ordonnance ou issus d'une ancienne
prescription, sans un avis médical au préalable.

Dies fiches sont & votre dispasition sur e site de ['ANSM : www.ansmi.sante fr, rubrique “Médicaments et grossesse”

JAMAIS D'AINS A PARTIR DU SIXIEME MOIS DE GROSSESSE

Au-deld de 24 semaines d'am&norrhies, les AINS sont proscrits. Cette contre-indication formelle s*applique 3 tous les AINS, y compris
Iaspirine (si la posologie est supérieure 3 100 mg/j), quelles que soient la durée de traitement et la voie d'administration. £n effet, les AINS
peuvent entrainer des atteintes rénales et cardio-pulmonaires patentiellement irréversibles, voire mortelles, pour le fastus et/ ou le nouveaus-né.

DECLARER LES EFFETS INDESIRABLES ET LES CAS D'EXPOSITION,
C'EST CONTRIBUER A UNE MEILLEURE CONNAISSANCE DES MEDICAMENTS

UTILISES CHEZ LA FEMME ENCEINTE.
gnalem




ANNEXE 8 - Programme de prévention des grossesses (2023)

PROGRAMME DE PREVENTION DES GROSSESSES

Principe Actif

commercial

pe———

Non restreint
pendant 1 an

Test de grossesse

I'arrét du
traitement

tous les mois tous kes

Délivrance

Autre
verification

+ Camet patient

- Dermatoses (recommandg} | 14 3 mois - Délivrance < 30
(troubles sévéres I’;ﬂﬂﬂﬂ - Cantracegtion
Sratinisati ans
o I eirninisntion) » Compléter |a carte
«Lichen-plan sévére patiente
» Avertir dela Cl
0 |a prise 0'alcool
Alitrétinoing Tocting® Eczéma chronique Dermatologue | Non restrednt Tou2 1 mais ol 1 minis < 3jowrs | tous les mois | 1 mais oui oui 7 jours oui « Camet patient
sévére des mains pendant 6 mois (recommiand) « Délivrance < 30 J
« Contraception
+ Compléter |a carte
patiente
Fingolimod Gylenia® Sclérse en plague - Hospitaliére Non restreint 1 oui 2 mois oui aui oui
. Neumlng_n_e pendant 1.an
Hydroxycarbamide | Hydrea® + Leucemies Non restreint 1 ol 6 mois i | 3mois | oui 3 mois
myékoides chroniques
* Polyglobuie primitive
+ Thrombocytémie
essentielle
+Prévention des crises | - Hospitaliére Non restreint 1 oui 6 mois oui 3 mois oui 3 mois
vasa-occlusives - Hématologue | PEndant 1an
douloureuses Pidiatri
récumentes dans | " PedalE
la drépanocytose = Médecing
symptomatique interne:

Principe Actif

Princ

Renouvellement

Femme

Contraception

Test de g

pendant le
fraitement

Délivrance

Isotrétinoine * Acnetrait® Gé | Acné *Dermatologue | Non restreint Tou2 1 mois oui 1 mois = 3jowrs |ious lesmois | 1 moks oui oui 7 jours oul » Camet patient
* Contracne® Gé + Délivrance = 30 j
+ Curacne® Gé + Contraception
* Procuta® Gé + Compléter a carts
patiente
Lénalidomide | Reviimid® = Myélome multiple = Hospitaliére Restraint 1 1 mpis oui 1 maig aui 7 jours = 3jours |tous lesmois | 1 mois oui oui 7 jours aul + Camet patient
» Synrome = Hématologue . Si_pms:rimion
myelodysplasique = Oncalogue nma\ﬁ ._Fu:he&r:
. ome & oellule (- 2 recuedl & compléter
Iaylmrr;’a.lnleaux ot et signer
+ Lymphome follicutaire
Mitoxantrone | » Nowantrone® | » Cancer du sgin = Hospitalitre Restraint 1 oul 4 mols oui 6 mais oui oui ol oui
+ Elsep® métastatigue « Hématologue
*Lymphame * Newrologue
mﬁ"LdMgc““"" « Canpéralogue
N ~ Oncologue
«SEBP
+ Cancer prostate
Mycophénolate | » Celicept™ Grefie = Hospitalitre spendant Emois| 1ou2 oul 6 semaines oui 3 mais oui {2 tests. oui ol oui + Accord de soin
* Myfortic® (rejet) pour Cellcept™ négatit &
= pendant 1 an a8-10j
[paur Myfortic® d'intervalle)
Pomalidomide | Imnovid® Myélome multiple = Hospitaliére Restreint 1 1 mois oul 1 mois oui 7 jours = 3jours | tous lesmois | 1 mois oui oui 7 jours oul » Camnet patient
= Hématologue + Accord de soin
= Oncologue
+ Cancémingue
Sonidégib Odomzo® Carcinome = Hospitalitre Restraint 2 oul 20 miois oui 6 mais Tjours | tous les mois formutaire | oul 7 jours aul + Camet patient
basocellaire « Cancérologue, . e
= Oncologue:
i des
micil consgils
Teriflunomide | Aubagio® Schérose en plague MNeurologue Restreint 1 oui Oui si guantité oui
de teriflunomide
dans le sang >
0,02mg 8 mois
a2ans
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Principe Actif i Indication 0 Renouvellement Contraception Test de gros: Délivrance
Nom commercia pendant le G . Délais Autre
traitement & max entre vérification
it prescription | grossesse
et délivrance epatif
Thalidomide Thalidomide® M';él_unu + Hospitaliére Restreint 1 1 mois aui 1 mais oul 7 jours = 3djows | tous les mois | 1 mois oui oui 7 jours oui = Camet patient
multiple - Hématologue « Accord de soin
+ Oncologue
+ Cances
Topiramate Epitomax® - Epilepsie + Newologue Mon restreint Tou2 - aui 1 mois - - oui - - oui oui - - = Accord de soin
+Migraine | - Pédiatre » Prescription initiale:
+ Hospitaliére annuele
samestrislle
Valproate + Depaking®™ +Epilepsie | » Newologue Mon restreint Touz - oui 1 mais - - oul toug les mois | 1 mais oul oul oui + Accord de soin
+ Dépakine chrong® + Pédiatre pendant 1 an {recommiand) « Ordonnance du
+ Micropaking™ spécialiste et
+ Depaknte® ardonnance de
renouvellement
= Remetire la carte
Valpromide | + Depakote® +Bipolarit | + Psychiatre Pty
et Divalproate | - Depamide® - Pédiatre » 5'assurer que la
de sodium patiente a ka brochure
patientz
Vismodégib Erivedge® Carcinome | - Hospitaliére Restreint 2 - aui 2ans oul 2 mois Tjours | tous les mois - oui oui 7 jours oui = Camet patient

