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Donald Trump déconseille le paracétamol aux
femmes enceintes, évoquant sans preuve un
risque d’autisme pour leur enfant

Le président américain s'est appuyé sur une publication récente mais d’'autres études n'établissent pas de
corrélation avec des troubles autistiques. Il s’en est pris aussi a la vaccination des nourrissons alors que le vaccin
contre la rougeole a été innocenté.

Par Nicolas Chapuis (New York, correspondant)
Publi¢ le 23 septembre 2025 4 03h45, modifié hier a 09h14 - & Lecture 4 min. - Read in English
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Prescription médicamenteuse et grossesse :
Un probleme fréquent ?

Prevalence per 100 pregnancies

WPLOSIONE caraney oo 76-88 % ont recu 21 médicament

durant la grossesse

Analgesics
Antianemic pre parations
Drugs for functional gastrointestinal disorders I
Vitamins I
Antibacterials for systemic use I
Drugs for acid related disorders | INEG—_————
Gynecological antinfectives and antiseptics  IEEG—_—_—_—_——GNE
Nasal preparations —_————
Antifungels for dermatological use  EEEEG—_—_G.

1 year prio \m During pregnancy 1 year after the L) glhl( D z\h zd 0 gm Jd _—

beginning of pregna y
pregnancy terminatio W W W 0 6
Time-window of medication use Prevalence per 100 pregnancies

ormones and modulators of the genital system I,

Fig 6. FPC-Prevalence i Fig 7. PP To 10 o el oo clases during pregnaney.

Bérard et al., PlosOne, 2019

Toxicité différente selon la période

Constellation d’anomalies caractéristiques du médicament
* Mort foetale

* Malformations anatomiques = tératogénicité

* RCIU

* Troubles métaboliques

* Intoxication foetale et complications néonatales
* Complications obstétricales
* Retard des acquisitions/mental, trouble du comportement....



Période d’exposition

SENSIBILITE MAX

[]

3 Périodes
- Pré-embryonique (fertilisation+implantation) JO - J15

= PERIODE DU TOUT OU RIEN (protection relative)
- Embryonique (organogenése) J15 - J56

= PERIODE LA PLUS SENSIBLE
- Foetale (croissance et développement ) J56 - naissance

En jours post-conception

Période d’exposition

Fetal period (weeks) —————4/——» Full term

period ( )

1

| 2

Period of dividing
zygote, implantation,
and bilaminar embryo

Usually not

«— susceptible to ——

teratogen

s

= Indicates common site of action of teratogen

|
Palate

8 9 16

Exte rnal\ genitalia

Prenatal death

Major morphologic abnormalities

minor morphologic abr

FIGURE 59-1 Schematic diagram of critical periods of human development. (Reproduced, with permission, from Moore KL: The Developing Human: Clinically
Oriented Embryology, 4th ed. Saunders, 1988. © Elsevier.)
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Taux spontané de malformations
spontanées dans la population
géneérale:

3-4%

Psychotropes

10
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Vignette clinique A“)

* Patiente de 37 ans, G1P0, connue pour un trouble anxieux
* Enceinte d’une grossesse spontanée, actuellement a 10 SA + 4/7

* Angoisses importantes depuis trés jeune, se manifestant par une
anxiété généralisée, des angoisses sociales

* Traitée depuis I'age de 22 ans par 10 mg d’escitalopram 1x/j avec
plusieurs tentatives d’arrét se soldant par une recrudescence de
I'anxiété

* Actuellement stable sous 40 mg de citalopram

11

* Au status: patiente toujours tres anxieuse voire davantage, avec
persistance de ruminations et de pensées négatives autour de sa
capacité a étre mere et de son besoin d’étre entourée par les
membres de sa famille

* Traitement d’'oxazépam 7.5 mg le soir:
* débutéil y a une semaine
* apermis une amélioration du sommeil

* est également percu par la patiente comme générateur d’angoisses

12



27.11.2025

AD et grossesse: risques

* Malformations majeures:

* Risque légerement augmenté par rapport a population générale:
risque relatif 1.11 (1C95% 1.03-1.19)

* Pas significatif si restreint au diagnostic psychiatrique: RR 1.04
(0.95-1.13)

* Trouble déficitaire de I'attention avec hyperactivité (TDAH)

* Pas de risque significativement augmenté chez les patientes avec
diagnostic psychiatrique: odds ratio 0.98 (0.77-1.24)

Gao §, et al. BMC Med. 2018; Morales D, et al. BMC Med. 2018

13
Syndrome de sevrage
* Survient chez ~ 30% des nouveau-nés de meéres traitées
jusqu’a I'accouchement par SSRI
* Symptdmes modérés et transitoires
* Troubles respiratoires
* Troubles du sommeil
* Irritabilité
e Convulsions
e Difficultés alimentaires
* Hypoglycémie
Moses-Kolko EL, et al. JAMA. 2005; Ter Horst et al. Obstet Gynecol Surv. 2008
14
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Autres effets?

