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INTRODUCTION

Les troubles bipolaires, caractérisés par des fluctuations de I’humeur, et les troubles
dépressifs majeurs sont des pathologies psychiatriques fréquentes ce qui en font des enjeux
de santé publique majeurs. L'épisode dépressif caractérisé, d’aprés la classification
nosographique actuelle, le DSM-5 (1), peut s’intégrer dans un trouble de ’humeur unipolaire
ou bipolaire. Ces maladies mentales se manifestent fréquemment au début de I’age adulte, et

concernent souvent les femmes en age de procréer.

Comparativement a certaines idées recues, la période de grossesse et du post-partum
ne protegent pas du risque de décompensations psychiatriques. Effectivement, la période
périnatale est une période de vulnérabilité psychique sur le plan de la régulation des émotions
et de I'humeur (2), et se traduit par un risque accru de rechutes chez les femmes souffrant
d’un trouble de I'humeur ; il est important de souligner que le suicide est identifié comme la

premiere cause de déces maternel a cette période.

Ces troubles mentaux impactent alors la famille dans son ensemble : la mére, I'enfant
et le partenaire. Bien que les criteres diagnostiques et les facteurs de risques soient
relativement similaires aux troubles de I'humeur se présentant a d’autres moments de la vie,
la question du traitement pendant la grossesse et lors de I’allaitement maternel est a prendre

en compte.

La prévention et la prise en charge des décompensations des troubles de I"humeur
chez la femme en période de périnatalité s’effectuent par un accompagnement spécialisé et
pluridisciplinaire et une adaptation thérapeutique prenant en compte les effets sur la femme

et sur le bébé (pendant la grossesse et pendant I'allaitement). Nous pouvons agir en amont,



en repérant et dépistant ces troubles et en incluant dans la prise en charge la patiente et son

partenaire, avant méme qu’un projet de grossesse ne soit évoqué.

La prise en charge de lafemme en age de procréer, en période anténatale et postnatale
souffrant d’un trouble de I’"humeur (trouble bipolaire et trouble dépressif caractérisé) est un
domaine ou les données scientifiques sont insuffisantes. Les recommandations actuelles sont
souvent hétérogenes, et les niveaux de preuve fréquemment limités. De ce fait, nous avons
choisi de développer des recommandations professionnelles francaises basées sur des avis
d’experts (ou consensus-based guidelines), spécifiquement préconisées en cas d’absence ou

d’insuffisance de littérature de fort niveau de preuve.

Pour répondre a cette problématique, nous avons organisé notre réflexion en plusieurs

temps.

La premiere et la seconde partie s’attachent a faire un point sur les généralités des
troubles de I'humeur suivies des spécificités de ces troubles en période de grossesse et de

post-partum en apportant dans chaque partie, les stratégies de prises en charge.

Enfin, nous présenterons notre travail d’élaboration de Recommandations Formalisées
d’Experts (RFE) sur la prise en charge des troubles de I'humeur chez la femme en age de
procréer et en période de périnatalité afin d’en détailler les résultats. Les enjeux de
I’élaboration de RFE sur ce sujet sont considérables et ont comme objectifs, au préalable, d’en
étudier la faisabilité afin de pouvoir le diffuser sur le territoire national et d’élaborer des
recommandations de pratiques professionnelles et/ou une démarche d’amélioration de

qualité des soins.



PREMIERE PARTIE : GENERALITES SUR LES TROUBLES DE

L'THUMEUR

Cest a I'époque de I'Antiquité qu’apparaissent les termes de « folie» et de
« mélancolie » dans la médecine hippocratique mais c’est au 1*" siecle qu’Arétée de Cappadoce
établit le lien entre la manie et la mélancolie. Compte tenu de I’hypothéese d’une congestion
cérébrale excessive de sang menant a la mélancolie puis a la manie, ces deux états étaient
alors traités par des saignées répétées et abondantes. Pinel et Esquirol encouragent |'arrét de
ces pratiques et préconisent exclusivement « un traitement moral » ; ils insistent sur la
présence d’un risque suicidaire en période de manie. Le terme de « dépression intellectuelle »
est défini par Emilie Littré comme la « période de la mélancolie et de la folie a double forme
dans laquelle les malades sont pris de découragement, de tristesse, d’inertie ». Enfin, E.
Kraepelin marque la psychiatrie a la fin du XIXe siécle et réunit les troubles de ’lhumeur dans

le grand ensemble de la psychose maniaco-dépressive. (3)

Dans la nosographie actuelle (1), les troubles bipolaires de type | et Il, le trouble
cyclothymique, le trouble disruptif avec dysrégulation émotionnelle, le trouble dépressif
caractérisé, le trouble dépressif persistant et le trouble dysphorique prémenstruel sont

regroupés dans les troubles de 'lhumeur.

|- Le trouble dépressif caractérisé
1. Epidémiologie
D’aprés un rapport de I'Organisation Mondiale de la Santé (OMS) de 2016 (4), la

prévalence vie entiére du trouble dépressif caractérisé chez I'adulte, en Europe, est de 17%
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chez les femmes et de 9% chez les hommes; ce qui représente plus de 33 millions de
personnes en Europe. Il impacte de fagcon considérable le fonctionnement socio-professionnel
et la qualité de vie de I'individu : les colts de la dépression s’élevaient a 136 milliards de dollars
en 2007 (absentéisme, diminution de la productivité) alors méme que le risque qu’un épisode
dépressif dure plus de 2 ans est de 20%. En outre, le taux de suicide est plus élevé d’un facteur

de 1,65 chez les personnes souffrant de dépression.

Les principales comorbidités psychiatriques associées, en plus du suicide, sont les

troubles anxieux, les abus et la dépendance aux substances.

2. Clinigue

Le trouble dépressif caractérisé est défini, selon les criteres du DSM-5, (1) par la
présence d’au moins 5 symptémes, parmi les suivants, pendant une méme période d’une
durée de 2 semaines et représentant un changement par rapport au fonctionnement
antérieur ; au moins un des symptOmes est soit une humeur dépressive soit une perte

d’intérét ou de plaisir :

- Humeur dépressive quasiment toute la journée, presque tous les jours, signalée par la
personne ou observée par les autres

- Diminution marquée de l'intérét ou du plaisir pour toutes ou presque toutes les
activités, quasiment toute la journée et presque tous les jours

- Diminution ou augmentation de I'appétit presque tous les jours, ou perte ou prise de
poids significative en I'absence de régime

- Insomnie ou hypersomnie presque tous les jours

- Agitation ou ralentissement psychomoteur presque tous les jours



- Fatigue ou perte d’énergie presque tous les jours

- Sentiment de dévalorisation ou de culpabilité excessive ou inappropriée presque tous
les jours

- Diminution de I'aptitude a penser ou a se concentrer ou indécision, presque tous les
jours

- Pensées de mort récurrentes (pas seulement une peur de mourir), idées suicidaires

récurrentes sans plan précis, tentative de suicide ou plan précis pour se suicider

Les symptoémes induisent une détresse cliniguement significative, ou une altération du

fonctionnement social, professionnel ou dans d’autres domaines importants.

