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EVOLUTION DE LA DELIVRANCE DES ANTIDEPRESSEURS
DURANT LA GROSSESSE CHEZ LES FEMMES TRAITEES AU

PREALABLE : UNE ETUDE NATIONALE OBSERVATIONNELLE

EVOLUTION OF THE DELIVERY OF ANTIDEPRESSORS DURING
PREGNANCY IN WOMEN PREVIOUSLY TREATED: A NATIONAL

OBSERVATIONAL STUDY



RESUME

Introduction. La France est le 2°™ pays le plus consommateur d’antidépresseurs en Europe,
avec une prédominance pour les femmes. Parmi les 6% de consommateurs d’antidépresseurs
dans la population générale, 3.6% sont des femmes en age de procréer. L’objectif principal
de cette étude était d’observer 1’évolution de la délivrance des antidépresseurs chez les
femmes enceintes traitées de maniere chronique au préalable. Les objectifs secondaires
étaient d’observer la survenue d’événements en fonction des variations de délivrance,
I’observation de la co- délivrance de psychotropes associée ainsi que les modifications de

prescription que cela implique.

Méthodes. Etude observationnelle, rétrospective a partir de la base de données nationale
de remboursements EGB  (Echantillon Généraliste de Bénéficiaires). Nous avons inclus
toutes les femmes dont la grossesse s’est terminée par un accouchement médical ou spontané
entre 2009 et 2014, et traitées avant leur grossesse par antidépresseurs de maniére chronique

(soit 3 boites et plus dans les 6 mois précédant la grossesse).

Résultats. Parmi les 42482 femmes ayant accouché entre 2009 et 2014, 760 étaient traitées
chroniquement au préalable. 72% d’entre elles arrétaient leur traitement (n=547) durant la
grossesse et seulement 15.3% le reprenaient en post-partum (n=88). Les femmes qui
arrétaient leur traitement avaient un traitement avant la grossesse plus récent. La cinétique
de délivrance des autres psychotropes était identique a 1’exception des anxiolytiques qui
présentaient une augmentation anticipée, par rapport a la cinétique des autres psychotropes,
chez les femmes ayant arrété leur traitement antidépresseur pendant la grossesse.

L’Escitalopram était la molécule d’antidépresseurs la plus délivrée de maniére constante



durant la grossesse (entre 19.6% et 22.6%). Les délivrances de Sertraline et de Venlafaxine
augmentaient durant la grossesse. La délivrance de Paroxétine a tendance a augmenter quand
elle est prescrite par le médecin généraliste au 2°™ et 3™ trimestre de grossesse (23% avant
grossesse vs 27.6% en T2/T3), a diminuer lorsqu’elle est prescrite par le psychiatre (13.7%
avant grossesse versus 6.6% en T2/T3, p<0.001). La survenue de complications de grossesse
tel pré-éclampsie (3.6% vs 1.7%, p<0.001), diabéte gestationnel (10.9% vs 6.6%, p<0.001),
césarienne (25.8% vs 20.2%, p<0.001), hémorragie du post-partum (6.2% vs 4.1%,
p<0.001), petit poids de naissance (6.2% vs 4.1%, p<0.001), est plus importante chez les
femmes traitées initialement que celles non traitées. Il y a plus de consultations en médecine
générale (92.2% vs 81.6%), et en psychiatrie (21.6% vs 1% ; p<0.001), ainsi que
d’hospitalisations durant la grossesse chez notre population cible (25.8% vs 18.1%,

p<0.001).

Conclusion. La diminution de délivrance des antidépresseurs durant la grossesse et la
survenue de complications de la grossesse et de I’accouchement en lien avec 1’état dépressif
indiquent la mise en place d’une surveillance accrue chez cette population a risque. En post-
partum, la reprise des antidépresseurs a des taux plus faible qu’avant grossesse, implique de
s’interroger sur l’indication du traitement avant grossesse et ainsi de le réévaluer
systématiquement, mais aussi sur une éventuelle sous-prescription du traitement apres

Zrossesse.



ABSTRACT

Introduction. France is the second largest consumer of antidepressants in Europe and
women represent the majority of the French consumers. Within the 6% of antidepressant
users in the overall population, 3.6% are women of childbearing age. The main objective of
this study was to observe the trend for medical prescription for antidepressant to pregnant
women already chronically treated. The secondary objectives were to observe the occurrence
of events according to the variations of antidepressant delivery, the observation of the
associated co-delivery of psychotropic drugs, and therefore the change in prescription.
Methods. Observational study, retrospective from the national database of reimbursements
EGB (Generalist Sample of Beneficiaries). We included all women whose pregnancy ended
in a medical or spontaneous childbirth between 2009 and 2014, and treated prior to their
pregnancy by antidepressants in a chronic manner (ie 3 boxes and more in the 6 months
before pregnancy).

Results. Among 42,482 women who gave birth between 2009 and 2014, 760 were
chronically treated. 72% of them stopped treatment (n = 547) during pregnancy and only
15.3% restarted it postpartum (n = 88). Women who discontinued their treatment had a
treatment more recent before pregnancy. The kinetics of delivery of the other psychotropic
substances was identical except for anxiolytics which revealed an expected growth compared
to the kinetics of other psychotropic substances for women who stopped their antidepressant
treatment during pregnancy. Escitalopram was the antidepressant molecule the most
consistently delivered during pregnancy (between 19.6% and 22.6%). Deliveries of
Sertraline and Venlafaxine increased during pregnancy. The deliveries of Paroxetine tends
to increase when prescribed by the general practitioner in the 2nd and 3rd trimester of

pregnancy (23% before pregnancy vs. 27.6% in T2 / T3), and to decrease when prescribed



by the psychiatrist (13.7% before pregnancy versus 6.6% in T2 / T3, p <0.001). The
occurrence of pregnancy complications such as pre-eclampsia (3.6% vs 1.7%, p <0.001),
gestational diabetes (10.9% vs. 6.6%, p <0.001), caesarean section (25.8% vs 20.2%, p
<0.001), hemorrhage (6.2% vs 4.1%, p <0.001), low birth weight (6.2% vs 4.1%, p <0.001),
was more important for women initially treated than for untreated women. There were more
consultations in general practice (92.2% vs. 81.6%), in psychiatry (21.6% vs 1%, p <0.001),

and hospitalizations during pregnancy in our target population (25.8% vs 18.1%, p<0.001).

Conclusion. The decrease in the delivery of antidepressants during pregnancy and the
manifestation of problems during both pregnancy and childbirth due to a depressive status
show the importance and the need to establish a close observation of this at-risk population.
Postpartum, the consumption of antidepressants with lower rates than before the pregnancy
involves a questioning about the treatment indication before pregnancy. It seems necessary
to systematically re-evaluate the need and to potentially decrease the treatment after

pregnancy.



INTRODUCTION

Selon les données 2010 de vente/fabrication fournies par 1’Organe International de
Controle des Stupéfiants (OICS), la France fait partie des pays européens les plus
consommateurs de médicaments psychotropes, en 2™ position aprés la Belgique. (1) En
2012 et 2014, les derniers rapports d’expertise de 1’Institut National de la Santé et de la
Recherche Médicale (INSERM), une revue de la littérature et les analyses de vente conduites
par I’Agence Nationale de Sécurit¢ du Médicament (ANSM), ont estimé la consommation
d’antidépresseurs en France, en reprenant des données de 2010 appuyé sur le barometre
santé. Dix-huit pour cent des 18-75 ans déclaraient avoir pris au moins un médicament
psychotrope au cours des 12 derniers mois (10 % avaient consommé un anxiolytique au
cours de I’année, 6 % un hypnotique, 6 % un antidépresseur, 0,7 % un thymorégulateur et
0,9 % un neuroleptique).(2,3) Un antidépresseur était associé¢ a une benzodiazépine dans
21,1 % des cas, a un traitement antipsychotique dans 4,9 % des cas. Le sex ratio homme /
femme était de 0,4. (4) Les antidépresseurs peuvent avoir des indications antalgiques,
neurologiques, mais 1’indication principale en est la dépression. Viennent ensuite les autres
troubles psychiatriques, tels que les troubles de 1’anxiété, bipolaire, et les troubles
obsessionnels compulsifs (TOC).(5) Un quart des femmes en adge de procréer souffre de

symptomes dépressifs.(6)

Si ces données nationales sont nombreuses sur la consommation importante et
croissante des antidépresseurs sur la population générale (1-4,14), peu d’études faisaient
I’analyse de cette consommation durant la grossesse malgré le taux de consommatrices en
age de procréer et les conséquences néfastes liées aux pathologies psychiatriques non

équilibrées durant cette période. De récentes études, principalement conduites au Canada, au



Danemark et aux Etats-Unis, étudient I’utilisation des psychotropes durant la grossesse (7,8),
ainsi que leur lien avec la présence de troubles psychiatriques, en particulier la dépression
gravidique.(9—13) La littérature internationale s’est penchée sur la consommation
d’antidépresseurs par les femmes en ¢étudiant la dépression gravidique dont la prévalence
s’éleve entre 5 et 20%. (8,9,15-18) Plusieurs études ont montré 1’effet psychostimulant de
I’estrogene et la progestérone(15), dont les taux élevés durant la grossesse imputeraient un
caractére protecteur vis-a-vis de la dépression. (16,17). Les études épidémiologiques ne
retrouvent pas de résultats chiffrés significatifs dans ce sens.(18) Malgré 1’effet protecteur,
entre 5 et 20% des femmes feraient une dépression gravidique et 3.6% des femmes débutent
une grossesse sous antidépresseurs.(9,19,20) Certaines études récentes pointent du doigt les
effets de la dépression non traitée sur le foetus et la mere. Un état mental décompensé chez
une future meére a des conséquences déléteres sur le feetus. Les troubles anxieux et la
dépression ont été associés avec des taux plus élevés d’éclampsie.(21,22) Les changements
hormonaux associé¢s a la dépression maternelle et au stress vont avoir un impact sur le
développement du feetus. Les états dépressifs sévéres tendent a augmenter la quantité de
cortisol maternel libérée dans la circulation sanguine. Cette élévation est associée a un risque
de retard de croissance, de prématurité et de futurs retards du développement de
I’enfant.(23,24) Les troubles psychiatriques sont dans 1’ensemble associés a des retards de
croissance in utéro, une prématurité ainsi que des conséquences cognitives, émotionnelles et
comportementales au long cours chez 1’enfant.(25) Une étude publié¢e dans « I’Encéphale »
en 2010, évoque méme 1’augmentation par 5 du taux de dépression chez I’enfant exposé in
utero, en période d’adolescence.(23) Par ailleurs, une cohorte sur 32 ans aux Etats Unis en
2003, évoque une augmentation de la criminalité significative chez les enfants exposés

durant leur vie in utéro a la dépression maternelle.(26) Les conséquences d’une dépression



durant la grossesse affectent aussi la mere. Outre les conséquences de la dépression, les plus
importantes sont la rechute et décompensation psychique pouvant entrainer des risques
suicidaires, des psychoses puerpérales ainsi qu’un lien psycho-affectif entre la mére et
I’enfant instable. (27,28) La premicre cause de déces d’une femme enceinte dépressive étant

le suicide.(29-31)

Néanmoins, 'utilisation des antidépresseurs durant la grossesse est controversée,
comme la moindre médication ; notamment depuis la mise en évidence de la tératogénicité
du thalidomide.(32) La prise d’antidépresseurs a des conséquences largement soulevées par
les scientifiques comme le syndrome de sevrage néonatal. Environ 30% des nouveaux - nés
exposés in utéro souffriraient de ce syndrome.(33) Les symptomes sont bénins, traitables, et
résolutifs sous surveillance.(28,34) L’exposition aux risques de sevrage maternel est
¢galement inévitable, on retrouve les troubles du sommeil, I’irritabilité, les idées suicidaires
ainsi que les troubles gastro intestinaux entre autre. Les inhibiteurs sélectifs de recapture de
la sérotonine (ISRS), suivi par les antidépresseurs tricycliques, correspondant aux inhibiteurs
non sélectifs de la recapture de la monoamine (INSRM) dans la classification « Anatomic
Therapeutic Chemical » (ATC) sont les antidépresseurs les plus prescrits et étudiés pendant
la grossesse.(35-38) Tous les antidépresseurs passent la barriére placentaire. La notice de
sécurité¢ de la Paroxétine a été récemment modifiée aux Etats Unis et en Suisse en ce qui
concerne la femme enceinte.(39) Ceci fait suite aux résultats d’études rétrospectives menées
en 2005 a partir d’'une base de données de I’assurance maladie des Etats Unis par le
laboratoire GSK portant sur 5 956 enfants nés de 5791 femmes exposées a la Paroxétine ou
a un autre antidépresseur durant le premier trimestre, qui montrent une augmentation du
risque malformatif sous Paroxétine en comparaison a d’autres antidépresseurs [risque relatif