* Hypertension pulmonaire persistante du nouveau-né
* Trouble du spectre autistique

* Hypertension gestationnelle/pré-éclampsie

* Avortement spontané

* Naissance avant terme

* Hémorragie post-partum

15

Antidépresseur et grossesse: attitude

* Privilégier une approche non médicamenteuse si cela est
possible

* Mais si nécessaire -> il faut traiter efficacement une femme
enceinte!
* Dose minimale efficace
* Privilégier une molécule par classe

https://lecrat.fr

16
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Antidépresseur et grossesse: attitude

Privilégier Eviter Remarques
1e" trimestre Sertraline Paroxétine * Peuvent étre
AD avec réponse | Clomipramine* poursuivis si bonne
antérieure Fluoxétine* réponse
Bupropion*
2¢ trimestre Idem Paroxétine

Fluoxétine

3¢ trimestre Idem Paroxétine
Fluoxétine

Privilégier Eviter Remarques
Allaitement Sertraline fluoxétine Poursuivre AD

Paroxétine prescrit pdt la

nortriptyline grossesse

Diapo Dr El Biali & Besson

Grossesse et benzodiazépines

A. Congenital malformations following anytime exposure in pregnancy

Statistics for Each Study
Study Odds Ratio Lower Limit Upper Limit PValue Odds Ratio and 95% CI
Ban et al, 2014** 1.020 0709 1.468 915 L 3
Oberlander et al, 2008%7 1.021 0713 1.462 911 »
Ornoy et al, 1998 1200 0507 2840 678 —
Pastuszak et al, 1996 0356 0.036 3472 374
Laegreid et al, 1992* 1.750 0.102 29924 .699
Milkovich and van den Berg, 1974° 1917 0815 4510 136
Hartz et al, 1975% 1.405 0969 2038 073 -
Kallén et al, 2013* 1110 0916 1345 .286
1134 0988 1301 074 Pas de risque T de
001 o1 ! 1© malformations, méme au
B. Congenital malformations following first trimester exposure in pregnancy 1€ trimestre
Statistics for Each Study
Study Odds Ratio Lower Limit Upper Limit PValue Odds Ratio and 95% CI
Ban et al, 2014* 1.020 0709 1.468 915 [ [
Oberlander et al, 2008 1.021 0713 1.462 an
Milkovich and van den Berg, 1974% 1.754 0538 5.719 351
Hartz et al, 19753 0949 0518 1738 865
Kallén et al, 2013% 1110 0916 1345 286
1077 0929 1.248 325 ,
01 02z 05 1 2 5 10

Grigoriadis S, et al. J Clin Psychiatry. 2019
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Catamnese

* La patiente a poursuivi le traitement par citalopram pendant la
grossesse.

* Elle a accouché le 20.04.2025 (terme prévu le 30.04.2025) par voie
basse d’un petit garcon pesant 3600 g, sans signes de sevrage, de
malformation ou de prématurité.

19

Antiépileptiques

20
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Vignette clinique

* Patiente de 26 ans, 2GOP

* Actuellement enceinte de 9 0/7 semaines malgré contraception orale
par éthinylestradiol +chlormadinone (Belara®) (a noter une
compliance difficile)

* Traitée de facon antérieure a la grossesse par valproate (Dépakine®)
300mg 1x/j interrompu dés la découverte de la grossesse

Malformations foetales
effet dose-dépendant des antiépileptiques

B B CBZ < 400 mg,
L VPA < 600 mg,
TG < 100 mg

. [ 1 CBZ 400-1000 mg,
VPA 600-1000 mg,
B (TG 100-200 mg

[] CBZ > 1000 mg,
VPA > 1000 mg,

f TG > 200 mg
] | ]

n= 3607 cas CBZ VEA TG

o — N W R WL oo N ® O
[

Figure 2 Major congenital malformation rate (%) by drug dose. CBZ,
carbamazepine; LTG, lamofrigine; VPA, valproate.

Morrow J at al. J. Neurol. Neurosurg. Psychiatry 2006;77;193-198

11
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Attention: valproate

* Malformation congénitale 10 %

27.11.2025

* 30 a 40% de retards dans les premieres phases de leur développement (acquisition
de la parole et/ou de la marche, capacités intellectuelles et verbales limitées,

probléemes de mémoire).