L’épisode n’est pas imputable aux effets physiologiques d’une substance ou d’une autre

affection médicale.

L'intensité de I'épisode et ses caractéristiques doivent étre spécifiées. L'intensité est
qgualifiée de faible, modérée ou sévére fonction du nombre de symptomes et du risque
suicidaire. Les caractéristiques de I'épisode dépressif caractérisé peuvent étre anxieuses,
mixtes, mélancoliques, atypiques, psychotiques congruentes ou non congruentes a I’lhumeur,

avec catatonie, avec début lors du post-partum ou avec caractére saisonnier.

3. Prise en charge

L'HAS a élaboré une recommandation de bonne pratique sur la prise en charge du
trouble dépressif caractérisé de I'adulte en Octobre 2017. (5) L'alliance thérapeutique et
I'information du patient, qui passent par une attitude d’écoute, d’empathie et de
compréhension aussi bien que par la participation du patient au projet thérapeutique, sont

primordiales. Des conseils sur le mode de vie comme les regles hygiéno-diététiques sont



prodigués, en association a un suivi somatique régulier afin d’évaluer I'apparition d’une
comorbidité potentielle, et de surveiller le risque d’'une automédication ou d’une prise de
toxiques. Une vigilance accrue a la survenue d’effets indésirables potentiels voire de contre-
indication au traitement psychotrope est demandée. Tout ceci dans la volonté de favoriser

une bonne adhésion au traitement.

La sévérité du trouble dépressif caractérisé doit étre évaluée rapidement car elle en
influence le traitement. (6) Lorsqu’un épisode dépressif est d’intensité légere ou modérée,
I'HAS recommande, en premiere intention, une prise en charge psychothérapique, dite de
soutien, par le médecin généraliste. L'introduction d’un antidépresseur peut étre envisagée
par le médecin traitant, apres concertation avec le patient, en cas d’intensité modérée, mais

n’est pas systématique.

A linverse, la stratégie thérapeutique de prise en charge de I'épisode dépressif
caractérisé d’intensité sévere comprend nécessairement un avis spécialisé et un

antidépresseur, en association a une psychothérapie.

Le choix du traitement antidépresseur doit s’effectuer en fonction du profil de
tolérance, de la toxicité en cas de surdosage et de la simplicité de prescription. C'est pour cela
gue les inhibiteurs sélectifs de la recapture de la sérotonine (ISRS), les inhibiteurs de recapture
de la sérotonine et de la noradrénaline (IRSNa) et les médicaments appartenant a la classe
« autres antidépresseurs » sont recommandés en premiére intention, a I'exception de
I'agomélatine et de la tianeptine, recommandées en troisieme intention compte tenu de la
toxicité hépatique et du risque d’abus et de dépendance, respectivement. Sous I'effet du
risque de toxicité cardio-vasculaire, les imipraminiques ou « tricycliques » (TC) viennent en

seconde intention. Les inhibiteurs de recapture de la monoamine oxydase (IMAQ) ne doivent



étre utilisés qu’en dernier recours, apres échec des autres alternatives en raison de maints

effets indésirables et interactions médicamenteuses.

Méme si I’évaluation de I'efficacité de la prise en charge s’effectue entre 4 et 8
semaines, un suivi rapproché est suggéré, plus spécifiquement en début de traitement, afin
d’en évaluer la tolérance. D’ailleurs, a l'introduction d’un antidépresseur, une levée
d’inhibition est possible, majorant alors un risque de passage a |’acte suicidaire. Un traitement
par benzodiazépine peut étre associé en cas d’agitation, d’anxiété ou de troubles du sommeil,

idéalement pour une durée ne dépassant pas 2 semaines.

En cas de réponse insuffisante, il est recommandé d’augmenter la posologie de la
molécule afin d’atteindre une posologie minimale efficace ou de changer de molécule. La
durée minimale de prescription est de 6 mois a un an, aprés rémission. L’arrét du traitement,
en période de stabilité socio-affective si possible, doit se faire accompagner d’un médecin et
de maniere progressive afin d’éviter un risque de rechute ; I'arrét brutal d’un antidépresseur

pouvant provoquer un syndrome de sevrage.

Les recommandations actuelles du National Institute for health and Care Excellence
(NICE, 2003) (7) et de la Canadian Network for Mood and Anxiety Treatments (CANMAT, 2016)
(8) sont consensuelles sur les indications de I’électroconvulsivothérapie (ECT) dans les
troubles de ’'humeur. C’est le traitement de premiere intention a utiliser en cas de dépression

d’intensité sévére avec caractéristiques mélancoliques, psychotiques ou catatoniques.

Les approches psychothérapiques recommandées sont :

- La psychothérapie de soutien

- Les thérapies cognitivo-comportementales



- Les psychothérapies psychodynamiques ou d’inspiration analytiques

- Les thérapies systémiques.

L’entourage du patient peut étre inclus dans la prise en charge du patient, en accord
avec ce dernier, afin de lui donner des informations sur la pathologie dépressive et

d’accompagner au mieux son proche malade et de favoriser 'adhésion au traitement.

- Les troubles bipolaires

1. Epidémiologie

Le trouble bipolaire est un trouble de 'lhumeur apparaissant au début de I’dge adulte
et concerne plus d’1% de la population générale, indépendamment de la nationalité et du
statut socio-économique. (9) Bien que la prévalence soit équivalente chez les hommes et les
femmes bipolaires de type 1, le genre féminin est assimilé a une augmentation du risque de
souffrir d’un trouble bipolaire de type 2, a cycles rapides ou encore d’épisodes mixtes. (10)
Selon I'OMS, il représente la premiére cause d’invalidité des maladies mentales et la sixieme

cause de handicap chez les personnes agées de 15 a 44 ans.