(RR) 1.82; 95% IC: 1.17-2.82]. Des malformations cardiovasculaires (communications



interventriculaire et interauriculaire) légeres a modérées ont été notées chez 1.5% a 2% des
nouveau-nés concernés (pour une incidence de base de 1% dans la population générale). Le
caractére spontanément résolutif de ces stades peu évolués de malformations et cette
augmentation limitée du risque global ne justifie pas un changement du traitement si son
bénéfice est notable.(40,41) Une autre étude de 2006 documente un risque accru
d’hypertension pulmonaire persistante du nouveau-né lors de 1’utilisation de ISRS chez les
meres mais il s’agit d’un probléme rare correspondant a 1%.(42) Certaines montrent le risque
significatif d’un poids de naissance plus faible sous antidépresseurs (43), d’un risque de
prématurité avéré ou encore des omphalocéles et de craniosténoses.(44) Apres la mise en
évidence de ces risques, d’autres méta analyses ont été conduites notamment par le
programme canadien Motherisk en relation avec des services nationaux de tératogénies de 8
pays différents qui montraient que le risque de malformations cardiovasculaires liées aux
ISRS n’était pas significatif par rapport a la population générale non exposée a cette classe
médicamenteuse.(45) Les inhibiteurs de la MonoAmine Oxydase (IMAQO) provoquent quant
a eux de I’hypertension artérielle maternelle.(38) Un lien entre 1’autisme et les
antidépresseurs est évoqué dans une étude récente canadienne de 2015, cependant les limites
des critéres de sélection ne permettent pas de mettre en évidence si c’est la dépression ou les
antidépresseurs qui augmente le risque d’autisme, ce lien n’est a ce jour pas démontré.(46)
L’arrét brutal du traitement entraine la rechute de la maladie dans la plupart des cas
avec un effet rebond non négligeable.(16,47) Une étude prospective réalisée aux Etats- Unis
en 2006 incluant 201 femmes enceintes montrent une fréquence significativement plus
¢levée de rechutes chez les femmes qui arrétent leur traitement durant la grossesse (RR, 5.0;
95% IC : 2.8-9.1; p<0.001). D’apres certaines études conduites principalement au Canada,

30 a 75% des femmes enceintes arréteraient brutalement leur traitement, 70% sont concernés



par une rechute, et 61% de ces femmes reprennent leur traitement durant la grossesse. (48—
50) Une étude récente rapporte méme qu’une femme ayant des antécédents de troubles
dépressifs doit continuer son traitement durant la grossesse au vu des risques accrus de
rechute lors de I’arrét de ce dernier (68%).(16) Les données ne vont pas toutes dans le méme
sens. Les « entretiens de Bichat » indiquent que les antidépresseurs peuvent étre prescrit ou
poursuivi durant la grossesse quelque soit la classe d’antidépresseurs si cela est nécessaire
au vu des effets indésirables de la maladie maternelle rapportés sur la meére et le feetus.(51)
Les derni¢res données publiées en 2015 dans « La Presse Médicale » concluent qu’il n’y a
aucune contre-indication absolue a la prise d’antidépresseurs durant la grossesse mais des
consignes de surveillance en fonction de la molécule utilisée.(52,53) Cependant, le dernier
rapport de I’Agence Nationale de la Santé et du Médicament (ANSM) de 2006 ainsi que les
derniéres publications internationales du « Cochrane » de 2013 recommandent, quel que soit
le terme de la grossesse, en raison de leur meilleure tolérance, un des antidépresseurs ISRS
les mieux connus en cours de grossesse : Fluoxétine, Sertraline, ou Citalopram. Le recul
serait encore insuffisant concernant I’Escitalopram et il est préférable d’éviter la Paroxétine
au premier trimestre de la grossesse au vu des diverses données cités en amont. Si les INSRM
présentent un avantage thérapeutique, on choisira si possible la Clomipramine,
I’ Amitriptyline ou I’Imipramine. Les IMAO seraient par ailleurs a éviter. (5,54,55)
L’association des anxiolytiques, principalement les benzodiazépines, aux antidépresseurs est
courante. Les études sur cette classe thérapeutique évoquent également le syndrome de
sevrage néonatal et maternel.(38,49,56). Il n’existe pas de contre- indication absolue. Il est
recommandé d’utiliser en premiére intention les benzodiazépines ayant une durée de vie plus

courte.(38)
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La prévalence de troubles dépressifs et anxieux chez la femme enceinte, ses
conséquences sur la mere et I’enfant ainsi que la forte consommation d’antidépresseurs en
France, nous interroge sur le suivi des traitements par antidépresseurs durant une grossesse
et particuliérement chez les femmes traitées auparavant. Existe- t —il une diminution de la
délivrance injustifiée en regard des dernieres données scientifiques ? Observons- nous des
changements de traitements éventuels respectant les recommandations officielles ? Cette
consommation est —t- elle liée a des facteurs de risques pouvant évoquer la mise en place
d’action de prévention sur une population plus susceptible d’étre surveillée durant cette
période ? Le but de notre étude était d’observer I’évolution de la délivrance des
antidépresseurs durant la grossesse et en post-partum (6 mois) chez les femmes traitées par
antidépresseurs de maniere chronique avant leur grossesse. Les objectifs secondaires étaient
d’observer la co-délivrance des autres traitements psychotropes, d’identifier des facteurs de
risques d’arrét du traitement antidépresseurs durant la grossesse ainsi que les complications

liés a la modification du traitement.
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METHODE :

Type d’études :

Nous avons mené une ¢étude ¢épidémiologique observationnelle, descriptive,
rétrospective. Les données collectées sont issues de la base de I’Echantillon Généraliste de
Bénéficiaires (EGB). Il s’agit d’un échantillon permanent représentatif de la population
protégée par 1’assurance maladie. Il résulte d’un sondage au 1/97¢me sur le numéro de
sécurité sociale (NIR) des bénéficiaires, qu’ils aient pergus ou non des remboursements. Ce
panel prévu par I’arrété du 20 juin 2005 est géré par la Caisse nationale de 1’assurance
maladie des travailleurs salariés (CNAMTS). En 2015, il recensait pres de 660 000
bénéficiaires. Il couvre le régime général depuis 2003 (hors sections locales mutualistes :
fonctionnaires et étudiantes), la Mutualité sociale agricole (MSA) depuis 2010 et le Régime
social des indépendants (RSI) depuis 2011. L’EGB s’enrichit tous les trimestres en prenant
en compte les entrées (naissances, nouvelles affiliations) et les sorties (déces, changements
de régime). Il regroupe des informations anonymes sur les caractéristiques
sociodémographiques des bénéficiaires contenues dans les bases de données des différents
régimes (age, sexe, date de déces, caisse d’affiliation et affiliation a la CMU-c) ainsi que les
données médicales contenues dans le Systeme National d’Informations Inter-Régimes de
I’ Assurance Maladie (SNIRAAM). L’échantillon contient les codes détaillés des actes de
biologie, des dispositifs médicaux et des actes techniques médicaux selon la Classification
Commune des Actes Médicaux (CCAM). Il inclut des informations concernant les
professionnels de santé rencontrés (spécialité, nature d’exercice) et les établissements de
soin. Le panel comporte aussi les données médicalisées hospitalieres du programme de
médicalisation des systemes d’information (PMSI) avec les informations concernant les

diagnostics posés (principaux, reliés, associés) selon la Classification Internationale des
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Maladies, 10¢éme version (CIM 10), pour chaque sé€jour hospitalier du bénéficiaire. L’EGB
contient également les affections de longue durée (ALD), recueillies selon leur code CIM
10. Enfin, il comporte I’ensemble des médicaments remboursés classés selon leur code ATC,
a I’exception des médicaments rétrocédés par I’hopital. Les données ainsi collectées sont

conservées pendant 20 ans au-dela de I’année en cours. (57,58)

Un comité scientifique a réuni un chef de clinique en médecine générale, des
pharmacologues, un psychiatre, un médecin représentant le centre régional de
pharmacovigilance, un biostatisticien, et une attachée de recherche clinique (ARC) pour

assurer le déroulement de 1’étude.

Population étudiée :

L’étude a été menée sur toutes les femmes ayant accouché entre 2009 et 2014
spontanément ou médicalement, d’un enfant vivant et traitées de maniere chronique par
antidépresseurs : délivrance de 3 boites et plus 6 mois avant le début de grossesse. Elles
devaient bénéficier d’un des trois régimes (RG, MSA et RSI). Elles ont été identifiées dans

la base EGB par leur code CIM10.

- Critéres d’inclusion et de non inclusion

Les critéres d’inclusion étaient : toutes les femmes ayant au moins 3 boites
d’antidépresseurs délivrées dans les 6 mois avant conception. ; L’étude analysait I’évolution
de la délivrance durant la grossesse et ses conséquences, donc seules les grossesses ayant un
terme codé via EBG ¢étaient incluses, ce qui a permis de déterminer une date de conception.

Toutes les autres grossesses €taient exclues ainsi que les interruptions volontaires de
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grossesses et les fausses couches avant 22 SA. De plus, la classe des carbamates codée

NO5SBC a ét¢ exclue de 1’étude, n’étant pas prescrite.

- Design de I’étude

L’étude analysait 1’évolution de la délivrance d’antidépresseurs 6 mois avant la
grossesse, pendant la grossesse et jusqu’a 6 mois apres (ces périodes ont été scindées en 2
périodes de 3 mois). Le suivi de délivrance durant la grossesse était étudié en fonction des
trimestres de grossesse: 1° trimestre (T1), 2°™ trimestre (T2) et 3™ trimestre (T3). La date
de conception a été définie via ’EGB, d’apres I’age gestationnel d’une grossesse soustraite
a la date d’accouchement correspondant a une date de conception. Puis les trimestres ont ét¢
calculés, par tranches de 90 jours, rejoignant ainsi la définition de 1’Organisation Mondiale
de la Santé (OMS) indiquant I’age gestationnel en semaines d’aménorrhée (SA) (1 a 15 SA

inclus pour T1, 16 a 28SA inclus pour T2 et 29 a 41SA inclus pour T3).(59)

La chronicité du traitement a été définie comme la délivrance de 3 boites ou plus en
6 mois pré-partum. L’étude de 6 mois post-partum correspond a la définition de cette période

par la Haute Autorité de Santé (HAS).

Critéres de jugement principal :

Au sein de la population incluse, le maintien ou non du traitement antidépresseur a
¢été observé durant la grossesse et en post-partum soit 6 mois aprés 1’accouchement, en
fonction de leur classe médicamenteuse : les inhibiteurs non sélectifs de la recapture de la
monoamine (INSRM), les inhibiteurs sélectifs de la recapture de la sérotonine (ISRS), les
inhibiteurs des monoamines non sélectifs (IMONS), les inhibiteurs des monoamines

oxydase (IMAO), et les inhibiteurs de la recapture de la sérotonine et de la noradrénaline
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(IRSNa) (identifiés dans la base de données EGB via leurs code ATC respectivement
NO6AA, NO6AB, NO6AF NO6AG et NO6AX). Un focus sur les molécules les plus prescrites
a ¢été effectué : Paroxétine (NO6ABO0S), Fluoxétine (NO6ABO03), Escitalopram (NO6AB10),
Citalopram (N0O6ABO04), Sertraline (NO6AB06), Venlafaxine (NO6AX16). L’arrét du
traitement a été défini comme la délivrance de 0 boites pendant 3 mois avant T3. Notre étude
a analysé également la reprise ou non d’un traitement suite a un arrét : 1’arrét étant défini
comme 3 mois sans délivrance suivi d’une reprise en T2 ou T3. L’EGB a également été

interrogé sur le prescripteur (médecin généraliste, psychiatre ou gynécologue).

Critéres de jugement secondaire :

Pour caractériser la population cible, nous avons recherché des facteurs liés au
traitement antidépresseur précédant une grossesse, des facteurs liés au maintien et a 1’arrét
du traitement antidépresseur.