basoceduiaire | .+ prcglogue

@ Pour vous informer sur les médicaments :
http://base-donnees-publique.medicaments.gouv.fr/

Pour déclarer tout ef fet indésirable -
www.signalement-sante.gouv.fr
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ANNEXE 9 - Affiche « Enceinte, les médicaments, c’est pas n’importe comment ! »

anNsim

Enceinte, les
medicaments,
c’estpas
n‘importe

comment!
A

Certains médicaments
comportent des risques
pour votre sante et celle
de votre enfant.

Parlez-en a votre médecin,
pharmacien, sage-femme
ou tout professionnel de sante.

Eyt#E  Pour en savoir plus,
oot rendez-vous sur

medicamentsetgrossesse.fr
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ANNEXE 10 - Modéle de mail pour la femme enceinte

Mme X,
Nous avons fait ce jour un entretien sur les risques liés a la prise de médicaments au

cours de votre grossesse.

Pour aller plus loin, vous trouverez ci-dessous des éléments utiles tout au long de votre
grossesse :

- https://ansm.sante.fr/dossiers-thematiqgues/medicaments-et-grossesse

- https://www.ameli.fr/assure/sante/themes/grossesse

Je me tiens a votre disposition si certaines interrogations persistent sur les risques liés

aux médicaments.

Vous pouvez utiliser cette messagerie sécurisée pour interagir avec moi pour toute ques-

tion ou m’adresser une ordonnance.

Votre pharmacien
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ANNEXE 11 - Questionnaire a destination des officines d’Occitanie

Ent rEt |E n fem me en Cei ﬁtE _ 4. A--il é1é mis en place al-.l sein de votre officine 7 * (=) Dropdown
Questionnaire a destination des officines ™"
J Oui Passer & la question 5

en OCCitaniE (__)Mon  Passer 4 la question 12

Bonjour !
Actuellement en 6éme année de Pharmacie & Toulouse et dans le cadre de la rédaction Passer i la question 15

de ma thése, je cherche a comprendre comment s'effectue la mise en place des
entretiens femme enceinte au sein de vos officines, en Occitanie. Votre retour est donc
précieux pour moi pour refléter au mieux la réalité du terrain.

Oui, l'entretien a été mis en place dans votre officine

Merci, davance. 5. Lorsque vous proposez l'entretien, les femmes enceintes acceptent : *
Léa BORDEROM
Une seule réponse possible.
Les adresses e-mail ne sont pas collectées dans le cadre de ce questionnaire. () Jamais
* Indinua une guastion ohligataire () Rarement

— .
\___/ Occasionnellement

1. Nem de la pharmacie * ) Souvent

T:T' Systematiguement

2. Localisation (ville) * 6. En cas de refus, quelles sont les explications données par la fermme enceinte ? *

Plusieurs réponses possibles.

:| Asszez de connaissances selon sa situation
[ ] L'a déja fait

] Mangue de temps

3. Avez vous entendu parler de l'entretien femme enceinte réalisable )
G) Dropdown | | pifficulté de communication (ex : langue)

en officine ? ;
J Trop proche du terme
Une seule réponse possible. [ Autre :
( Joui  Passer & la question 4
\/Non  Passera la question 13 7. Aquels moments de la grossesse réalisez vous l'entretien 7 *
Plusieurs réponses possibles.
Passer 4 la guastion 15 [ 1 1er trimestre
_ . . . || 26me trimestre
Oui, vous avez déja entendu parler de l'entretien femme enceinte [ )
L_| 3@me trimestre
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8.