En sus, le retard de diagnostic est d’'une dizaine d’années et le retentissement est
majeur : absentéisme, désinsertion socio-professionnelle, conflits familiaux, combinés a des
conduites a risque et a I'apparition fréguente de comorbidités anxieuses et addictives. Cela
s’associe, par ailleurs, a un risque élevé de récurrence dans l'année suivant une
décompensation thymique (jusqu’a 50% dans I'année suivant et 70% dans les quatre ans) (11).
L'espérance de vie est diminuée de 10 ans et le taux de suicide est compris entre 5 et 20%
(12) ; les comorbidités somatiques fréquentes sont les maladies cardiovasculaires, le diabéte,

I'obésité et le syndrome métabolique.



2. Clinique

Les troubles bipolaires se caractérisent par une fluctuation de I’humeur, pouvant se
manifester par des phases d’exaltation de I’'humeur et d’agitation psychomotrice, a des phases

dépressives entrecoupées de périodes plus ou moins longues d’euthymie.

Dans la nosographie actuelle, le DSM-5 distingue plusieurs types de troubles bipolaires (1) :

- Trouble bipolaire de type 1 se caractérise par la présence d’au moins un épisode
maniaque

- Trouble bipolaire de type 2 se caractérise par la présence d’au moins un épisode
hypomaniaque et un épisode dépressif caractérisé

- Troubles cyclothymiques se caractérisent par la présence de symptomes
hypomaniaques ou dépressifs, la moitié du temps sur une période d’au moins 2 ans,
sans que les critéres d’un épisode d’hypomanie ou dépressif majeur ne soient remplis ;

il s’agit d’'une forme atténuée de trouble bipolaire.

L’épisode maniaque est défini comme une période nettement délimitée durant
laguelle I'lhumeur est élevée, expansive ou irritable de facon anormale et persistante, avec
une augmentation de I'activité orientée vers un but ou de I'énergie, persistant la plupart du
temps, presque tous les jours pendant au moins une semaine ou une autre durée si
I'hospitalisation est nécessaire.

Au cours de cette période de perturbation de ’lhumeur, et d’augmentation de I'énergie

ou de I'activité, au moins 3 des symptomes suivants (4 si ’humeur est irritable) sont présents,



avec une intensité significative, et représentent un changement notable par rapport au
comportement habituel :

- Augmentation de I'estime de soi ou idées de grandeur

- Réduction du besoin de sommeil

- Plus grande communicabilité qu’habituellement ou désir constant de parler

- Fuite des idées ou sensation subjective que les pensées défilent

- Distractibilité rapportée ou observée

- Augmentation de 'activité orientée vers un but ou agitation psychomotrice

- Engagement excessif dans des activités a potentiel élevé de conséquences

dommageables (financieres, sexuelles, ...)

La perturbation de 'lhumeur est suffisamment grave pour entrainer une altération marquée
du fonctionnement professionnel, ou des activités sociales, ou pour nécessiter une
hospitalisation afin de prévenir des conséquences dommageables pour le sujet ou autrui, ou
bien il existe des caractéristiques psychotiques.
L’épisode n’est pas imputable aux effets physiologiques d’une substance (substance donnant

lieu a un abus, médicament, ou autre traitement) ou a une autre affection médicale. (1)

L’épisode hypomaniaque se différencie de I’épisode maniaque par plusieurs critéres :

- la durée: I'humeur est élevée, expansive ou irritable, de facon anormale et
persistante, avec une augmentation de I'activité orientée vers un but ou de I'énergie,
persistant la plupart du temps, presque tous les jours pendant au moins 4 jours
consécutifs,

- lintensité,



le retentissement fonctionnel.

En effet, la sévérité de I'épisode n’est pas suffisante pour entrainer une altération marquée

du fonctionnement professionnel ou social, ou pour nécessiter une hospitalisation.

A l'inverse de ces phases d’excitation psychique et motrice, des périodes de tristesse

de I'humeur intense peuvent survenir et marquer I'entrée dans un épisode dépressif

caractérisé. La clinique de I'épisode dépressif caractérisé bipolaire et unipolaire est similaire

mais certaines particularités peuvent orienter vers le diagnostic de trouble bipolaire (13) (voir

Figure 1) ; pour exemple, la survenue précoce d’une dépression avant 25 ans, un virage

maniaque sous traitement antidépresseur ou encore la survenue d’un épisode dépressif dans

le post-partum.

SITUATION 3 : RECHERCHE D’INDICATEURS DE BIPOLARITE

Il est recommandé de rechercher les indicateurs permettant de suspecter une évolution possible vers une
bipolarité.

Les indicateurs de bipolarité en premier lieu sont :

>
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une survenue précoce de dépression avant 25 ans ;

des antécédents d’'épisodes dépressifs et multiples (3 ou plus) ;

des antécédents familiaux connus de trouble bipolaire ;

un épisode dépressif avec ou sans caractéristiques psychotiques, survenant dans le post-partum ;
des caractéristiques atypiques de I'épisode dépressif telles qu'une hyperphagie, une hypersomnie ;
des caractéristiques psychotiques congruentes avec 'humeur ;

une réponse atypique a un traitement antidépresseur (non-réponse thérapeutique ; aggravation des
symptoémes ; apparition d'une agitation ; apparition de notion d’hypomanie méme bréve) ;

un épisode de manie ou un virage maniaque sous traitement par antidépresseur, qui suffisent pour
diagnostiquer un trouble bipolaire.

Les indicateurs de bipolarité en deuxiéme lieu sont :

=

=
>

certaines particularités de I'épisode dépressif : agitation, hyperréactivité émotionnelle, irritabilité,
avec des débuts et des fins abrupts, sans facteur déclenchant identifié ;

une suicidalité (passage répété a I'acte suicidaire par des moyens violents) ;
des passages a l'acte délictueux, des conduites sexuelles a risque.

Figure 1 : Recommandation HAS de 2015 sur la recherche d’indicateurs de bipolarité (13)
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3. Prise en charge

En 2017, I'HAS (14) recommande l'utilisation de thymorégulateurs comme les sels de
lithium, les antipsychotiques de seconde génération (AP2G) et la carbamazépine dans le
traitement curatif des épisodes maniaques et hypomaniaques. lls sont également utilisés
comme traitements préventifs des rechutes ou des récidives des troubles bipolaires. Le
divalproate de sodium et le valpromide appartiennent a la famille des anticonvulsivants et
sont principalement prescrits chez les hommes en tant que traitements curatifs des épisodes
maniaques et hypomaniaques, en cas de contre-indication ou d’intolérance au lithium. Leur
tératogénicité justifie leur contre-indication chez la femme en age de procréer hormis lorsque

les trois conditions suivantes sont réunies :

- inefficacité ou intolérance des alternatives médicamenteuses existantes
- négativité du test de grossesse plasmatique

- contraception efficace chez la femme.