* Ql en moyenne de 7 a 10 points inferieur

* Risque de troubles du spectre de I'autisme (3x) et d'autisme infantile (5x)

* Plus a risque de développer des symptomes de trouble du déficit de

I'attention/hyperactivité (TDAH).

Gile= GUIDE A LINTENTION DES

", VALPROATE . pbpOFESSIONNELS DE SANTE

qui prennent en

charge des patients de
sexe féminin et masculin
traités par valproate*

Guide d'utilisation
du valproate conformément
au programme de prévention

de la grossesse
Informations sur les risques de |z prise de valproate*

(Depakine®, Depakine® Chrono, Valproate Chrona Sanofi®, Orfirite, Orfiril®/-long,
Valproat Chrono Desitin®, Valproat Sandoz®, Convulex®)

VEUILLEZ LIRE CE GUIDE ATTENTIVEMENT AVANT TOUTE PRESCRIPTION
DE VALPROATE AUX FILLES (DE TOUT AGE) ET AUX FEMMES EN AGE DE

Ce document est diffusé par les entreprises commercialisant des médicaments a base
de valproate, en accord avec Swissmedic. Des informations sur utilisation du valproate
peuvent également &tre consultées en ligne sur www.swissmedicinfo.ch

DHPC Swissmedic 13.03.2015

12
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MEDECINS SPECIALISTES prescrivant du
valproate aux jeunes filles et aux femmes
en age de procréer atteintes d'EPILEPSIE

Prescription INITIALE de RENOUVELLEMENT du
valproate valproate

Uniquement si : SANS PLANIFICATION
* les autres traitements sont inefficaces de grossesse

ou mal tolérés

* |e test de grossesse est négatif Réévaluer le traitement
(pour les FAP) au moins chaque année
........................ '_ :
I.  Les risques de malformations congénitales et de bles neuro-développ aux

chez les enfants exposés in utero

. Lutilisation obligatoire d'une contraception efficace (de préférence un dispositif
intra-utérin ou un implant, ou 2 méthodes de contraception complémentaires, incluant
une méthode barrigre)

* méme en cas d'aménorrhée

® sans interruption pendant toute la durée du traitement par valproate

* quel que soit e statut d'activité sexuelle

* orienter au besoin vers un centre de planning familial pour des conseils de contraception
. La nécessité de :

* passer un test de grossesse si nécessaire pendant le traitement

» planifier une grossesse

* réévaluer le traitement de |'épilepsie avec vous chaque année

Remplir et signer le formulaire annuel d'accord des soins

lors de I'instauration du traitement et & chaque visite annuelle.
Fournir la brochure patiente

o Spécifique aux jeunes filles

Catamnese

* La patiente a eu une interruption volontaire de grossesse (IVG) a 10

* Motif: crainte de la patiente vis-a-vis du risque plus élevé de
malformation lié a la prise d’acide valproique

13
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Analgésiques

27
Vignette clinique
* Patiente de 31 ans qui consulte pour une entorse de cheville
* Actuellement enceinte a 22 SA
* Quel analgésique lui prescrire? ‘,
28

14
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Schweizerisches Heilmittelinstitut ¥ Actualités & Mises 3 jour  » Aspectslégaux, normes * Contact|Support & aide
/’ Institut suisse des produits thérapeutiques
L - O Istituto svizzero per gli agenti terapeutici
SWISS mEd'I C Swiss Agency for Therapeutic Products [ Q X
alité | Médicaments 3 usage Médicaments 3 usage Médicaments Dispositifs médicaux | Services et listes | Notre profil | Visible
humain vétérinaire complémentaires et

phytomédicaments

» Actualité > Communications » Prise de position sur l'utilisation de médicaments contenant du paracétamol pendant la grossesse

Prise de position sur |'utilisation de médicaments
unications contenant du paracétamol pendant la grossesse

res informations relatives a la

 des produits thérapeutiques L€ rapport bénéfice-risque demeure positif

24.09.2025

Swissmedic prend note du fait que le gouvernement des Etats-Unis évoque
un possible lien de causalité entre prise de paracétamol pendant la grossesse
et autisme chez les enfants.

En Suisse, plusieurs médicaments ayant pour principe actif le paracétamol
sont disponibles depuis de nombreuses années. Les indications autarisées
sont le traitement de la douleur et de |a fievre, y compris, si nécessaire,
pendant la grossesse.