Nous nous sommes intéressés aux criteres en lien avec les antécédents de la patiente
ou les grossesses antérieures : patiente agée de moins de 20 ans, patiente agée de plus de 35
ans, bénéficiaire de la CMU, primipares, multipares, stérilité/ parcours de Procréation
Médicalement Assistée (PMA), patiente en ALD pour pathologie dépressive/ anxieuse,
patiente en ALD pour troubles psychiatriques exceptés dépression et anxiété (codes CIM10
- Annexes 4, 5, 13, 14, 15). Nous avons également analysé des facteurs en lien avec la
grossesse actuelle : grossesse unique ou multiple, usage de toxiques, obésité/ prise excessive
de poids, grossesse compliquée, hypertension artérielle (HTA) gravidique /prééclampsie/
éclampsie, menace d’accouchement prématuré (MAP), diabéte gestationnel, hémorragie
pendant la grossesse et de la délivrance, détresse foetale, accouchement césarienne,

accouchement avec instruments/ assistance, rupture prématurée des membranes (codes
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CIM10 - Annexe 19,11, 1,8,9, 17, 18, 12, 2, 3, 10) et en lien avec le suivi de la patiente :
les prescripteurs des antidépresseurs, nombre d’échographies obstétricales (normalement 3
par grossesse) (Annexe 22), nombre de consultations, nombre d’hospitalisations.

Dans un second temps, nous avons comparé la survenue d’événements de
complications entre le groupe de femmes avec arrét vs femmes avec maintien. Les
évenements €tudiés avaient été mis en évidence dans la littérature internationale comme
étant des conséquences éventuelles de non traitement ou d’interruption des antidépresseurs
durant la grossesse : épisode dépressif au cours de la grossesse, accouchement prématuré,
grossesses compliquées, HTA gravidique /prééclampsie/ éclampsie, détresse foetale,
accouchement césarienne, accouchement avec instruments/ assistance, petit poids de
naissance, MAP, rupture prématurée des membranes, diabéte gestationnel, hémorragie
pendant la grossesse et de la délivrance, usage de toxiques, patiente mise en ALD pour
pathologie dépressive/ anxieuse, patiente mise en en ALD pour troubles psychiatriques
exceptés dépression et anxiété, troubles mentaux liés a la puerpéralité/ dépression post-
partum, tentative de suicide/ suicide, morts feetales in-utéro (MFIU), morts nés ainsi que les
interruptions médicales de grossesse (IMG), fausses couches tardives. Les codes CIM10 sont
donnés dans 1’annexe via les tableaux 20,21, 1, 8, 12,2, 3,24, 9, 10, 17, 18, 19, 14, 15, 16,
23, 25, 26.

L’analyse de la co-délivrance d’anxiolytiques (NO5B), d’hypnotiques (NO5C) et
d’anti-épileptiques (NO3A) est également réalisé en isolant la classe des benzodiazépines

codée NOSBA et NOSCF souvent associés aux antidépresseurs.
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Analyse des données :

La population est décrite par des effectifs et pourcentages associés pour les variables
qualitatives et catégorielles par des moyennes+/- écart-type associé pour les variables
quantitatives. La comparaison entre deux parametres qualitatifs a été réalisée via le test du
Chi2 ou le test exact de Fisher le cas échéant. La comparaison de moyennes entre groupes a
¢été réalisée a I’aide du test de Student (ou par le test de Kruskal- Wallis si conditions de
Student non respectées, la normalité des variables quantitatives a ét¢ vérifiée par le test de
Shapiro- Wilk). Toutes les analyses ont été réalisées en formulation pour un risque de 1°¢

espece bilatéral de 5% sous STATA V12 (Stata Corp, College Station, Texas, USA).

Considérations 1égales :

L’EGB garantit la confidentialité de I’intégralité¢ des données et de I’anonymat. Elle
a fait I’objet d’un accord de la Commission Nationale de 1’Informatique et des Libertés

(CNIL) le 14 juin 2005.

La loi du 20 juin 2005 et la CNIL encadrent strictement 1’utilisation et 1’acces a
I’EGB pour permettre la protection des données individuelles. Les identifiants des individus
sont anonymisés de maniere irréversible avant d’étre envoyés et stockés vers le SNIIRAM.
Afin de garantir la confidentialit¢ des informations, 1’alimentation de I’EGB repose sur un
double cryptage des identifiants des bénéficiaires, dans les bases administratives des régimes
d’une part, dans le SNIIRAM d’autre part. Les données médicales ne sont accessibles que

par un nombre restreint d’utilisateurs (médecins, chercheurs) autorisés.
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RESULTATS

Description des données de délivrance d’antidépresseurs

Population des femmes enceintes

De 2009 a 2014, la base EGB dénombre 42482 grossesses aboutissant a un accouchement
dont I’age gestationnel a été renseigné. Dans la période couvrant 6 mois avant la grossesse,
jusqu’a 6 mois apres 1’accouchement, 3.6% (n=1532) des femmes ont eu une délivrance
d’antidépresseurs dont 71.4% (n=1094) étaient des ISRS. Par ailleurs, 7.2% (n=3040) ont eu
une délivrance d’anxiolytiques dont 66.7% (n=2027) étaient des benzodiazépines, 2%
(n=859) des hypnotiques et 0.9% (n=380) des antiépileptiques. La délivrance de toutes les
classes de psychotropes ¢étudiées (psychoanaleptiques, anxiolytiques, hypnotiques,
antiépileptiques) diminuait tout au long de la grossesse et augmentait en post-partum sans
revenir a 1’état antérieur (avant vs apreés grossesse : p<0.001; T3 vs apres grossesse :
p<0.001). (Figure 1).

Figure 1 : Evolution de la délivrance des psychotropes avant, durant la grossesse et en post

partum chez les femmes ayant accouché de 2009 a 2014.
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L’Escitalopram (23.5%), la Paroxétine (17.7%), la Venlafaxine (14.5%) et la Fluoxétine

(12.1%) étaient les molécules les plus délivrées 3 mois avant la grossesse. La diminution de

la Paroxétine et la Venlafaxine était moins importante que celle des autres molécules. On

observait une augmentation de la délivrance de la Sertraline durant la grossesse et en post-

partum (7.1% avant versus 11% en T1, 15.3% en T2, 15.6% en T3 et 13.6%), du

Clomipramine (2.2% versus 7.4% en T2 et 9.1% en T3), ainsi que des INSRM en général.

(Tableau 1)

Tableau 1: Délivrance des antidépresseurs par molécules les plus prescrites chez la population

générale, en fonction du temps. (n=42482)

6 a 3 mois

avant
ESCITALOPRAM 446 (25.3)
PAROXETINE 351 (19.9)
VENLAFAXINE 252 (14.3)
FLUOXETINE 206 (11.7)
SERTRALINE 124 (7)
CITALOPRAM 95(54)
CLOMIPRAMINE 29 (1.7)

Population a I’étude

3  mois
début

grossesse

385 (23.5)

290 (17.7)

238 (14.5)

198 (12.1)

117 (7.1)

117 (7.1)

36 (2.2)

a

T1

188
(20.9)

201
(22.3)

118
(13.1)

95
(10.5)

99 (11)
47
(5.2)

27 3)

T2

85(16.9)
103
(20.5)

71 (14.1)

33 (6.6)

77 (15.3)

38(7.6)

37 (7.4)

T3

90 (18.5)

121 (24.9)

56 (11.5)

28 (5.8)

76 (15.6)

27 (5.6)

44 9.1)

Accouchement/

3mois aprés

121 (19.6)

158 (25.5)

79 (12.8)

34(5.5)

84 (13.6)

39(6.3)

41 (6.6)

3 a 6 mois

apres

160 (22.2)

166 (23)

91 (12.6)

44 (6.1)

88 (12.2)

44 (6.1)

24 (3.3)

La population des femmes traitées par antidépresseurs de manicre chronique, ¢’est-

a-dire ici définie par la délivrance de 3 boites et plus dans les 6 mois précédant la grossesse,

représentait 760 femmes enceintes. La délivrance des psychotropes y compris les

antidépresseurs diminuait pendant la grossesse et augmentait a nouveau en post-partum sans
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également revenir au taux de délivrance du pré-partum (Avant vs Aprés grossesse
(»<0.001) ; T3 vs apres grossesse (p<0.001)). En comparaison avec les autres psychotropes,
il existait une ré augmentation précoce de délivrance des anxiolytiques a partir de T2, qui

correspondait au taux le plus bas d’antidépresseurs a ce moment-la. (Figure 2)

Figure 2 : Evolution de la délivrance des psychotropes chez les femmes traitées initialement par

antidépresseurs de maniére chronique. (n=760)
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Les ISRS représentaient la classe d’antidépresseurs la plus délivrée (62%, n=471).
Parmi ceux-ci, I’Escitalopram était le plus utilisé 3 mois avant la grossesse (22.1%, n=168)
suivi de la Paroxétine (16.3%, n=124), et de la Fluoxétine (12%, n=91). Les IRSNa étaient
délivrés a 19.3% (n =147) dont 13.2% de Venlafaxine (n=100) suivi des INSRM a 6.3%
(n=48). Toutes les classes d’antidépresseurs diminuaient quelque-soit la classe et la
molécule. (Tableau 2) Les IMAO et les IMONS n’étaient pas représentés puisqu’aucune
prescription d’IMONS n’a été retrouvée et une seule prescription d’IMAO est relatée en

début de grossesse, conservée durant toute 1’étude.
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Tableau 2 : Délivrance des antidépresseurs par classe et molécules chez les patientes traité

chroniquement avant la grossesse (n=760)

ISRS

- Escitalopram

- Paroxétine

- Fluoxetine

- Sertraline

- Citalopram
IRSNa

- Venlafaxine
INSRM

6 a 3 mois

avant

495 (65.1)

182 (24)

143 (18.8)

92 (12.1)

50 (6.6)

44 (5.8)

147 (19.3)

110 (14.5)

47(6.2)

3 mois
avant A
début
grossesse

471 (62)

168 (22.1)

124 (16.3)

91 (12)

48 (6.3)

52 (6.8)

141 (18.6)

100 (13.2)

48 (6.3)

T1

306
(40.3)
104

(13.7)

93 (12.2)

54.(7.1)

44 (5.8)

26 (3.4)

93 (12.2)

63 (6.3)

39(5.1)

T2

141
(18.6)

36 (4.7)

45(5.9)

13 (1.7)

33 (4.3)

17 2.2)

38(5)

30 (4)

24 (3.2)

T3

131
(17.2)

34 (4.5)

47(6.2)

11 (1.5)

31 (4.1)

13(1.7)

29 (3.8)

24 (3.2)

19 (2.5)

Accouchement

a3 mois aprés

185 (24.3)

56 (7.4)

66 (8.7)

19 (2.5)

34 (4.5)

17 (22)

46 (6)

34 (4.5)

23(3)

3 a 6 mois

apres

210 (27.6)

67 (8.8)

67 (8.8))

24 (3.2)

35 (4.6)

22 (2.9)

50 (6.7)

37 (4.9)

25(3.3)

P value

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

<0.001

Les résultats concernant la population de femmes traitées par antidépresseurs avant

leur grossesse sont exposés Tableau 3. Ces femmes étaient un peu plus agées (29.6 Ans +/-

5.4 vs 32.3 Ans +/-5.5, p<0.001). Elles avaient plus souvent des antécédents de troubles

psychiatriques, une ALD pour troubles psychiatriques et avaient plus souvent fait une

tentative de suicide. Ces femmes €taient également plus susceptibles de faire des événements

d’origine psychiatrique durant leur grossesse, et faisaient plus souvent 1’'usage de drogues.

Une tendance a I'usage d’alcool et de tabac chez les femmes traitées était également

retrouveée.
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Tableau 3: Comparatif des antécédents des patientes traitées chroniquement par

antidépresseurs avant leur grossesse et des patientes non traitées

Critéres en lien avec les ATCD ou les | Patientes non incluses Patientes incluses p-value
grossesses précédentes N=41722 N=760
Age 29.6+/-5.4 32.3+/-5.5 <0.001
<20 1071 (2.6) 6 (0.8) <0.001
20-35 3595 (82.9) 522 (68.7)
>35 6056 (14.5) 232 (30.5)
Age gestationnel 39.0+/-2.1 38.7+/-2.3 0.001
CMU 7423 (17.8) 153 (20.1) 0.10
Multipare 21889 (52.5) 385 (50.7) 0.32
PMA 955 (2.3) 14 (1.8) 0.41
Hospit ou ALD pour dépression/anxiété
avant la grossesse 854 (2.1) 165 (21.7) <0.001
6mois avant 69 (0.2) 39 (5.1) <0.001
Hospit ou ALD pour tb psy (hors
dépréssion/anxiété) 311 (0.8) 80 (10.5) <0.001
avant la grossesse 18 (0) 7 (0.9) <0.001
6mois avant
Hospit ou ALD pour TS
avant la grossesse 373 (0.9) 62 (8.2) <0.001
6mois avant 46 (0.1) 21 (2.8) <0.001
Evenement dépression
avant la grossesse 1050 (2.5) 171 (22.5) <0.001
6 mois avant 74 (0.2) 37 (4.9) <0.001
ATCD de Grossesse compliquée 188 (0.5) 13 (1.7) <0.001
ATCD de difficultés (sociales, 3161 (7.6) 99 (13.0) <0.001
éducatives... toutes réunies)
Dont... diff. Familiales 200 (0.5) 13 (1.7) <0.001
Dont.... avec le 80 (0.2) 5(0.7) 0.004
conjoint
ATCD alcool 134 (0.3) 25 (3.3) <0.001
ATCD tabac 1291 (3.1) 61 (8.0) <0.001
ATCD drogues 115 (0.3) 24 (3.2) <0.001
ATCD d’obésité 939 (2.3) 41 (5.4) <0.001

Parmi les critéres en lien avec la grossesse actuelle, exposés Tableau 3bis, il y avait
plus de prééclampsie dans la population a 1’étude (3.6% versus 1.7%, p<0.001), de diabéte
gestationnel (10.9% versus 6.6% p<0.001), d’accouchement par césarienne (25.8% versus
20.2%, <0.001), d’hémorragie du post-partum (6.2% versus 4.1%, p=0.03), et de petit poids

de naissance (3.6% versus 2.4%, p=0.05). Une analyse secondaire a été effectuée afin
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d’observer uniquement les femmes n’ayant pas eu d’antécédents de grossesses compliquées,

permettant d’éviter le lien entre les antécédents de grossesses compliquées et la survenue de

complications. Cela a permis d’affirmer plutot le lien entre ces cinq complications de

grossesse et le fait d’étre traité pour un état dépressif. L’augmentation de ces complications,

excepté le petit poids de naissance (p=0.13), s’était révélée toujours significatif, objectivant

ce lien.