La quétiapine est la molécule a privilégier dans le traitement curatif des épisodes
dépressifs et la lamotrigine est utilisée dans le traitement préventif des épisodes dépressifs

des patients bipolaires.

Les antidépresseurs, a abstenir si possible, ont 'AMM dans le traitement des épisodes
dépressifs caractérisés chez les patients souffrant d’un trouble bipolaire. Comme pour le
trouble dépressif caractérisé, les psychothérapies ne se substituent pas au traitement

médicamenteux. (14)

Selon les recommandations de I’Association Francaise de Psychiatrie Biologique et

Neuropsychopharmacologie (AFPBN) de 2010 (15), le délai de réévaluation de la stratégie



thérapeutique est variable fonction du type de molécule, en cas d’inefficacité ou de réponse
partielle aux traitements. Il est conseillé de réajuster le traitement apres un délai minimal de
guatre semaines pour le lithium et de trois semaines pour les anticonvulsivants, les AP2G et

I"ECT.

Au total, ces prompts rappels sur les troubles de I'humeur nous amenent a nous
guestionner sur les spécificités cliniques et de prises en charge des troubles de I'humeur en

période périnatale (grossesse, post-partum et allaitement).



DEUXIEME PARTIE : TROUBLES DE 'HUMEUR ET
PERINATALITE

Un épisode thymique émergeant pendant la période périnatale se définit, selon le
DSM-5 (1), par sa survenue pendant la grossesse jusqu’a la 4¢ semaine du post-partum mais
la littérature I’étend, de maniére usuelle, a la fin de la premiére année suivant I'accouchement.
Cette période est marquée par un bouleversement de I'équilibre hormonal prédisposant a une

vulnérabilité psychique.

Les épisodes de troubles de I'humeur, durant la périnatalité, sont essentiellement
dépressifs et sont plus fréquents chez les patientes bipolaires que chez celles souffrant d’un
trouble dépressif caractérisé. La prévalence de la dépression anté- et post-natale reste difficile
a établir.

|- Spécificités cliniques
1. Pendant la grossesse

1.1. Trouble dépressif caractérisé : la dépression anténatale

Etant susceptible de provoquer des conséquences séveres pour la femme, I'enfant et
le deuxieme parent, la dépression anténatale est identifiée comme la principale complication
de la grossesse. Elle n’a pas de caractéristique séméiologique spécifique et, de ce fait, est
semblable a celles survenant a d’autres périodes de la vie. (16)

La dépression anténatale concerne 10 a 15% des femmes et a tendance a étre sous
diagnostiquée. (17) L'une des raisons étant que le trouble dépressif peut étre masqué par le
déroulement physiologique de la grossesse, et notamment au cours du premier et du

troisiéme trimestre. Effectivement, le caractére anxiogéne de la grossesse est souvent décrit
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comme normal, la fatigue s’accrofit, les changements physiques peuvent influer sur le sommeil
et les changements hormonaux induire une irritabilité voire une perte de libido, ... (18,19)

Le dépistage de la dépression est pour cela plus aisée au second trimestre, moment ou les
femmes se sentent habituellement mieux et sont plus disposées a surmonter cette
perturbation hormonale. Bien qu’elle n’affirme pas le diagnostic de dépression a elle seule,

I’'EPDS est la seule échelle d’autoévaluation validée pendant la grossesse. (20)

Une étude de Viguera et al. a comparé la survenue d’épisodes thymiques chez 1162
femmes (soient 2252 grossesses) traitées pour un trouble de I'humeur en période de
grossesse et de post-partum. Parmi ces femmes, 283 souffraient d’un trouble bipolaire de type
1 (TB1), 338 d’un trouble bipolaire de type 2 (TB2) et 541 d’un trouble dépressif majeur
récurrent. Cette étude souligne que la prévalence d’un épisode dépressif pendant la grossesse
est plus élevée chez les femmes souffrant d’un trouble bipolaire (8,88% pour le TB1, 10,36%
pour le TB2) que chez celles souffrant d’un trouble dépressif majeur (2,77%). (21) Les données
de la littérature sont hétérogénes en ce qui concerne la prévalence de la dépression au cours
des trimestres de la grossesse : effectivement, une revue de la littérature de 2019 estime une
prévalence plus élevée lors du troisieme trimestre, cela pouvant s’expliquer par des
changements hormonaux de plus en plus conséquents au cours de la grossesse et une anxiété
grandissante avec I'accouchement qui approche, en association a d’autres facteurs (17); a
I'inverse, certaines études ont mis en évidence une diminution de la prévalence de la
dépression au cours de la grossesse (21,22), tandis que d’autres, comme celle de Bennett et
al. suggérent que le second trimestre est la période la plus a risque de faire une dépression

anténatale. (23)



De fait, certains facteurs prédictifs sont identifiés comme a risque de développer une
dépression prénatale : ils comprennent la maltraitance pendant I'enfance, un antécédent
personnel et/ou familial de trouble de I'humeur parmi lesquels demeure le trouble
dysphorique prémenstruel, 'abus de substances pendant la grossesse dont I'alcool et un
tabagisme actif, un faible statut socio-économique, un soutien familial et conjugal insuffisant
ou méme de la violence domestique, le jeune age de la mére ou encore une grossesse non
planifiée et/ou non désirée. (24-26) A l'inverse, une dépression non traitée augmente le
risque d’abus de substances (alcool, tabac et autres toxiques) et de suicide chez la mére.