10.

Quels sont vos premiers retours (générausx) ? *
Plusieurs réponses possibles.

D Patientes réceptives

[ ] Patientes non réceptives

|| Mise en évidence de situations a risque

[ ] Autre -

Qu'est ce que cela vous a apporté ? (pour vous et [officine) *
Plusieurs réponses possibles.

D Perte de temps / chronophage
|:| Valorisation de notre métier
|| Fidélisation de la patiente

|| Propasition d'accompagnement supplémentaire (ex : location de tire lait, prise en
charge des fuites urinaires, ...)

|:| Vente conseil associé

D Autre :

Quels sujets avez vous abordé 7 *
Plusieurs réponses possibles.

[ ] automédication
| | Traitement chronigue en cours

[ | vaccination (grippe, covid, coqueluche, ...)

|:| Tabac
|:| Alcool
D Nausées / vomissements

[ | Alimentation

|| Awtre:

11. Combien d'entretien avez vous réalisé (approximativement) ? *

Une seule réponse possible.

)0-25

)25-50

(_)s0-75
()75-100

(__2>100

Passer a la question 15

Non, l'entretien femme enceinte n'a pas été mis en place au sein de votre officine

12.  Pour quelles raisons ne le mettez vous pas en place ? *
Plusieurs réponses possibles.

[ ] vous avez prévu de le mettre en place prochainement
] Manque de temps ou chronophage

[ ] Non intéressé

[ ] Rapport temps / rémunération pas intéressant

[:] Manque de formation ou d'un discours préétabli

[] Autre:

Passer a la question 15
Vous n'avez jamais entendu parler de I'entretien femme enceinte

Description de I'entretien : l'objectif de cet entretien de 5 minutes, au comptoir, est de
sensibiliser les femmes enceintes au risque tératogéne des médicaments ainsi qu'a
Iimportance de la vaccination. Il est rémunéré 5€ (France métropole), pris en charge a
70% par l'assurance maladie ou 100% si I'assurée est couverte par I'assurance matemité.

13. Seriez vous intéressé pour le mettre en place ? * @ Dropdown

Une seule réponse possible.

(_)Oui  Passeralaquestion 15

I Non Passer a la question 14
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Non, vous ne souhaitez pas le mettre en place

14. Pourguoi ne souhaitez vous pas le mettre en place 7 *
Plusieurs réponses possibles.

] Manque de temps

[ ] Non intéresse

I:‘ Rapport temps / rémunération pas intéressant
I:‘ Mangue de formation ou d'un discours préétabli

[ ] Awtre :

Passer a la question 15

Pour terminer

15, Quelles limites identifiez-vous & la mise en place de ces entretiens dans votre
officine ?

*



RESUME

Suite a une enquéte a Uinitiative de CTANSM réalisée entre 2019 et 2020, il a été mis
en évidence que les femmes enceintes n’étaient pas assez informées des risques que
pouvaient entrainer les médicaments sur leur grossesse. De courts entretiens « femme
enceinte » ont donc été mis en place, au comptoir des pharmacies afin de les sensibiliser
au risque tératogene des médicaments ainsi qu’a U'importance de la vaccination.

L’objectif est d’avoir une idée de cette mise en place dans les officines d’Occita-
nie. Ces entretiens sont intéressants pour les femmes enceintes mais aussi pour les
pharmacies. Cependant certaines limites ont été identifiées. Elles peuvent, en partie,
étre atténuées par différentes ressources qui sont mises a disposition des pharmaciens
mais pas forcément connues. Cela n’est pas suffisant pour exploiter pleinement le po-
tentiel de ces entretiens dédiés aux femmes enceintes. Il reste donc des perspectives
d’évolution.

Titre et résumé en Anglais : voir derniere page de la these
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TITLE : The pharmacist's role in caring for pregnant women: setting up “pregnant

woman” interviews in Occitanie.

ABSTRACT

Following an ANSM-initiated survey carried out between 2019 and 2020, it was re-
vealed that pregnant women were not sufficiently informed about the risks that drugs
could entail for their pregnancy. In response to this finding, short “pregnant woman” in-
terviews have been set up at pharmacy counters to raise awareness of the teratogenic
risk of drugs and the importance of vaccination.

The aim here was to get an idea of how the program is being implemented in phar-
macies in the Occitanie region. These interviews are interesting both for pregnant women
and for pharmacies. However, certain limitations have beenidentified. These can, in part,
be mitigated by different resources made available to pharmacists but not necessarily
known about. This is not enough to fully exploit the potential of these interviews dedi-
cated to pregnant women. So there is still room for improvement.

KEY WORDS : Drugs — Pregnancy — Risks — Pregnant woman interviews
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