Tableau 3bis : Comparatif des événements de grossesse des patientes traitées chroniquement

par antidépresseurs avant leur grossesse et des patientes non traitées

Patientes non incluses Patientes incluses p-value
Critéres en lien avec la grossesse N=41722 N=760
actuelle
Grossesse monofoetale 40921 (98.1) 748 (98.4) 0.50
Grossesse multiple 801 (1.9) 12 (1.6)
NB : 25 cas ou ni monof ni multiple
n’est renseigné sur les non incluses
Prise excessive de poids pendant la g 1302 (3.1) 30 (4.0) 0.20
HTA gravidique 1107 (2.7) 23 (3) 0.53
Pré eclampsie 723 (1.7) 27 (3.6) <0.001
Eclampsie 28 (0.1) 0(0) 0.48
Petit poids de naissance 1015 (2.4) 27 (3.6) 0.05
Menace d’accouchement prématuré 1614 (3.9) 40 (5.3) 0.05
Diabete gestationnel 2751 (6.6) 83 (10.9) <0.001
Hémorragie du début de la grossesse 241 (0.6) 6 (0.8) 0.45
Hémorragie avant accouchement 290 (0.7) 5(0.7) 0.9
Hémorragie pendant I’accouchement 81(0.2) 4(0.5) 0.04
Hémorragie du post-partum 1689 (4.1) 47 (6.2) 0.003
Détresse feetale 9380 (22.5) 177 (23.3) 0.6
Accouchement césarienne 8418 (20.2) 196 (25.8) <0.001
Accouchement avec instruments/
assistance 4698 (11.3) 73 (9.6) 0.15
Rupture prématuré des membranes 3254 (7.8) 66 (8.7) 0.37
Déchirure du périné 3925 (9.4) 66 (8.7) 0.50
Trouble du rythme du feetus 6907 (16.6) 126 (16.6) 0.99
Dystocie feetale 2974 (7.1) 58 (7.6) 0.59
Dystocie pelvienne 1076 (2.6) 23 (3.0) 0.44
Placenta praevia 201 (0.5) 4(0.5) 0.86
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Les femmes traitées de maniére chronique présentaient plus d’antécédents d’obésité
(5.4% vs 2.3%, p<0.001). La précarité n’était pas liée a la prise d’antidépresseur pendant la

grossesse (20.1% versus 17.8%, p=0.10).

On notait également plus d’hospitalisations pendant la grossesse chez ces femmes
ayant un traitement antidépresseur avant leur grossesse. (Tableau 2) Il n’y avait pas de
variation du nombre d’échographies obstétricales chez les femmes ayant un traitement

antidépresseur.

Dans 76.7% des cas, durant toute la période étudiée (soit 6 mois avant, la grossesse
et 6 mois apres), le prescripteur des antidépresseurs était le médecin généraliste. Il prescrivait
plus souvent la Paroxétine (23%) suivi de I’Escitalopram (22.9%) et de la Venlafaxine
(13.8%). Un focus sur les prescriptions durant le T2/ T3 a été réalis¢ indiquant une
prescription augmentée de Paroxétine en T2/ T3 par rapport a la délivrance globale sur la
grossesse (27.6% vs 23%) ainsi que de Sertraline (8.8% en moyenne vs 12.3% en T2/T3) et
une stabilité des autres molécules par rapport a la période de gestation en général. Le
psychiatre était prescripteur dans 20.1% des cas avec une prédominance pour I’Escitalopram
(20.2%), la Sertraline (15.1%), la Paroxétine (13.7%) et la Venlafaxine (13.6%). On
observait une nette diminution de la prescription de Paroxétine durant le T2 et T3 (6.6% vs
13.7%) et une augmentation de la Sertraline par rapport a la délivrance globale en pré,
partum et post-patum (27.8% en T2/T3 vs 15.1%) ainsi que du Clomipramine (12.3% en
T2/T3 vs 5.9%). Le gynécologue (0.8% des délivrances de psychoanaleptiques) quant a lui
prescrivait principalement la Sertraline (21.6%), I’Escitalopram (19.6%), la Paroxétine
(17.7%) et la Venlafaxine (13.7%) avec une augmentation de la Venlafaxine (19.2% en
T2/T3 vs 13.7%) et de la Sertraline (23% en T2/T3 vs 21.6%) et une stabilité des autres

molécules en T2 et T3.
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On observait une augmentation du nombre de consultations que ce soit chez les
médecins généralistes (92.2% vs 81.6%, p<0.001) ou chez le psychiatre (21.6% vs 1%,
p<0.001) pour les femmes traitées initialement. Il n’avait pas été noté de différence

significative du nombre de consultations en gynécologie (5 (3-7)) vs 5 (2-7)), p=023).

Il y avait une augmentation d’événements durant le post-partum chez les femmes

traitées. (Tableau 4)

Tableau 4 : Comparaison de la survenue des évéenements du post-partum (6 mois apreés) entre

les femmes traitées et non traitées chroniquement avant leur grossesse.

Patientes non incluses Patientes incluses p-value
n= 41722 n=760
Evénements dépressifs 55(0.1) 16 (2.1) <0.001
TS 11 (0.0) 5(0.7) <0.001
Troubles mentauxliésala 803 (1.9) 81 (10.7) <0.001

puerpéralité

- Analyse selon I’arrét du traitement antidépresseur durant la grossesse

Parmi les femmes traitées de maniére chronique avant la grossesse, 547 femmes
(72%) ont eu un arrét complet durant la grossesse de leur traitement antidépresseur.
L’observation de toutes les délivrances retrouvées dans la base, sans limite de temps en pré-
partum, indiquait que les femmes ayant arrété leur traitement présentaient des délivrances

d’antidépresseurs antérieures plus récentes et de durée plus courtes (p<0.001).
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Figure 3 : Evolution de la délivrance des psychotropes chez les femmes ayant arrété leur

traitement antidépresseur (n= 547)
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Par ailleurs, 171 ont maintenu en continu le traitement soit 22.5% de notre population
cible et 42 ont arrété et repris avant le T3, soit 7.1% des femmes (nommé groupe
interrompu). On notait également que 15.3% des femmes ayant arrété complétement leur
traitement le reprenaient en post-partum (n=88). Parmi les antidépresseurs, on observait
I’augmentation de la délivrance de la Sertraline a partir de T1 chez les femmes dont le
traitement avait été maintenu ou interrompu. On observait également une augmentation des
tricycliques (INSRM) au T2 et T3. (Tableau 5) Un focus sur la Paroxétine a été réalisé nous
indiquant que 25% des patientes (n=64) changeaient de molécules durant la grossesse pour
la Sertraline (29.4%)), le Citalopram (29.4%), I’escitalopram (17.6%), la fluoxétine (11.8%),

la venlafaxine (5.9%) et I’amitriptyline (5.9%).
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Figure 4 : Evolution de la délivrance des psychotropes chez les femmes ayant arrété leur

traitement puis repris durant la grossesse (n=42)
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On observait une augmentation des anxiolytiques et hypnotiques durant la période

d’arrét des antidépresseurs ainsi qu’en post-partum, une diminution au moment de la reprise

du traitement antidépresseur et en péri-accouchement. Les anti-épileptiques, quant a eux,

¢taient augmentés apres 1’accouchement. (Tableau 5, graphique 3 et 4)

Nous avons comparé¢ les femmes ayant arrété leur traitement versus celles 1’ayant

interrompu vs celles qui 'ont maintenu vs. Parmi les femmes qui ont maintenu leur

traitement ou interrompu, on observait une plus grande proportion de femmes ayant eu des

antécédents psychiatriques (anxiété-dépression ou autre). La prise de toxiques ne différait

pas entre les 2 groupes. Le nombre d’antécédents de grossesses compliquées n’était pas

différent. Par ailleurs, nous ne retrouvions pas de critéres significatifs en lien avec la

caractéristique socio-économique des patientes. (Tableau 6)
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Tableau S: Délivrance des antidépresseurs par molécule les plus utilisés chez les 3 groupes

étudiés

GROUPE ARRET DU TRAITEMENT

6mois avant

ISRS 352 (64.4)
- Escitalopram 138 (25.2)
- Paroxétine 85 (15.5)
- Fluoxetine 80 (14.6)
- Citalopram 31(5.7)
- Sertraline 28 (5.1)

IRSNa 102 (18.6)
- Venlafaxine 75 (13.7)

INSRM 27(4.9)

GROUPE INTERROMPU

ISRS 29 (69)
- Paroxétine 12 (28.6)
- Escitalopram 10 (23.8)
- Sertraline 3(7.1)
- Citalopram 2 (4.8)
- Fluoxétine 1(2.4)
IRSNa 9(21.4)
- Venlafaxine 5(11.9)
INSRM 4(9.5)

GROUPE MAINTIEN N=171

ISRS 114 (66.7)
- Paroxétine 46 (26.9)
- Escitalopram 34 (19.9)
- Sertraline 19 (11.1)
- Fluoxétine 11 (6.4)
- Citalopram 11 (6.4)
IRSNa 36 (21)
- Venlafaxine 30 (17.5)

INSRM 16 (9.4)

3 mois avant

326 (59.6)
126 (23)
67 (12.2)
78 (14.2)
39 (7.1)
26 (4.75)
97 (17.7)
67 (12.2)
24 (4.4)
N=42
28 (66.7)
11(26.2)
10 (23.8)
3(7.1)

2 (4.8)
1(24)
7(16.7)
5(11.9)

5(11.9)

117 (68.4)
46 (26.9)
32 (18.7)
19(11.1)
12(7)

11 (6.4)
37 (21.6)
28 (16.4)

19 (11.1)

N=547

T1

166 (30.4)
64 (11.7)
39 (7.1)
39(7.1)
10 (1.8)
16 (2.9)
52(9.5)
33 (6)

12(2.2)

20 (47.6)
7(16.7)
7(16.7)
4(9.5)
4(9.5)
1(24)
3(7.1)

2 (4.8)

5(11.9)

120 (70.2)
47 (27.5)
33(19.3)
24(14)
14(82)
14(8.2)
38 (22.2)
28 (16.4)

22 (12.9)

T2

0 (0)
0 (0)
0 (0)
0(0)
0 (0)
0 (0)
0 (0)
0 (0)

0(0)

22 (52.4)
6(14.3)
6(14.3)
6(14.3)
3(7.1)
1(24)
4(9.5)
3(7.1)

7(16.7)

119(69.6)
39 (22.8)
30 (17.5)
27 (15.8)
12(7)

13 (7.6)
34 (19.8)
27 (15.8)

17 9.9)

T3

0 (0)
0 (0)
0 (0)
0(0)
0 (0)
0 (0)
0 (0)
0 (0)

0(0)

27 (64.3)
9 (21.4)
10 (23.8)
4(9.5)
1(24)
1(24)
3(7.1)
3(7.1)

5(11.9)

104(60.8)
38 (22.2)
24(14)
27(15.8)
10 (5.8)
10 (5.8)
25 (14.6)
21(123)

14 (8.2)

3mois

apres

71 (13)
28(5.1)
20(3.7)
14 (2.6)
8(1.5)

7(1.3)

16 (2.9)
13 (2.4)

4(0.7)

23 (54.8)
10 (23.8)
8 (19.1)
4(9.5)
1(2.4)

0 (0)
7(16.7)
5(11.9)

3(7.1)

91 (53.2)
36 (21)
20 (11.7)
23 (13.5)
5(2.9)

8 (4.7)
23 (13.4)
16 (9.4)

16 (9.4)

6 mois apres

93 (17)
39 (7.1)
19 (3.5)
18 (33)
11(2)

9.(1.6)

23(42)
19 (3.5)

8 (1.5)

24 (57.1)

7(16.7)
4(9.5)
2 (4.8)
0 (0)
5(11.9)
4(9.5)

3(7.1)

93 (54.4)
38 (22.2)
21 (12.3)
22(12.9)
6(3.5)
9(5.3)
22(12.9)
14(82)

14 (8.2)

P value

P=0.74
P=0.36
P=0.001
P=0.002
P=0.92
P=0.022
P=0.88
P=0.41

P=0.05

P=0.74
P=0.001
P=0.002
P=0.92
P=0.36
P=0.002
P=0.16
P=0.41

P=0.05

P=0.74
P=0.001
P=0.002
P=0.92
P=0.002
P=0.36
P=0.77
P=0.41

P=0.05
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Tableau 6 : Comparatifs des critéres en lien avec les antécédents, la grossesse actuelle entre les

femmes ayant arrété leur traitement vs maintien vs interrompu.