(26,27)

La dépression maternelle implique toute la famille ; en plus d’étre un facteur de risque
de dépression paternelle lors du post-partum, elle est associée, en I'absence de traitement, a
une croissance foetale et un poids de naissance limités ainsi qu’a la survenue d’un
accouchement prématuré dont le risque est corrélé a I'intensité de la dépression anténatale.
(26—28) Prés de 20% des enfants nés de mére souffrant de dépression anténatale non traitée
ont un petit poids a la naissance alors que cela ne concerne que 5% des nourrissons issus de
la population générale. Les résultats semblent moins probants dans les études comparant les
nouveau-nés de meére dépressives traitées ou non par antidépresseurs lors de la
grossesse puisque les deux groupes sont associés a des poids de naissance bas et I'exposition
aux ISRS pendant la grossesse est associée a une augmentation de I'incidence du poids a la
naissance inférieure au 10° percentile. (26) Les troubles de I'interaction mere-enfant peuvent
se manifester différemment : certaines meres ne s’engagent pas activement et n’ont pas

d’interaction avec le bébé ; d’autres ont des interactions hostiles et intrusives et certaines



sont tristes et insensibles. (26) Sans prise en charge, les conséquences de la dépression
anténatale peuvent s’exprimer chez une minorité d’enfants par des troubles du
comportement de type hyperactivité, inattention ou encore voir un impact sur le

développement émotionnel et cognitif plusieurs années apres I'accouchement. (29,30)

1.2. Troubles bipolaires

Une revue systématique de la littérature a permis d’établir un taux moyen de rechutes
chez la femme enceinte souffrant d’un trouble bipolaire a 24%. Le risque est plus élevé chez
celles souffrant d’un TB1, en comparaison au type 2 (TB2). Le versant dépressif et les épisodes
mixtes demeurent les manifestations les plus fréquentes pendant la grossesse mais aussi en
période de post-partum. (31) Effectivement, Viguera et al. estiment la prévalence d’un
épisode maniaque a 2,32% pour les TB1, représentant 0,46% des 2252 grossesses et celle d'un
épisode hypomaniaque a 2,70% chez les TB1 et 2,79% chez les TB2, représentant 1,07% des
grossesses, autrement dit moins courant que les phases dépressives déja illustrées
précédemment. (21) Pendant les épisodes de manie, le comportement sexuel, possiblement
a risque, peut mener a davantage de grossesses non planifiées (37,7% versus 9,6%) et y
compris a des grossesses non désirées et donc a une augmentation des interruptions
volontaires de grossesse par rapport a la population générale. (32,33)

De surcroit, cela peut mener a des infections sexuellement transmissibles nécessitant une

certaine vigilance face au risque de transmission chez le nourrisson.
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Graphic 1. Distribution of all pregnancies according planning level among women
with bipolar disorder and healthy control women. BD: Bipolar disorder; *: p < 0.05
after Bonferroni correction for pairwise comparisons.

Figure 2: Répartition des grossesses selon le niveau de planification chez les femmes
bipolaires et les femmes témoins en bonne santé (32)

Il semble évident mais nécessaire de rappeler que le taux de rechutes est 2 fois plus
élevé chez les patientes ayant arrété leur traitement stabilisateur de I’humeur juste avant la
conception, la rechute étant d’autant plus rapide que I'arrét du traitement est brutal. (34) Par
ailleurs, la manifestation de la maladie a un age jeune est un facteur de risque de rechutes

thymiques périnatales. (35)

Les complications obstétricales comme [I'hypertension artérielle gravidique, le
placenta praevia et ’hémorragie antepartum sont plus fréquentes. Traitées ou non, les
femmes atteintes d’un trouble bipolaire ont un risque augmenté d’accouchement par

césarienne et/ou prématuré. Les comorbidités addictives (alcool, tabac et cannabis) et
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anxieuses, bien connues chez les patients bipolaires, restent usuelles lors de la grossesse.

(26,33,36)

2. En période de post-partum

2.1. Baby blues ou blues du post-partum

Le baby blues touche une majorité de femmes, 50 a 70% des accouchées, dans les dix
jours suivant I'accouchement, avec un pic entre le 3¢ et le 5¢ jour, de fagon concomitante a la
montée laiteuse. Il se manifeste habituellement par des symptomes d’anxiété, une labilité de
I’'humeur, une hyperesthésie affective responsable d’acces de pleurs fréquents et une
irritabilité. Peuvent s’y associer, un sentiment de dépersonnalisation, une élation de I’"humeur

et, parfois, un sentiment d’indifférence envers le bébé.

La dépression anténatale, un antécédent de dépression en dehors de la période de la
grossesse et le trouble dysphorique prémenstruel sont des facteurs identifiés comme a risque

de développer un baby blues. (37)

Ce qui le différencie de la dépression du post-partum, est que sa résolution est rapide
(typiguement <24h), spontanée et qu’elle ne nécessite pas I'intervention d’un professionnel.
Si la symptomatologie persiste ou s’acutise, on s’orientera alors vers une dépression du post-
partum, le baby blues étant est un facteur de risque d’évolution vers une dépression post-

natale. (38)

2.2. Dépression du post-partum (DPP) ou dépression post-natale (DPN)

La DPN est d’autant plus problématique que celle survenant a d’autres périodes de la

vie dés I'instant ol la mere, qui doit s’occuper du nourrisson, peine a fonctionner de maniére
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adéquate. La DPP apparait couramment dans le mois qui suit la naissance mais il n’est pas rare
gu’elle débute en post-partum immédiat ou pendant la grossesse. (8) La prévalence de la DPP
chez la femme est estimée entre 10 et 15% avec un pic de survenue entre le 2¢ et le 6° mois
apres l'accouchement. Elle varie de 5 a 20% selon les études en fonction des critéres
diagnostiques retenus, de la date du dépistage par rapport au post-partum et de la méthode
d’évaluation choisie. Les tableaux cliniques ne satisfont que partiellement aux critéres du
trouble dépressif caractérisé décrits dans le DSM-5. lls incluent également une labilité
émotionnelle, une irritabilité, une anxiété massive susceptibles de mener a des
préoccupations obsessionnelles sur la santé du bébé ou méme a une phobie d’impulsion. Les
pensées suicidaires associées sont fréquentes et affectent pres de 20% des femmes souffrant

d’une DPN. (25)

Certains auteurs différencient les DPN précoces (c’est-a-dire dans le premier mois du
post-partum) des DPN tardives (apparaissant entre le 2° et le 12® mois suivant
I’'accouchement). La séméiologie des DPN précoces est celle d’une dépression caractérisée, a
I'inverse des dépressions tardives, souvent considérées comme atypiques. Ces derniéres se
traduisent par une dysphorie modérée, avec une labilité de I’humeur et une asthénie diurne
sans ralentissement psychomoteur. Il est d’ailleurs possible de rencontrer une subagitation
discréte. Lirritabilité vis-a-vis du conjoint est marquée. La femme a alors tendance a se
mésestimer et a se dévaloriser sur sa capacité a remplir son réle de mere et ce d’autant plus

gu’elle prend peu de plaisir a s'occuper de son enfant. (39)