30
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SCIENCE MEDICINES HEALTH

0 EUROPEAN MEDICINES AGENCY a

Medicines » Human regulatory ~ Veterinary regulatory » Committees ~ News & events ~ Partners & networks ~ About us ~

Home > News > Use of paracetamol during pregnancy unchanged in the EU

“‘ Use of paracetamol during pregnancy
‘ unchanged in the EU

23 September 2025

Paracetamol medicines can be used in pregnancy, in accordance with official recommendations

@D G

In the EU, paracetamol (also known as acetaminophen) can be used for reducing pain or fever during pregnancy if
Page contents clinically needed. There is currently no new evidence that would require changes to the current EU recommendations

for use.
Related content

Related documents . . X . .
“Paracetamol remains an important option to treat pain or fever in pregnant women. Qur advice is based on a

Contact point rigorous assessment of the available scientific data and we have found no evidence that taking paracetamol during
pregnancy causes autism in children.”

— EMA's Chief Medical Officer, Steffen Thirstrup
31

31
JAMA | Original Investigation
Acetaminophen Use During Pregnancy and Children’s Risk of Autism,
ADHD, and Intellectual Disability
Viktor H. Ahlgvist, PhD; Hugo Sjoqvist, MSc; Christina Dalman, MD, PhD; Hakan Karlsson, PhD; Olof Stephansson, MD, PhD;
Stefan Johansson, MD, PhD; Cecilia Magnusson, MD, PhD; Renee M. Gardner, PhD; Brian K. Lee, PhD
Ahlqvist et al. JAMA 2024
32

16
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Paracétamol

Etude de cohorte suédoise

185’900 enfants exposés in utéro

* Légére augmentation du risque d’autisme, TDAH et déficience
intellectuelle

Mais pas d’augmentation du risque si analyse de la fratrie

Ahlqgvist et al. JAMA 2024

33
P ot |
Exposed Unexposed Absolute risk
Neurodevelopmental cases, cases, difference Hazard ratio Medication : Medication
disorder No. (%) No. (%) (95%Cl), % (95% Cl) protective | harmful
I Autism I
«cetaminophen
Population 5857(3.2) 61459(2.7) 0.09 (-0.01 to 0.20) 1.05(1.02 to 1.08) -
Siblings 3956 (3.0) 41294(2.5) 0.02(-0.14 t0 0.18) 0.98 (0.93 to 1.04) ——
ADHD
Acetaminophen
Population 12714(6.8) 131847(5.7) 0.21(0.08t00.34) 1.07 (1.05 to 1.10) | |
Siblings 8526 (6.4) 87679 (5.3) -0.02 (-0.21t0 0.15) 0.98 (0.94 to 1.02) -
Intellectual disability
Acetaminophen
Population 2033(1.1) 21513(0.9) 0.04(-0.04t0 0.12) 1.05(1.00 to 1.10) -
Siblings 1350 (1.0) 14009 (0.9) 0.00(-0.10t0 0.13) 1.01(0.92 to 1.10) ——
Ahlqvist et al. JAMA 2024
34
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s Maternal paracetamol (acetaminophen) use during pregnancy
and risk of autism spectrum disorder and attention deficit/
hyperactivity disorder in offspring: umbrella review of
systematic reviews

Jameela Sheikh,' John Allotey,’ Soha Sobhy,” Maria Nieves Plana,** Hilario Martinez-Barros,*"
Harshitha Naidu,? Fatima Junaid,” Reecha Sofat,” Ben W Mol,® Louise C Kenny,”
Melissa Gladstone,! Helena Teede,® Javier Zamora,>”* Shakila Thangaratinam*?-*°

Q/9g 1101 Se paysignd 3s1y :rNg

paloaloid

D e wr e

Cite thisas: BMJ 2025;391:e088141
http://dx.doi.org/10.1136/
bmj-2025-088141

Accepted: 04 November 2025

Sheikh et al. BMJ 2025

v
(B 5]

4 a a q 3
Paracetamol rsDaties 37 ADHD s

* Revue parapluie des revues systématiques: prospective protocol
(registered on PROSPERO, 26 September 2025)

* Toutes les revues ont rapporté une association positive entre
paracétamol et effets neurodéveloppementaux
* OR prochede 1

* Etudes primaires ajustant pour les facteurs familiaux: pas
d’association

* Pas de mécanisme moléculaire

Sheikh et al. BMJ 2025

18
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Antidouleurs palier |

e Paracétamol: antidouleur de choix
e AINS: Toxicité cardiaque et rénale (inhibition COX-2).