Critéres en lien avec les ATCD ou les | TTT maintenu TTT TTT Arrété P
grossesses précédentes en continu interrompu N=547 value
N=171 N=42
Age 33.3+/-5.1 31.9+/-5.5
<20 0(0) 0(0) 6(1.1)
20-35 111 (64.9) 27 (64.3) 384 (70.2)
>35 60 (35.1) 15 (35.7) 157 (28.7)
Age gestationnel 38.5+/-2.0 38.6+/-2.0 38.84/-2.2 0.51
CMU 28 (16.3) 11(26.2) 114 (20.8) | 0.26
Multipare 96 (56.1) 18 (42.9) 292 (53.4) 0.55
PMA 5(2.9) 0(0) 9 (1.7 0.36
Hospit ou ALD pour dépression/anxiété
avant la grossesse
6mois avant 52 (30.4) 11(26.2) 102 (18.7) 0.004
10 (5.9) 1(24) 28 (5.1 0.66
Hospit ou ALD pour tb psy
avant la grossesse
6mois avant 26 (15.2) 9(21.4) 45 (8.8) 0.002
2(1.2) 1(2.4) 4(0.7) 0.52
Hospit ou ALD pour TS
avant la grossesse 19 (11.1) 4(9.5) 37(7.1) 0.24
6mois avant 6 (3.5) 1(2.4) 14 (2.6) 0.80
Evenement dépression
avant la grossesse 55(32.2) 13 (31) 103 (18.8) 0.001
6 mois avant 9(5.3) 1(24) 27 (4.9 0.73
ATCD de Grossesse compliquée 3(1.8) 3(7.1) 7 (1.3) 0.04
ATCD alcool 7(4.1) 1(2.4) 17 3.1) 0.77
ATCD tabac 19 (11.1) 5(11.9) 37(6.8) 0.12
ATCD drogues 5(2.9) 2(4.8) 17 (3.1) 0.82
ATCD d’obésité 14 (8.2) 2 (4.8) 25 (4.6) 0.18
Critéres en lien avec la grossesse TTT non TTT
actuelle arrété interrompu TTT Arrété
N=213 N=547
Grossesse multiple 1 (0.6) 1(2.4) 10 (1.8) 0.47
Prise excessive de poids 8 (4.7) 0(0) 10 (1.8) 0.37
HTA gravidique 7 (4.1) 1(2.4) 15 (2.7) 0.64
pré eclampsie 10 (5.9) 3(7.1) 14 (2.6) 0.04
Petit poids de naissance 8 (3.8) 19 (3.5)
Menace d’accouchement prématuré 10 (5.9) 0(0) 30 (5.5) 0.29
Diabete gestationnel 26 (15.2) 4(9.5) 53 (9.7) 0.12
Hémorragie du début de la grossesse 3(1.8) 0(0) 3 (0.6) 0.25
Hémorragie avant accouchement 2(1.2) 0(0) 3 (0.6) 0.59
Hémorragie pendant ’accouchement 1(0.6) 0(0) 3 (0.6) 0.89
Hémorragie du post-partum 20 (11.7) 0(0) 27 (4.9) 0.001
Détresse feetale 53 (31) 13 (31) 111 (20.3) 0.007
Accouchement césarienne 42 (24.6) 17 (40.5) 137 (25.1) 0.08
Accouchement avec instruments/ 4(9.5) 0.40
assistance 21 (12.3) 48 (8.8)
Rupture prématuré des membranes 17 (9.9) 2(4.8) 47 (8.6) 0.56
Trouble du rythme du feetus 38 (22.2) 7 (16.7) 81 (14.8) 0.07
Dystocie feetale 11 (6.4) 4095 43 (1.9) 0.74
Dystocie pelvienne 7 (4.1) 3(7.1) 13 (2.4) 0.14
Placenta praevia 1(0.6) 0(0) 3 (0.6) 0.89
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Les femmes dont le traitement a ét¢ maintenu ou interrompu présentaient plus
souvent une prééclampsie (5.85% et 7.14% versus 2.56%, p=0.04). Une hémorragie du post-
partum était plus souvent retrouvée chez les femmes ayant maintenu leur traitement (11.7%
versus 4.9%, p=0.001). Lors de ’accouchement, il y avait plus souvent une détresse foetale
du nouveau- né chez les femmes ayant maintenu ou repris (31% et 31% versus 20.3%,
p=0.007). Les femmes incluses avaient plus souvent des antécédents de grossesses
compliquées ce qui les exposaient a un risque plus important de refaire une complication de
grossesse. Une analyse secondaire a donc été effectuée, permettant de comparer une
population a niveau d’antécédents équivalents, pour éliminer le lien entre la survenue de
complication durant la grossesse actuelle et les antécédents de grossesse compliquée et de
complications avérées. Aprés seconde analyse, la détresse foetale semblait en lien avec 1”état

dépressif.

Il y a plus d’événements dépressifs, troubles anxieux et psychiatriques durant la
grossesse et 1’accouchement chez les femmes ayant maintenu et interrompu le traitement
(26.9% et 23.8% versus 7.9%, p<0.001) ainsi que des troubles mentaux liés a la puerpéralité
(4.09% et 4.76% versus 1.28%, p=0.03). Une prédominance d’événements dépressifs,
anxiété et troubles psychiatriques durant la grossesse est observée chez les femmes ayant
repris le traitement par rapport a celles qui le maintiennent (7.14% versus 4.7%, p=0.002)

(4.8% versus 2.3%, p=0.005).

Il en était de méme en post-partum, uniquement sur les troubles mentaux liés a la puerpéralité
(tableau 7). Nous ne retrouvions pas de différences entre les deux groupes en ce qui
concernait les accouchements prématurés, les MFIU et les IMG. Le suivi des grossesses en

termes d’échographies ou de prescripteur n’était pas modifié entre ces deux groupes. Il y
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avait une augmentation du nombre de consultation psychiatrique pour les femmes

maintenant leur traitement (31%) et celle I’ayant interrompu (36% versus 17.5%).

Tableau 7: Comparaison de la survenue d’événements durant le post-partum (6 mois aprés)

entre les femmes ayant maintenu le traitement, celles ’ayant arrété, et celles I’ayant interrompu

Traitement Traitement Traitement p-value
maintenu n= interrompu arrété n=547
171 n=42
Evénements 3(L.8) 4(9.5) 9 (L.7) 0.003
dépressifs
TS 1 (0.6) 0(0) 4(0.7) 0.84
Troubles 39 (22.8) 7 (16.7) 35(6.4) 0.001
mentaux liés a la
puerpéralité
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DISCUSSION
RESULTAT PRINCIPAL

Notre étude a montré qu’il existait une diminution de la délivrance des
antidépresseurs durant toutes les grossesses. La délivrance augmentait a nouveau en post-
partum mais ne revenait pas au niveau d’avant la grossesse. La cinétique de la délivrance
des autres psychotropes était similaire a celle des antidépresseurs. Les psychotropes étaient
donc majoritairement déprescrits pendant la grossesse. L’évolution de la délivrance des
antidépresseurs et autres psychotropes était similaire chez les femmes traitées de manicre
chronique au préalable. Cependant, pour la classe des anxiolytiques, principalement les
benzodiazépines, une majoration de délivrance s observait dés le 2™ trimestre, en lien avec
la diminution des antidépresseurs, observée jusqu’en post-partum avec une inflexion légere

au moment de la reprise du traitement antidépresseur.

Les femmes traitées par antidépresseurs avant leur grossesse présentaient plus
souvent les événements tels que prééclampsie, diabéte gestationnel, accouchement par
césarienne et hémorragie du post-partum. Il y avait 40% de risques en plus d’hospitalisations
chez ces femmes ainsi qu’une augmentation du nombre de consultations en médecine
générale et en psychiatrie. Le prescripteur principal des antidépresseurs était le médecin
généraliste suivi du psychiatre et du gynécologue. Les trois antidépresseurs les plus prescrits
durant la grossesse, tous prescripteurs confondus étaient la Sertraline, la Venlafaxine et
I’Escitalopram. Les médecins généralistes prescrivaient préférentiellement la Paroxétine
alors que les psychiatres avaient tendance a diminuer la prescription de cette derniére et a

prescrire ¢galement la Clomipramine.
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Dans notre étude, les femmes susceptibles d’arréter leur traitement étaient celles
bénéficiant d’un traitement plus court et d’instauration plus récente. Nous n’avons pas
identifié¢ d’autres critéres selon qu’elles arrétaient leur traitement ou non, hormis la gravité
supposée de leur pathologie (antécédents ALD dépression/ anxiété, ALD troubles
psychiatriques, éveénements dépressif, etc). Nous n’avons pas mis en ¢évidence de
complications durant la grossesse en lien avec I’arrét du traitement. Le taux de détresse
feetale, plus élevé chez les patientes dont le traitement était maintenu semblait li€ a la sévérité

de I’état dépressif.

COMPARAISON AVEC LES DONNEES DE LA LITTERATURE

Conformément aux données de la littérature, la délivrance des antidépresseurs chutait
considérablement durant la grossesse. Une étude rétrospective sur 5 ans, publiée en 2007 au
Québec, montrait en effet, une diminution de la prévalence des antidépresseurs durant la
grossesse passant de 6.6% au premier jour de grossesse a 1.1% au 3°™ trimestre de grossesse.
La prévalence avant et apres la grossesse restait cependant stable (6.6% versus 7%, p<0.01).
(8) Une autre étude publiée au Danemark en 2013, également basée sur le remboursement
de I’assurance maladie montrait des données similaires a notre étude puisqu’il existait une
prévalence de 1.86% de femmes exposées aux antidépresseurs en début de grossesse versus
1.75% pour notre étude. Aussi, 43.3% des femmes arrétaient leur traitement antidépresseur
durant la grossesse et seulement 27% de celles-ci reprenaient leur traitement durant I’année
suivant I’accouchement.(7)

Les derniéres recommandations d’usage des antidépresseurs en France, ne

signalaient aucune contre-indication de molécules mais certaines précautions d’usage,
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comme I’utilisation de la dose minimale efficace, 1’évaluation de la sévérité de la dépression
justifiant un traitement médicamenteux plutdt que la psychothérapie préconisée en premicre
intention. (53,60) La Paroxétine était I’antidépresseur le plus délivré en France en 2013, pour
la population générale.(14) Notre ¢tude a montré cependant, que pour les femmes incluses,
cette molécule était délivrée en deuxieme position apres 1’Escitalopram et que 25% des
femmes sous Paroxétine changeaient principalement pour la Sertraline, la Citalopram, la
Fluoxétine, la Venlafaxine et I’Amytriptine. Les changements de molécules étaient
identiques a I’étude nationale Danoise de 2013 avec une prédominance pour la Fluoxétine
puis la Sertraline, etc.(7) Ces données rejoignaient les recommandations officielles de
I’ ANSM indiquant I’utilisation de ces molécules durant la grossesse. Par ailleurs, notre étude
retrouvait une importante prescription de Paroxétine tout au long de la grossesse malgré ces
changements, principalement par les médecins généralistes ainsi que d’Escitalopram. La
Sertraline était la molécule qui augmentait le plus durant la grossesse quelque-soit le
prescripteur. Notre étude indiquait que le psychiatre et le gynécologue prescrivaient plus de
Sertraline, Venlafaxine et Clomipramine durant la grossesse. On notait cependant une
diminution de la prescription de Paroxétine par les psychiatres, suivant ainsi de pres les
recommandations des Hautes Autorités de Santé.(5,38,54,55) Les IMAO et IMONS étaient

déprescrits durant la grossesse par les trois spécialistes, les autres molécules étaient stables.