Le diagnostic reste difficile, comme lors de la grossesse, car les symptomes tels que la
fatigue ou la perturbation des fonctions instinctuelles sont souvent banalisés et pensés

comme la normalité. De surcroit, les femmes souffrantes hésitent souvent a parler de leur mal



étre en raison de la culpabilité d’éprouver des sentiments négatifs et d’avoir des difficultés a
s’occuper du nouveau-né allant a I’encontre des perceptions qu’a I’entourage des joies de la
maternité. Elle est fréquemment dépistée et évaluée par I'EPDS (Edinburgh Postnatal
Depression Scale), auto-questionnaire dont la note seuil retenue est 12 (sur un total de 30) et
validé par le College américain des Obstétriciens et des Gynécologues et I’Académie

américaine de pédiatrie. (37)

Les facteurs de risque incluent I'existence de manifestations anxieuses ou dépressives
pendant la grossesse, un antécédent de dépression a toute autre période de la vie (occurrence
dans 25 a 50%) (40), des événements de vie stressants (y compris liés a la garde de I'enfant),
le trouble dysphorique prémenstruel, un faible soutien social, le tempérament et la santé du
nourrisson mais aussi des complications obstétricales du post-partum (accouchement difficile,

grossesse non souhaitée, ...).(37,41)

Les femmes souffrant de dépression a cette période sont moins aptes a s’occuper de
I’enfant et peuvent aller jusqu’a compromettre la sécurité et le bien-étre de ce dernier. Au-
dela d’étre plus susceptibles de négligence, I'interaction mére-enfant est perturbée (30,38) et

le risque d’infanticide est présent. (27)

L'absence de traitement de la DPP entrave le bon développement de I'enfant ; le risque
est alors augmenté, chez le nourrisson, de faire des coliques excessives, de pleurer, d’avoir
des troubles du sommeil et un tempérament difficile ; tout ceci contribue a I'augmentation du
risque de développer une dépression post-natale maternelle. En outre, les conséquences sur
le développement cognitif et émotionnel précoce du nourrisson sont réelles comme une
altération de la communication interpersonnelle et de I'expression des émotions ou encore

un comportement d’évitement ou de fuite suite aux carences affectives. (27)



Enfin, I'arrét précoce de l'allaitement succéde généralement a |'apparition des

symptoémes dépressifs.

Au total, la DPN est fréquente et se manifeste chez les patientes souffrant de troubles
dépressifs caractérisés et de troubles bipolaires. Qui plus est, le risque de conversion future
vers un diagnostic de trouble bipolaire est deux fois plus élevé apres une DPN qu’une
dépression survenant en dehors de la période périnatale. (42) Ces derniers présentent
également un risque important de décompensation maniaque ou de psychose puerpérale.

C’est ce que nous allons approfondir.

2.3. Troubles bipolaires

La période du post-partum est la plus a risque de décompensation en période
périnatale chez la femme souffrant d’un trouble bipolaire. En effet, la méta-analyse de
Wesseloo et al. (2016), estime un taux de rechutes en cette période de 37%, pouvant aller de
23% chez les patientes traitées a 66% en I'absence de traitement prophylactique pendant la
grossesse. |l n'y a pas de différence significative entre les TB 1 et 2. Le taux de rechutes dans
la période post-natale, tous épisodes thymiques confondus, est de 37,99% pour les TB1 et de
34,49% pour les TB2. (21) Dans 17% des cas, les épisodes (maniaques, mixtes et dépressifs)

sont définis comme séveres et nécessitent une hospitalisation. (43)

Les rechutes thymiques sont majoritairement représentées par le versant dépressif et
adviennent en général dans les 90 jours suivant I'accouchement. (44,45) Pendant cette
période, elles peuvent affecter le développement foetal et/ou de I'enfant et possiblement
avoir des conséquences sur I'attachement et sur la capacité de la mere a s’occuper de son

enfant. Les femmes bipolaires ont un risque plus élevé de 50% d’accoucher en urgence par



césarienne par rapport a la population générale. Certains auteurs pensent que le taux

d’accouchement prématuré est plus élevé (10,68% vs 6,12%) a cause du tabagisme actif

pendant la grossesse.

Un antécédent d’épisode thymique pendant la premiére grossesse et/ou lors du
premier post-partum sont des facteurs de risque de rechutes lors de la seconde grossesse.

(33)

La période du post-partum est particulierement a risque de décompensation thymique
chez la femme bipolaire. Cela peut parfois se manifester par une séméiologie atypique mais

spécifique de la période post-natale : la psychose du post-partum. (30)

2.4. Psychose puerpérale ou psychose du post-partum

La psychose puerpérale est un trouble psychiatrique grave qui survient habituellement
dans les 2 a 4 semaines suivant I'accouchement et concerne 1 a 2 femmes sur 1000. (30) Le
diagnostic de psychose du post-partum reste une entité unique bien qu’elle ne soit pas
reconnue dans les classifications actuelles comme le DSM-5 ou la CIM-10. Souvent décrite
comme atypique, elle débute par une phase maniaque, mixte ou dépressive associée a des
symptomes psychotiques comme les idées délirantes dans plus de 70% des cas, les
hallucinations acoustico-verbales ou encore un sentiment de dépersonnalisation. Sont aussi
présentes une labilité de I'"humeur, une altération du fonctionnement et une rupture avec

I’état antérieur nécessitant habituellement une hospitalisation en urgence. (46)

Divers auteurs ont décrit une variété de profils de psychose puerpérale en fonction de
caractéristiques phénotypiques. Une étude de 2017 (47) s’est intéressée a 130 femmes

diagnostiquées de psychose puerpérale afin de détailler ces profils de maniéere plus spécifique.



Le profil n°1 correspond au profil maniaque et concerne 34%, soit 44 de ces femmes.
Il est caractérisé par une forte prévalence de symptémes maniaques (0,58) (diminution du
besoin de dormir, logorrhée, augmentation de l'activité motrice ou de I'énergie, idées
mégalomaniaques, humeur exaltée, et augmentation de la libido) associés a une agitation
(0,6) (irritabilité, agitation psychomotrice et comportement perturbateur/agressif), et a

I'inverse par une faible prévalence de symptomes anxieux (0,38) et dépressifs (0,16).