- fermeture du CA

- oligoamnios, anurie

Toxicité de classe> Cl de tous les AINS dés 20-24 SA
-> prescription prudente avant 24SA

Patent Ductus
Arteriosus

Left
Pulmonary
Artery

37

Antidouleurs palier II-lll

e Opioides faibles: codéine et tramadol
e Opioides forts: morphine
- pas d’effet tératogeéne
- Irisque d’imprégnation (dépression SNC et respiratoire) et de

syndrome de sevrage (irritabilité, trémulations, cri aigu et hypertonie).

38

19
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Précautions

* Attention a 'automédication par AINS (migraine,
lombalgies....): PREVENIR la femme enceinte

* Aspirine méme regle que les AINS sauf prescription faibles
doses (100 mg/j) par ex pour ttt hypertension gravidique

* Traitement opioide autorisé en I'labsence d’alternative, en
limitant la posologie et la durée du traitement

39

Allaitement

40

20
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Facteurs de risque des médicaments au

cours de l'allaitement
* Médicament:

Mécanisme d’action

Propriétés physico-chimiques (poids moléculaire, liaison aux protéines
plasmatiques, liposolubilité).

* Enfants:
Volume de lait consommé
Age, co-médications, fonction rénale, ...
* Exposition:
Ampleur (posologie, durée, voie d’administration...)

Période

Vignette
clinique

* Patiente de 31 ans qui consulte
pour une entorse de cheville

¢ Allaite son nourrisson de 3 mois

* Quel analgésique lui prescrire?

27.11.2025

21
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Antidouleurs palier |

e Paracétamol: antidouleur de choix
e AINS: antidouleur de choix

Swissmedic; LeCRAT

Antidouleurs palier Il

e Opioides faibles: codéine

- passage chez I'enfant environ 7%, mais role du CYP2D6 dans variabilité
individuelle +++ = concentrations plasmatiques de morphine pouvant
atteindre 20% des concentrations analgésiques pédiatriques. Effets indésirables
(somnolence, léthargie) rapportés chez des enfants allaités

- codéine contre-indiquée

e Opioides faibles: tramadol

- passage chez I'enfant environ 3%, mais réle du CYP2D6 dans variabilité
individuelle +++

tramadol a éviter /a prescrire avec prudence (autorisé en Europe et en
Suisse mais contre-indiqué aux USA par la FDA depuis 2017)

22
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I Case Report Cas CIinique

Pharmacogenetics of morphine poisoning in a breastfed
neonate of a codeine-prescribed mother

Gideon Koren, James Cairns, David Chitayat, Andrea Gaedigk, Steven Leeder

Bébé né a terme, sain

17: difficulté a téter

J11: poids de naissance retrouvé

J12: peau grise, ne tete plus

J13: déces

Autopsie:

Concentration sanguine en morphine (métabolite de
la codéine): 70 ng/mL vs 0-2.2 ng/mL (typique)

Codéine et CYP2D6

Explication:
* Meére traitée pour douleur sur épisiotomie par codéine 30mg plus
paracétamol 500mg 2x/jour pdt 2 sem
* Concentration morphine ds lait:
87 ng/mL
* Génotype et phénotype de la meére:
-CYP2D6*2x2 gene duplication (UM)
-UGT2B7*2 (-161TT, 802TT) (A\ M6G)

Koren G et al. Lancet 2006;368:704
Gasche Y et al. N EnglJ Med 2004;351:2827-31

23
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Antidouleurs palier llI

e Opioides forts: morphine

- passage chez I'enfant environ 2%

- autorisée au cas par cas, selon posologie, comédication/comorbidité de I'enfant
etc. avec surveillance clinique de I'enfant

47
Sources utiles
* https://www.swissmedicinfo.ch/
e https://www.lecrat.fr/ LeI CR|AT ( Centre de Référence sur les Agents Tératogénes
e https://mothertobaby.org/ O MotherToBaby* OOTIS
* https://www.embryotox.de L
B // - / www@tox.de @HARITE
* https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK501922/ (LactMed)
- Drugs and Lactation Database (LactMed®)
) Bethesda (MD): National Institute of Child Health and Human Development; 2006-.
48
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Conclusion

* Toxicité différente selon la période d’exposition

* Un médicament toxique/tératogene peut étre prescrit s’il est
indispensable (balance bénéfice/risque)
* Confirmer I'indication
* Molécule la plus slire ou poursuite molécule efficace
* Privilégier monothérapie a dose minimale efficace
* Prévention pour certaines molécules: valproate, AINS 32™ trimestre

* Prise en charge interdisciplinaire: généraliste-psy-gynéco + pharmacologue

* Consultation de pharmacologie clinique a disposition:
* Tél 32747
* Via DPI
* Consultation.pharmacologie@hug.ch

25
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