Les patientes consommatrices d’antidépresseurs de notre étude étaient plus
susceptibles d’avoir une co-délivrance de psychotropes et notamment d’anti- épileptiques
(7.2% versus 0.8%, p<0.001). Au regard des dernieres études de 2016 (61), concernant la
tératogénicité¢ de 1’Acide Valproique, une surveillance adaptée également des patientes

présentant des troubles psychiatriques, sous antidépresseurs est donc a envisager. D’ailleurs,
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un lien entre les patientes épileptiques et I’augmentation de troubles dépressifs dans cette

population avait déja été évoqué dans une étude norvégienne de 2015.(62)

Dans notre ¢étude, les femmes qui maintenaient leur traitement présentaient plus de
détresse feetale, de prééclampsie ainsi que de diabéte gestationnel. Certaines données de la
littérature montraient que ces complications sont relatives au syndrome dépressif et a son
degré de sévérité plutot qu’aux traitements médicamenteux (21,22,63). Ces résultats
appuyaient les effets indésirables pouvant survenir sur le feetus chez les femmes dépressives
enceintes, relatés dans les données de la littérature (9,20,22,47,63). D’autres part, les femmes
de la population a I’étude avaient plus souvent des antécédents de grossesse compliquée ce
qui les exposaient a plus de complications pour leur grossesse en cours. Les analyses
secondaires montraient que ces complications avaient tendance a étre plus lies a la

pathologie dépressive et confirmaient les données de la littérature citées en amont.

Dans notre étude, les patientes bénéficiant de la CMU auraient tendance a arréter leur
traitement durant la grossesse (20.8% vs 16.3%, p=0.26) mais ce lien n’était pas significatif
dans notre étude contrairement a certaines données de la littérature évoquant la précarité
comme facteur de risque de dépression gravidique. Par ailleurs, le jeune dge de la meére
n’était pas significatif dans toutes les études.(10,28,62,64—67) 1l en était de méme dans la

notre.

Les données scientifiques signalaient que la primiparité, les grossesses multiples, des
problémes de fertilité, des complications durant la ou les grossesses antérieures étaient des

critéres favorisant une dépression.

Une augmentation du nombre d’hospitalisations et de suivis par le médecin

généraliste et le psychiatre, chez notre population cible, corroborait certaines études relatant
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une augmentation du nombre de consultations et d’hospitalisations chez les femmes
enceintes dépressives.(27)

De nombreuses études corroboraient nos résultats en montrant des critéres
favorisants un syndrome anxio-dépressif durant la grossesse. Les patientes ayant des
antécédents de dépression, troubles psychiatriques étaient plus sujettes a faire une dépression
gravidique.(68) Les récentes revues épidémiologiques concluaient a une prévalence de 5 a
20% pour la dépression gravidique.(28,69) Le chiffre le plus bas concernait la dépression
majeure et rejoint celui de la prévalence de la dépression dans la population générale sur un
an, durée comparable aux neuf mois d’une grossesse. Ce taux pouvait aller jusqu’a 26% dans
les concentrations urbaines défavorisées. Une revue en Asie montrait méme une prévalence
allant jusqu’a 20%.(70) De nombreuses études pointaient également la relation significative
entre la dépression anténatale et 1’augmentation du taux de dépression
postnatale.(11,28,47,71-73) Les difficultés liées aux traitements et la survenue de
complications chez cette population traitée de maniére chronique confirmaient la fragilité de
cette période pour la pathologie dépressive. Il était clair que la dépression gravidique et la
rechute de la maladie dépressive en lien avec I’arrét de traitement ou la sévérité de la
pathologie dépressive pouvaient se superposer, nécessitant donc un repérage accru des
symptomes dépressifs durant la grossesse chez les femmes traitées mais également chez

toutes les autres femmes enceintes.

FORCES ET LIMITES DE NOTRE ETUDE

Cette étude a été menée en utilisant la base de remboursement de 1’assurance maladie,

nommée échantillons généralistes bénéficiaires (EGB). Cette base nationale de données
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mettait en évidence une population représentative de la population francaise.(58) Il s’agissait
d’un outil particulicrement adapté pour les calculs de délivrance de médicaments et
principalement concernant des maladies chroniques, des patients bénéficiant d’ALD comme
c’est le cas dans notre étude. Notre étude était basée sur des données nationales,
rétrospectives sur une durée de 5 ans permettant une puissance statistique importante.
D’autres pays Européens ou transatlantiques se sont penchés sur la consommation
d’antidépresseurs des femmes enceintes comme le Danemark, le Canada.(7,8) Cependant,
elle était a notre connaissance la seule évaluant la variation de la consommation
d’antidépresseurs pendant la grossesse et en post-partum en France, ses conséquences
¢éventuelles en fonction de 1’arrét ou non du traitement chez les femmes traitées de maniere
chronique par cette molécule.

Les limites de I’étude étaient principalement liées a la base EBG. Les données de
remboursement pouvaient conduire a une sous-estimation ou sur-estimation de la
consommation réelle. Des limites existaient également dans I’exactitude des données issues
du codage CIM-10 au sein du PMSI. Elles étaient liées a 1’enregistrement aléatoire de
certains diagnostics associés et le manque de précision de certains codes. En effet, certains
codes nous concernant comme les IMG, fausses couches tardives, MFU étaient souvent
retrouvées pour les mémes patientes, nous faisant exclure les grossesses de moins de 22SA
dans un souci de cohérence créant dans le méme temps un biais de sélection inévitable. De
plus, I’étude était basée sur le suivi de la délivrance durant toute la grossesse et apres,
excluant les grossesses non désirées. Les critéres d’inclusions de notre étude ne prenaient
pas en compte toutes les grossesses sous antidépresseurs mais uniquement celles ayant été
évaluées comme patiente consommatrice chronique (3 boites pendant les 6 mois d’avant),

impliquant une prescription adaptée et justifiée du traitement et non une prise occasionnelle.
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I n’a pas été retrouvé de modification du nombre d’échographies ou
d’hospitalisations chez les femmes ayant arrété leur traitement dans notre étude. Ce chiffre
¢tait sous-estimé par rapport aux données de la littérature car les actes externes effectués a
I’hopital n’étaient pas codés systématiquement au sein du PMSI. Il en était de méme pour
I’origine du prescripteur et la part de consommation d’antidépresseurs, lorsque la délivrance

¢tait effectuée en milieu hospitalier.

Méme si I’indication principale des antidépresseurs semblait étre la dépression, nous
sommes dans 1’incapacité de chiffrer précisément cette indication.(5) Il était donc plus
difficile de conclure si la survenue de complication durant la grossesse était lice a la
dépression ou a la prise médicamenteuse. Les analyses secondaires faites dans notre étude
prenaient en compte ce biais de confusion, permettant ainsi de donner une tendance

statistique en faveur de complications liées a 1’état dépressif plutdt qu’aux antidépresseurs.

PERSPECTIVES

Les hautes autorités de santé ne cessent d’alerter sur la sur consommation
médicamenteuse en particulier en France. Les psychotropes sont les plus cités.(4,14,60,74)
Grace a la base EGB, nous avons orienté notre étude sur 1’analyse de cette consommation
chez les femmes, puisqu’elles représentent plus de la moitié des consommateurs de
psychotropes, durant leur grossesse. En France, cette population n’avait jamais réellement
été ¢tudiée dans ce contexte de consommation chronique. L’importante diminution du
traitement pendant la grossesse permet de s’interroger sur 1’origine de ce phénomeéne. Une
réévaluation du traitement durant cette période permettrait de corriger une surprescription

(hypothese confortée par le non retour au taux initial en post-partum). Nous pouvons nous
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interroger également sur le principe de précaution du prescripteur, le poussant a arréter ce
traitement. Enfin il peut s’agir d’unarrét spontané et non programmé du traitement par la
patiente. Dans tous les cas, la réévaluation plus réguliere de la prescription initiale
d’antidépresseurs serait intéressante a réaliser, notamment au vu de la plus faible reprise de
consommation en post-partum chez des femmes traitées au préalable par antidépresseurs. La
légitimité de la prescription n’en serait que confortée ou discutée.

Les recommandations étaient plutdt bien suivies par tous les spécialistes. Par ailleurs,
la forte prescription de Paroxétine durant toute la grossesse chez le médecin généraliste par
rapport aux données de la littérature et a la prescription de ces confréres permettait d’affirmer

I’importance de la réévaluation de prescription ¢également vis-a-vis du prescripteur.

D’apres I’Institut National de la Statistique et des Etudes Economiques (INSEE),
I’age moyen maternel en 2013 est de 30.3 ans avec deux tiers des femmes enceintes entre 25
et 34 ans. (75) En superposant le calendrier vaccinal obligatoire des 25 ans,(76) permettant
ainsi un suivi chez notre population concernée ; il serait intéressant d’envisager d’y inclure
une consultation pré-conceptionnelle réévaluant les traitements et leur 1€gitimité en fonction
de I’évolution du diagnostic initial, notamment en prévision d’une grossesse et ainsi informer
et discuter d’éventuelles modifications prénatales, en fonction des dernicres

recommandations.

La mise en évidence de complications gravidiques liées a la dépression suggérait que
ne pas traiter une dépression entrainerait une décompensation et donc des effets déléteres sur
la mére et le feetus. Des actes de prévention seraient a développer pour accentuer la
surveillance de cette population a risque. De plus, intégrer des codages ambulatoires,
notamment chez le médecin généraliste, prescripteur majeur des antidépresseurs, permettrait

de faire un lien direct entre le diagnostic de dépression et la prévalence d’antidépresseurs. 11
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serait intéressant de refaire I’étude sur des données nationales SNIRAM au complet incluant
ainsi les données cliniques sur le nouveau-né en analysant également les complications

correspondantes.

Notre étude est basée sur un outil de données nationales de grande ampleur
permettant une analyse quantitative objective. Bien qu’elle soit orientée sur les bases de
remboursement de 1’assurance maladie, elle permet d’avoir des observations
pharmacologiques pouvant ensuite s’orienter sur des analyses qualitatives sur base réelle
permettant de mieux comprendre pourquoi les patientes modifient ou arrétent spontanément

leur traitement antidépresseur durant la grossesse.
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CONCLUSION

Notre étude montre une importante diminution de la délivrance des antidépresseurs
durant la grossesse chez les femmes traitées de maniére chronique, ainsi qu’une reprise du
traitement en post-partum nettement inférieur au traitement initial. La cinétique de délivrance
des autres psychotropes était identique a ’exception des anxiolytiques qui présentaient une
augmentation anticipée, par rapport a la cinétique des autres psychotropes, chez les femmes

ayant arrété leur traitement antidépresseur pendant la grossesse.

Les femmes traitées chroniquement par antidépresseurs présentaient plus de

complications de grossesse, qui sont en lien avec la sévérité de 1’état dépressif.

Notre étude ne montre pas de lien entre I’arrét du traitement antidépresseur durant la
grossesse et la survenue d’événements particuliers mais une prédisposition a [’arrét chez les
femmes traitées plus récemment et de maniére moins prolongée. Une surveillance accrue de
I’indication initiale des traitements antidépresseurs, ainsi que de leur suivi durant la grossesse
et en post-partum, associé a une réévaluation clinique plus soutenue de la patiente et
pharmacologique de nos pratiques, est indiquée chez toutes les femmes traitées au préalable
par antidépresseurs, au vu des risques de complications li¢ a la pathologie dépressive en anté-

partum, partum et en post — partum.

D’autres études sont nécessaires sur une base nationale pour étendre les résultats aux

données concernant les nouveaux- nés, permettant de confronter nos résultats.

by M awsl FoI?