Le profil n°2 correspond au profil dépressif et concerne 41%, soit 54 de ces femmes. I
est caractérisé par une prévalence élevée de symptomes dépressifs (0,66) (culpabilité,
humeur triste, insomnie, perte de libido et présence d’idées suicidaires) et anxieux (0,80)
(anxiété ou inquiétude et peur ou panique) et par une faible prévalence d’agitation (0,34) et

de symptémes maniaques (0,23).

Le profil n°3 correspond au profil atypique et concerne 25%, soit 32 de ces femmes.
Les facteurs définis comme atypiques sont exclusivement présents dans ce profil (prévalence
a 0,6) et font référence aux troubles de la conscience et a la désorientation. Y sont associés
une forte prévalence de I'anxiété (0,69) et moins fréquemment de I’agitation (0,69), des

symptomes maniaques (0,47) et dépressifs (0,37).
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Figure 3: Proportion de symptdémes psychiatriques en fonction du profil de psychose
puerpérale (47)

Ces 3 profils ne sont pas différents en termes de caractéristiques
sociodémographiques ni en termes de résultats au sujet des taux de rémission. Pourtant, les
femmes avec le profil dépressif recoivent, de maniere significative, un traitement bien plus
tard que les autres. La majorité des femmes ayant le profil dépressif sont hospitalisées en
soins libres, a I'inverse des deux autres profils. Le risque de suicide ou d’automutilation est
plus élevé chez les femmes ayant un profil dépressif, suivies de celles ayant un profil atypique ;
au total, 19% des femmes de I'étude ont rapporté des idées suicidaires et 8% ont évoqué des

pensées d’infanticide.

Parmi les 30 femmes ayant eu un diagnostic de trouble bipolaire avant leur premiere
grossesse, 54% appartiennent au profil n°1, 33% au profil n°2 et 13% au profil n°3. Les femmes
atteintes d’un trouble bipolaire ont un risque plus élevé de développer une psychose

puerpérale (25-50%) (48), comparativement aux femmes souffrant d’autres pathologies
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psychiatriques. D’ailleurs, il est fréquent que la psychose puerpérale marque I'entrée dans une
pathologie bipolaire mais la distinction entre le trouble bipolaire et la psychose puerpérale est
fondamentale puisqu’il est possible que ces épisodes du post-partum restent isolés. La méta-
analyse de Wesseloo et al. (43). met en évidence que les patientes souffrant d’un trouble
bipolaire ont significativement moins de risque de manifester des épisodes dits séveres du

post-partum (17%) que celles ayant un antécédent de psychose puerpérale isolé (29%).

Un antécédent personnel et/ou familial de psychose puerpérale, de trouble bipolaire
et d’épisode psychotique, la privation de sommeil, un arrét récent des traitements
thymorégulateurs, la survenue de complications obstétricales et la primiparité sont des

facteurs de risque de décompensation. (37) (49)

La survenue de complications comme les risques d’infanticide et suicidaire sont les plus

graves et sont a surveiller impérativement en cas de diagnostic de psychose puerpérale.

Au total, les troubles de I'humeur se manifestent fréquemment, lors de
décompensations, par des symptomes thymiques séveres associés a une altération

fonctionnelle marquée, et notamment par un risque suicidaire élevé.
3. Le suicide maternel

Bien que les tentatives de suicide et la mortalité par suicide soient moins fréquentes
pendant la période périnatale qu’en population générale féminine du méme age, la
prévalence des idées suicidaires varie de 5 a 14% et le suicide reste la premiére cause de
mortalité maternelle. (24,50) Le suicide représente, dans I'année suivant la naissance 5 a 20%
des déces maternels dans les pays a revenus élevés et 1 a 5% dans les pays a revenus faibles

et intermédiaires. (51) Il apparait que la période périnatale est associée a plus de suicides par



mort violente comme la pendaison ou par précipitation, reflétant alors la sévérité de la

pathologie mentale sous-jacente. (51,52)

En comparaison aux femmes décédées par suicide en dehors de la période périnatale,
il semble que celles décédées par suicide lors de la période périnatale soient plus jeunes et
non traitées. (50,53) D’autres facteurs de risque relativement similaires a ceux de la
dépression sont identifiés : antécédents d’abus sexuels, caractéristiques socio-
démographiques, comorbidités psychiatriques et antécédents de tentatives de suicide,
dynamique familiale et violences conjugales. S’y ajoutent les différences culturelles et les
normes de genre. En outre, la grossesse est caractérisée par un bouleversement hormonal et
anatomique menant souvent a une mauvaise qualité de sommeil. Cela contribue a I'apparition
d’une irritabilité et d’une labilité émotionnelle pouvant alors mener a un risque accru

d’idéations suicidaires et ce, indépendamment d’'une dépression anténatale. (54)

Lysell et al. ont mené une étude suédoise nationale basée sur les suicides maternels
du post-partum de 1974 a 2009. Parmi les 1786 suicidées chez les 18-40 ans, 145 d’entre elles
avaient quelques facteurs de risque cités ci-dessus et, de fagon certaine, le suicide, dans
I'année suivant l'accouchement, est fortement corrélé a la présence de pathologies
psychiatriques du post-partum chez la mere (30% parmi les 145) que sont les troubles
psychotiques (12,4%), de 'humeur (11,7%), et les troubles liés a I'usage de substances. Toutes
ces pathologies sont concernées par I'augmentation du risque de suicide I'année suivant
I'accouchement et notamment les troubles de I'humeurce qui est en accord avec
I'augmentation des décompensations psychiques en période post-natale. (55) Certaines
études considéerent les troubles de I’humeur et notamment le trouble dépressif caractérisé

comme pathologies les plus a risque de mortalité périnatale par suicide. (53)



D’autres facteurs de vulnérabilité sont identifiés tels que des antécédents de

mutilations, de comportements suicidaires répétés et un faible niveau d’éducation. (55)

- Stratégies de prise en charge

La stratégie de prise en charge des patientes souffrant d’un trouble de I'"humeur en
période de périnatalité est complexe. L’histoire personnelle de la patiente est a prendre en
compte, de méme que les bénéfices et les risques a maintenir ou a arréter un traitement, tant
chez la mere que chez le nourrisson. Pour cela, une collaboration étroite entre la patiente, le
psychiatre, I'obstétricien et le pédiatre permet la prise de décisions éclairées et adaptées en

fonction de I'avancée de la grossesse. (56)

Ainsi, nous allons présenter un bref résumé des recommandations francaises et
internationales sur la prise en charge des femmes souffrant d’un trouble dépressif caractérisé
dans un premier temps puis celles souffrant d’un trouble bipolaire en age de procréer,
pendant la grossesse et en période post-natale. (57) Une grande majorité des données est
issue d’études de pharmacovigilance ; ceci s’explique par la rare existence d’études

thérapeutiques se déroulant pendant la grossesse.