Jean CHAZAL
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ANNEXES : DONNEES SUPPLEMENTAIRES

TABLEAU FACTEURS DE RISQUES DEPRESSION PENDANT LA GROSSESSE ET POST PARTUM

- Antécédents grossesses compliquées (tableau 1)

CODE INTITULE
7875 Antécédents personnels de complications de la grossesse, de 'accouchement et de la puerpéralité

- Accouchement césarienne (tableau 2)

CODE INTITULE
JQGA005 Accouchement par césarienne, par abord vaginal
JQGA002 Accouchement par césarienne programmée, par laparotomie
JQGA003 Accouchement par césarienne au cours du travail, par laparotomie
JQGA004 Accouchement par césarienne en urgence en dehors du travail, par laparotomie
YYYY069 Supplément pour accouchement multiple par césarienne
0820 Accouchement par césarienne programmeée
0821 Accouchement par césarienne d’urgence
0822 Accouchement par césarienne avec hystérectomie
0828 Autres accouchements uniques par césarienne
0829 Accouchement par césarienne, sans précision
0842 Accouchements multiples, tous par césarienne

- Accouchement avec instruments/ assistance (tableau 3)

CODE INTITULE

0830 Accouchement avec extraction par le si¢ge

0831 Autres accouchements par le si¢ge

0832 Autres accouchements avec l'aide de manipulations

0833 Accouchement d'un foetus viable apres grossesse abdominale

0834 Intervention destructrice lors d'un accouchement

0838 Autres accouchements précisés, avec assistance

0839 Accouchement avec assistance, sans précision

0810 Accouchement par forceps bas

0811 Accouchement par forceps a la partie moyenne de l'excavation

0812 Accouchement par forceps a la partie moyenne de l'excavation, avec rotation
0813 Accouchements par forceps, autres et sans précision

0814 Accouchement par extraction pneumatique

0815 Accouchement par association d'un forceps et d'une ventouse

JQGDO11 Extraction instrumentale sur téte derniére, au cours d’un accouchement par le si¢ge

- Primipares (tableau 4)

CODE INTITULE
JQGDO013 Accouchement unique par le si¢ge par voie naturelle avec grande extraction, chez une primipare
JQGDO010 Accouchement céphalique unique par voie naturelle, chez une primipare
JQGD004 Accouchement unique par le siege par voie naturelle, chez une primipare
JQGD003 Accouchement unique par le siége par voie naturelle avec petite extraction, chez une primipare
JQGD002 Accouchement multiple par voie naturelle, chez une primipare

7355 Surveillance d'une primipare dgée

7356 Surveillance d'une primipare trés jeune

- Multipares (tableau 5)

CODE INTITULE
JQGDO012 Accouchement céphalique unique par voie naturelle, chez une multipare
JQGD008 Accouchement unique par le si¢ge par voie naturelle avec petite extraction, chez une multipare
JQGD007 Accouchement multiple par voie naturelle, chez une multipare
JQGD005 Accouchement unique par le siége par voie naturelle avec grande extraction, chez une multipare
JQGD001 Accouchement unique par le si¢ge par voie naturelle, chez une multipare

7354 Surveillance d'une grossesse avec multiparité élevée

7641 Difficultés liées a une multiparité
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Grossesse monofoetal (tableau 6)

CODE
0800

0801

0808
0809
7370
7371
73710
73711

INTITULE
Accouchement spontané par présentation du sommet

Accouchement spontané par présentation du si¢ge

Autres accouchements uniques et spontanés

Accouchement spontané, sans précision

Naissance unique, enfant vivant

Naissance unique, enfant mort- né

Naissance unique, enfant mort-né, hors interruption de la grossesse pour motif médical
Naissance unique, enfant mort-né, a la suite d’une interruption de la grossesse pour motif médical

Grossesses multiples (tableau 7)

CODE
7374
73740
73741
7373
73730
73731

7372
0840
0841
0842
73771
73770
7377
73761
73760
7376
7375
7372
0849
0848
0300
0301
0302
0308
0309
0310
0311
0312
0318

INTITULE
Naissance gémellaire, jumeaux morts-nés
Naissance gémellaire, jumeaux morts-nés, hors interruption de la grossesse pour motif médical
Naissance gémellaire, jumeaux morts-nés, a la suite d'une interruption de la grossesse pour motif médical
Naissance gémellaire, I'un des jumeaux né vivant, l'autre mort-né
Naissance gémellaire, I'un des jumeaux né vivant, l'autre mort-né, hors interruption de la grossesse pour motif médical
Naissance gémellaire, I'un des jumeaux né vivant, l'autre mort-né, a la suite d'une interruption de la grossesse pour motif
médical
Naissance gémellaire, jumeaux nés vivants
Accouchements multiples, tous spontanés
Accouchements multiples, tous avec forceps et ventouse
Accouchements multiples, tous par césarienne
Autres naissances multiples, tous morts-nés, a la suite d'une interruption de la grossesse pour motif médical
Autres naissances multiples, tous morts-nés, hors interruption de la grossesse pour motif médical
Autres naissances multiples, tous morts-nés
Autres naissances multiples, certains enfants nés vivants, a la suite d'une interruption de la grossesse pour motif médical
Autres naissances multiples, certains enfants nés vivants, hors interruption de la grossesse pour motif médical
Autres naissances multiples, certains enfants nés vivants
Autres naissances multiples, tous nés vivants
Naissance gémellaire, jumeaux nés vivants
Accouchements multiples, sans précision
Autres accouchements multiples
Grossesse multiple : jumeaux
Grossesse multiple : triplés
Grossesse multiple : quadruplés
Autres grossesses multiples
Grossesse multiple, sans précision
Foetus papyracé
Poursuite de la grossesse apres avortement d'un ou plusieurs foetus
Poursuite de la grossesse aprés mort intra-utérine d'un ou plusieurs foetus
Autres complications spécifiques a une grossesse multiple

HTA gravidique / pré éclampsie /éclampsie (tableau 8)

CODE

014
0140
0141
0142
0149

0150
0151
0152
0159
013
0100
0101
0102
0103
0104
0109
016

INTITULE
PRE ECLAMPSIE
Prééclampsie
Prééclampsie modérée
Prééclampsie sévére
Syndrome HELLP
Prééclampsie, sans précision
ECLAMPSIE
Eclampsie au cours de la grossesse
Eclampsie au cours du travail
Eclampsie au cours de la puerpéralité
Eclampsie, sans précision quant & la période
Hypertension gestationnelle
Hypertension essentielle préexistante compliquant la grossesse, l'accouchement et la puerpéralité
Cardiopathie hypertensive préexistante compliquant la grossesse, l'accouchement et la puerpéralité
Néphropathie hypertensive préexistante compliquant la grossesse, l'accouchement et la puerpéralité
Cardionéphropathie hypertensive préexistante compliquant la grossesse, l'accouchement et la puerpéralité
Hypertension secondaire préexistante compliquant la grossesse, l'accouchement et la puerpéralité
Hypertension préexistante compliquant la grossesse, 1'accouchement et la puerpéralité, sans précision
Hypertension de la mére, sans précision
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Menace d’accouchement prématuré (tableau 9)

CODE INTITULE
0470 Faux travail avant 37 semaines enti¢res de gestation [Menace d'accouchement prématuré]

Rupture prématuré des membranes (tableau 10)

CODE INTITULE

0420 Rupture prématurée des membranes, avec début du travail dans les 24 heures
0421 Rupture prématurée des membranes, avec début du travail au-dela des 24 heures
0422 Rupture prématurée des membranes, travail retardé par traitement

0429 Rupture prématurée des membranes, sans précision

Obésité / prise de poids excessive (tableau 11)

CODE INTITULE
E66 Obésité
E660 Obésité due a un exces calorique
E6600 Obésité due a un excés calorique de l'adulte avec indice de masse corporelle [IMC] égal ou supérieur a 30 kg/m? et
inférieur a 40 kg/m?, ou obésité due a un exces calorique de I'enfant
E6601 Obésité due a un exces calorique de l'adulte avec indice de masse corporelle [IMC] égal ou supérieur a 40 kg/m? et
inférieur a 50 kg/m?
E6602 Obésité due a un exces calorique de l'adulte avec indice de masse corporelle [IMC] égal ou supérieur a 50 kg/m?
E6609 Obésité due a un exces calorique de l'adulte, indice de masse corporelle [IMC] non précisé
E661 Obésité médicamenteuse
E6610 Obésité médicamenteuse de I'adulte avec indice de masse corporelle [IMC] égal ou supérieur a 30 kg/m? et inférieur a
40 kg/m>, ou obésité médicamenteuse de l'enfant
E6611 Obésité médicamenteuse de I'adulte avec indice de masse corporelle [IMC] égal ou supérieur a 40 kg/m? et inférieur a
50 kg/m?
E6612 Obésité médicamenteuse de I'adulte avec indice de masse corporelle [IMC] égal ou supérieur a 50 kg/m?
E6619 Obésité médicamenteuse de I'adulte, indice de masse corporelle [IMC] non précisé
E662 Obésité extréme avec hypoventilation alvéolaire
E6620 Obésité extréme avec hypoventilation alvéolaire, avec indice de masse corporelle égal ou supérieur a 30 kg/m? et
inférieur a 40 kg/m?
E6621 Obésité extréme avec hypoventilation alvéolaire, avec indice de masse corporelle égal ou supérieur a 40 kg/m? et
inférieur a 50 kg/m?
E6622 Obésité extréme avec hypoventilation alvéolaire, avec indice de masse corporelle égal ou supérieur a 50 kg/m?
E6629 Obésité extréme avec hypoventilation alvéolaire, avec indice de masse corporelle inconnu
E668 Autres obésités
E6680 Autres obésités de l'adulte avec indice de masse corporelle [IMC] égal ou supérieur a 30 kg/m? et inférieur a 40 kg/m?,
ou autres obésités de 1'enfant
E6681 Autres obésités de l'adulte avec indice de masse corporelle [IMC] égal ou supérieur a 40 kg/m? et inférieur a 50 kg/m?
E6682 Autres obésités de I'adulte avec indice de masse corporelle égal [IMC] ou supérieur a 50 kg/m?
E6689 Autres obésités de l'adulte, indice de masse corporelle [IMC] non précisé
E669 Obésité, sans précision
E6690 Obésité sans précision de l'adulte avec indice de masse corporelle [IMC] égal ou supérieur a 30 kg/m? et inférieur a 40
kg/m?, ou obésité sans précision de l'enfant
E6691 Obésité sans précision de l'adulte avec indice de masse corporelle [IMC] égal ou supérieur a 40 kg/m? et inférieur a 50
kg/m?
E6692 Obésité sans précision de l'adulte avec indice de masse corporelle [IMC] égal ou supérieur a 50 kg/m?
E6699 Obésité sans précision de I'adulte, indice de masse corporelle [IMC] non précisé
0260 Prise de poids excessive pendant la grossesse

Détresse feetale (tableau 12)

CODE INTITULE
0680 Travail et accouchement compliqués d'une anomalie du rythme cardiaque du foetus
0681 Travail et accouchement compliqués de la présence de méconium dans le liquide amniotique
0682 Travail et accouchement compliqués d'une anomalie du rythme cardiaque du foetus avec présence de méconium dans le
liquide amniotique
0683 Travail et accouchement compliqués de signes biochimiques de détresse foetale
0688 Travail et accouchement compliqués d'autres signes de détresse foetale
0689 Travail et accouchement compliqués d'une détresse foetale, sans précision

Stérilité / Parcours PMA (tableau 13)

CODE INTITULE
N97 Stérilité de la femme

N974 Stérilité de la femme associée a des facteurs relevant de I'homme
N989 Complication de la fécondation artificielle, sans précision

Z31.1 Insémination artificielle

7312 Fécondation in vitro
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731.3
JHFB001
JJFCO011

JJFJ001
JKHD002
JKHD003

JSEC001
JSED001
JSLD002

Autres méthodes de fécondation assistée

Préléevement de spermatozoides au niveau du testicule, de I'épididyme ou du conduit déférent, par voie transcutanée
Prélévement d'ovocytes sur un ou deux ovaires, par coelioscopie

Prélévement d'ovocytes sur un ou deux ovaires, par voie transvaginale avec guidage échographique

Prélévement et examen de la glaire cervicale, sans examen de la mobilité des spermatozoides

Prélévement et examen de la glaire cervicale, avec examen de la mobilité des spermatozoides [Test postcoital de Huhner]
Transfert intratubaire d'embryon, par coelioscopie

Transfert intra-utérin d'embryon, par voie vaginale

Insémination artificielle intracervicale

- ALD dépression / anxiété (tableau 14)

CODE
F40
F41
F410
F411
F412
F419
F32
F320
F321
F322
F323
F328
F329
F33
F920

INTITULE
Troubles anxieux phobiques
Autres troubles anxieux
Trouble panique [anxiété épisodique paroxystique]
Anxiété généralisée
Trouble anxieux et dépressif mixte
Trouble anxieux, sans précision
Episodes dépressifs
Episode dépressif léger
Episode dépressif moyen
Episode dépressif sévére sans symptomes psychotiques
Episode dépressif sévére avec symptomes psychotiques
Autres épisodes dépressifs
Episode dépressif, sans précision
Trouble dépressif récurrent
Troubles des conduites avec dépression

- ALD troubles psychiatriques excepte dépression et anxiété (tableau 15)

CODE
F20
F21
F22
F220
F23
F25
F28
F29
F31
F310
F312
F319
F34
F348
F39
F42
F44
F60
F608
Fo8
F69
F98
F989

INTITULE
Schizophrénie
Trouble schizotypique
Troubles délirants persistants
Trouble délirant
Troubles psychotiques aigus et transitoires
Troubles schizo-affectifs
Autres troubles psychotiques non organiques
Psychose non organique, sans précision
Trouble affectif bipolaire
Trouble affectif bipolaire, épisode actuel hypomaniaque
Trouble affectif bipolaire, épisode actuel maniaque avec symptomes psychotiques
Trouble affectif bipolaire, sans précision
Troubles de I'numeur [affectifs] persistants
Autres troubles de I'humeur [affectifs] persistants
Trouble de I'humeur [affectif], sans précision
Trouble obsessionnel-compulsif
Troubles dissociatifs [de conversion)
Troubles spécifiques de la personnalité
Autres troubles spécifiques de la personnalité
Autres troubles de la personnalité et du comportement chez 1'adulte
Trouble de la personnalité et du comportement chez l'adulte, sans précision
Autres troubles du comportement et troubles émotionnels apparaissant habituellement durant l'enfance et I'adolescence
Trouble du comportement et trouble émotionnel apparaissant habituellement durant I'enfance et l'adolescence, sans
précision

- Troubles mentaux liés a la puerpéralite/ dépression post partum (tableau 16)

CODES INTITULES
0993 Troubles mentaux et maladies du systéme nerveux compliquant la grossesse, l'accouchement et la puerpéralité
F53 Troubles mentaux et du comportement associés a la puerpéralité, non classés ailleurs

- Diabéte gestationnel (tableau 17)

CODE
0244
0249

INTITULE
Diabéte sucré survenant au cours de la grossesse
Diabete sucré au cours de la grossesse, sans précision
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0200
0208
0209

0460
0468
0469

0670
0678
0679

0720
0721
0722
0723

7720
F17
771.6
7721
F10
7714
750.2
Y90
Y91
X65
Y15
0354
7722
F12
F13
F14
F15
F16
F18
F19

771.5

Hémorragie pendant la grossesse et de la délivrance (tableau 18)

CODE

CODE

CODE

CODE

Hémorragie du début de la grossesse
Menace d'avortement
Autres hémorragies du début de la grossesse
Hémorragie du début de la grossesse, sans précision

Hémorragie précédent I’accouchement
Hémorragie précédant l'accouchement avec anomalie de la coagulation
Autres hémorragies précédant 1'accouchement
Hémorragie précédant l'accouchement, sans précision

Hémorragie pendant ’accouchement
Hémorragie pendant l'accouchement avec anomalie de la coagulation
Autres hémorragies pendant I'accouchement
Hémorragie pendant l'accouchement, sans précision

Hémorragie du post-partum
Hémorragie de la délivrance
Autres hémorragies immédiates du post-partum
Hémorragie du post-partum, tardive et secondaire
Anomalie de la coagulation au cours du post-partum

Usages de toxiques (tableau 19)

CODE

INTITULE
Usage du tabac
Troubles mentaux et du comportement liés a 1’utilisation du tabac
Conseil pour tabagisme
Consommation d’alcool
Troubles mentaux et du comportement liés a I’utilisation de 1’alcool
Conseil et surveillance pour alcoolisme
Sevrage d’alcool
Preuves du rdle de I’alcool confirmé par le taux d’alcoolémie
Preuves du role de I’alcool confirmé par le degré d’intoxication
Auto-intoxication par ’alcool et exposition a 1’alcool
Intoxication par 1’alcool et exposition a I’alcool, intention non déterminée
Soins maternels pour Iésions feetales (présumées) dues a 1’alcoolisme maternel
Utilisation de drogues
Troubles mentaux et du comportement liés a I’utilisation de dérivés du cannabis
Troubles mentaux et du comportement liés a I’utilisation de sédatifs ou d’hypnotiques
Troubles mentaux et du comportement liés a I’utilisation de cocaine
Troubles mentaux et du comportement liés a 1’utilisation d’autres stimulants, y compris la caféine
Troubles mentaux et du comportement liés a I’utilisation d’hallucinogénes
Troubles mentaux et du comportement liés a I’utilisation de solvants volatils
Troubles mentaux et du comportement liés a I'utilisation de drogues multiples et troubles liés a I'utilisation d’autres
substances psychoactives.
Conseil et surveillance pour toxicomanie et pharmaco dépendance

TABLEAUX DES COMPLICATIONS LIEES A L’ARRET DES TRAITEMENTS

- Episode dépressif en cours de grossesse (tableau 20)

CODE
F0632
F320
F3200
F3201
F321
F3210
F3211
F322
F323
F3230
F328
F329
F330
F3300
F3301
F331
F3310
F3311
F332

INTITULE
Troubles dépressif organique
Episode dépressif léger
Episode dépressif léger, sans syndrome somatique
Episode dépressif léger, avec syndrome somatique
Episode dépressif moyen
Episode dépressif moyen, sans syndrome somatique
Episode dépressif moyen, avec syndrome somatique
Episode dépressif sévére sans symptomes psychotiques
Episode dépressif sévere avec symptomes psychotiques
Episode dépressif sévere avec symptdmes psychotiques congruents a I’humeur
Autres épisodes dépressifs
Episode dépressif, sans précision
Troubles dépressif récurrent, épisode actuel léger
Troubles dépressif récurrent, épisode actuel léger, sans syndrome somatique
Troubles dépressif récurrent, épisode actuel léger, avec syndrome somatique
Troubles dépressif récurrent, épisode actuel moyen
Troubles dépressif récurrent, épisode actuel moyen, sans syndrome somatique
Troubles dépressif récurrent, épisode actuel moyen, avec syndrome somatique
Troubles dépressif récurrent, épisode actuel sévere sans symptomes psychotiques
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F333
F3330
F412
F4322
F920
F53
F530
F531
F538
F539
0993

Troubles dépressif récurrent, épisode actuel sévere avec symptomes psychotiques

Troubles dépressif récurrent, épisode actuel sévere avec symptdmes psychotiques congruents a I’humeur
Troubles anxieux et dépressif mixte

Réaction mixte, anxieuse et dépressive

Troubles des conduites avec dépression

Troubles mentaux et du comportement associés a la puerpéralité, non classés ailleurs

Troubles mentaux et du comportement légers associés a la puerpéralité, non classés ailleurs

Troubles mentaux et du comportement sévéres associés a la puerpéralité, non classés ailleurs

Autres troubles mentaux et du comportement associés a la puerpéralité, non classés ailleurs

Trouble mental de la puerpéralité, sans précision

Troubles mentaux et maladies du systéme nerveux compliquant la grossesse, 1’accouchement et la puerpéralité

- prématurité accouchement avant 37SA (tableau 21)

CODE
060

INTITULE
Travail et accouchement prématurés [avant terme]

- Echographie obstétricale (tableau 22)

CODE
JQQMO19
JNQMO001
JQQJ037
JQQMO001
JQQMO002

JQQMO003
JQQMO007
JQQMO08
JQQMO10
JQQMO15
JQQMO16

JQQMO17
JQQMO18

INTITULE
Echographie biométrique et morphologique d'une grossesse multifoetale au 2éme trimestre
Echographie non morphologique de la grossesse avant 11 semaines d'aménorrhée
Mesure de la longueur du canal cervical du col de l'utérus, par échographie par voie vaginale
Echographie de surveillance de la croissance foetale
Echographie d'une grossesse unifoetale a partir du 2éme trimestre avec échographie-doppler des artéres utérines de la mére
et des vaisseaux du foetus, pour souffrance foetale
Echographie de surveillance de la croissance foetale avec échographie-doppler des artéres utérines de la mére et des
vaisseaux du foetus
Echographie d'une grossesse multifoetale & partir du 2éme trimestre avec échographie-doppler des artéres utérines de la
meére et des vaisseaux des foetus, pour souffrance foetale
Echographie et hémodynamique doppler du coeur et des vaisseaux intrathoraciques du foetus
Echographie biométrique et morphologique d'une grossesse uniembryonnaire au ler trimestre
Echographie biométrique et morphologique d'une grossesse multiembryonnaire au ler trimestre
Echographie biométrique et morphologique d'une grossesse unifoetale au 3éme trimestre

Echographie biométrique et morphologique d'une grossesse multifoetale au 3éme trimestre
Echographie biométrique et morphologique d'une grossesse unifoetale au 2éme trimestre

- Tentative de suicide / suicide (tableau 23)

CODE

X60 JUSQU A X84

703.6
791.5X-003

INTITULE
Lésions auto-infligées
Mise en observation pour suspicion d'effet toxique de substances ingérées
Tentative de suicide

- Petit poids de naissance (tableau 24)

CODE
0365

INTITULE
Soins maternels pour croissance insuffisante du foetus

- Morts feetales in utero et morts-nés (tableau 25)

CODE

031.2
002.1
036.4

7371
73710
73711

7374
73740
73741

7371

7373
73730

73731

0312

INTITULE
MFIU
Poursuite de la grossesse aprés mort intra-utérine d'un ou plusieurs feetus
Rétention d'un foetus mort in utero
Soins maternels pour mort intra-utérine du foetus
MORT NE
Naissance unique, enfant mort-né
Naissance unique, enfant mort-né, hors interruption de la grossesse pour motif médical
Naissance unique, enfant mort-né, a la suite d'une interruption de la grossesse pour motif médical
Naissance gémellaire, jumeaux morts-nés
Naissance gémellaire, jumeaux morts-nés, hors interruption de la grossesse pour motif médical
Naissance gémellaire, jumeaux morts-nés, a la suite d'une interruption de la grossesse pour motif médical
Naissance unique, enfant mort-né
Naissance gémellaire, l'un des jumeaux né vivant, l'autre mort-né
Naissance gémellaire, l'un des jumeaux né vivant, l'autre mort-né, hors interruption de la grossesse pour motif médical

Naissance gémellaire, 'un des jumeaux né vivant, l'autre mort-né, a la suite d'une interruption de la grossesse pour motif
médical

Poursuite de la grossesse apres mort intra-utérine d'un ou plusieurs foetus
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73771
73770
7377

Autres naissances multiples, tous morts-nés, a la suite d'une interruption de la grossesse pour motif médical
Autres naissances multiples, tous morts-nés, hors interruption de la grossesse pour motif médical
Autres naissances multiples, tous morts-nés

IMG/ fausses couches tardives (tableau 26)

CODES

INTITULE
0049 Avortement médical complet ou sans précision, sans complication= IMG
0039 Avortement spontané complet ou sans précision, sans complication (fausse couche tardive)
0036

Avortement spontané complet ou sans précision, compliqué d’une hémorragie retardée ou sévére (fausse couche
hémorragique)
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Je ne tromperai jamais leur confiance et n’exploiterai pas le pouvoir hérité des circonstances
pour forcer les consciences.

Je donnerai mes soins a 1’indigent et a quiconque me les demandera. Je ne me laisserai pas
influencer par la soif du gain ou la recherche de la gloire.

\

Admis(e) dans I’intimité des personnes, je tairai les secrets qui me seront confiés. Regu(e) a
I’intérieur des maisons, je respecterai les secrets des foyers et ma conduite ne servira pas a
corrompre les meeurs.

Je ferai tout pour soulager les souffrances. Je ne prolongerai pas abusivement les agonies. Je
ne provoquerai jamais la mort délibérément

Je préserverai l’indépendance nécessaire a [’accomplissement de ma mission. Je
n’entreprendrai rien qui dépasse mes compétences. Je les entretiendrai et les perfectionnerai
pour assurer au mieux les services qui me seront demandés.

J’apporterai mon aide a mes confréres ainsi qu’a leurs familles dans I’adversité.

Que les hommes et mes confréres m’accordent leur estime si je suis fidéle & mes promesses
; que je sois déshonoré(e) et méprisé(e) si j’y manque.
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SERMENT D'HIPPOCRATE

En présence des Maitres de cette FACULTE et de mes chers CONDISCIPLES, je
promets et je jure d'étre fidele aux lois de I'Honneur et de la Probité dans l'exercice de la
Médecine.

Je donnerai mes soins gratuits a I'indigent et je n'exigerai jamais un salaire au-dessus
de mon travail. Admis dans l'intérieur des maisons, mes yeux ne verront pas ce qui s'y passe,
ma langue taira les secrets qui me seront confiés et mon état ne servira pas a corrompre les
meeurs ni a favoriser le crime.

Respectueux et reconnaissant envers mes MAITRES, je rendrai a leurs enfants
l'instruction que j'ai regue de leurs péres.

Que les HOMMES m'accordent leur estime si je suis fidéle a mes promesses. Que je
sois couvert dOPPROBRE et méprisé de mes confreres si j'y manque.
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