1. Trouble dépressif caractérisé

Nous ne reviendrons pas sur les différents types de prise en charge psychothérapique,
déja évoqués dans la premiére partie sur les troubles dépressifs majeurs en population
générale. Bien qu’elle soit a privilégier, il est souvent nécessaire d’y associer des
thérapeutiques médicamenteuses adaptées a une éventuelle grossesse ou a l'allaitement

maternel.



1.1. Femmes en age de procréer

a) Contraception

Toutes les femmes en age de procréer traitées par des psychotropes ou ayant des
antécédents psychiatriques devraient étre informées des bénéfices et des risques a concevoir
au méme titre que de l'intérét a bénéficier d’'une contraception. Celles avec un projet de
grossesse devraient bénéficier d’'une consultation pré-conceptionnelle évaluant I'état de
santé psychique de la femme et l'informant des risques fecetaux potentiels secondaires aux
psychotropes en cours. Aucune donnée de la littérature n’évoque un impact des
antidépresseurs sur la capacité de la femme a concevoir. (26) La fédération mondiale des
sociétés de psychiatrie biologique (WFSBP) évoque une diminution des taux plasmatiques des
antidépresseurs TC sous contraceptifs et donc une possible diminution de leur efficacité.
D’autre part, il semble que l'interaction de la contraception avec les TC majore les effets

secondaires de ces derniers. (40)

b) Options et ajustements thérapeutiques

Par opposition aux stabilisateurs de I'humeur (tels que la carbamazépine ou le
valproate) qui ont un potentiel tératogene, les antidépresseurs (ISRS et TC) ne semblent pas
mener a une augmentation du risque de malformations congénitales majeures ou de mortalité
in utero. (40) A I'heure actuelle, aucun antidépresseur ne semble donc contre-indiqué de
facon absolue chez la femme en age de procréer. Le choix de la molécule doit étre guidé selon

les antécédents de réponse aux traitements.



c) Planification de la grossesse

Le Centre de Référence sur les Agents Tératogenes (CRAT) recommande la
programmation d’une consultation pré-conceptionnelle chez la femme dépressive afin
d’aborder plusieurs points. Le premier est de repenser I'opportunité d’une grossesse en cas
de traitements psychotropes lourds ou de décompensation. Les deuxieme et troisieme points
réévaluent le traitement psychotrope afin d’en limiter autant que possible les associations et
d’utiliser une posologie minimale efficace. Enfin, le cas échéant, il est conseillé de privilégier

une prise en charge non médicamenteuse. (58)

De la méme maniere, les recommandations anglaises conseillent une consultation pré-
conceptionnelle; la femme et son partenaire doivent étre informés des stratégies
médicamenteuses possibles en cas de grossesse programmée ou impromptue et des
conséquences en I'absence de traitement. Elles préconisent la mise en place d’un projet de
soins périnataux individualisé en cas d’antécédents de pathologies mentales séveres et ce, en
collaboration avec la femme, le psychiatre, les services de maternité, de néonatalogie et de
pédiatrie. Au besoin, des interventions psychosociales peuvent compléter le projet. En sus,
ces femmes devraient bénéficier d’un suivi psychiatrique de facon rapprochée, et de

préférence par une équipe spécialisée en périnatalité. (26)

BAP 2008-2015- RANCZP 2015- WSFBP 2013-
2017 CANMAT 2016 2020 2015
Contraception Plus d’effets
secondaires des
- - - TC, et

diminution de
I'efficacité des
TC
Options Le choix de 'AD
thérapeutiques  doit étre guidé



Planification de
la grossesse

par les

antécédents de

réponse aux

traitements.

Consultation

pré-

conceptionnelle
recommandée.

Décision
commune et
éclairée des

thérapeutiques
avec le couple.

Projet de soins
périnataux
individualisé si
antécédents de
pathologies
mentales
graves.

Discussion avec
la patiente d’un
éventuel projet
de grossesse et
des stratégies
thérapeutiques
possibles lors
de la grossesse.

AD : antidépresseur, TC : antidépresseur tricycliques.

Tableau | : Recommandations de directives internationales chez la femme dépressive en age

de procréer

1.2.

La prise en charge de la dépression anténatale est indispensable afin de préserver la
mere et son enfant des risques de complications obstétricales et néonatales pouvant
impliquer un séjour en unité de soins intensifs et une altération du lien mére-enfant.

Parallélement, elle permet de prévenir la survenue d’une dépression dans le post-partum.

Lors de la grossesse

a) Recommandations francaises

L’'HAS de 2017 (5), préconise de rechercher un épisode dépressif caractérisé en période

anténatale comme en période post-natale. Ceci repose sur la clinique et, éventuellement, en



association a des outils d’aide au diagnostic comme I'Echelle d’autoévaluation de la

Dépression Postnatale d’Edinburgh (EPDS) ou le Questionnaire de Santé du Patient (PHQ-9).

Les stratégies de prise en charge thérapeutiques sont similaires a celles de la femme
en dehors de la période périnatale, a savoir en fonction du degré de sévérité de I'épisode. La
psychothérapie est a privilégier, et le traitement antidépresseur n’est a utiliser que si
nécessaire. Quel que soit le terme de la grossesse, un nombre manifeste de molécules peut

étre prescrit :

pour les ISRS : citalopram, escitalopram, fluoxétine, paroxétine, sertraline,
- pour les IRSNa : venlafaxine,

- pour les imipraminiques : amitriptyline, clomipramine, imipramine.

Si un antidépresseur s’est avéré efficace avant la grossesse, il est recommandé de
poursuivre avec ce traitement et I’équipe obstétricale prenant en charge la patiente doit en
étre informée. La diminution de la posologie est a risque de rechutes ou de récidives chez la
meére mais permet de réduire les effets anticholinergiques des TC (cardiaques, cognitifs et
digestifs) a posologie élevée en plus de la survenue du syndrome d’arrét des antidépresseurs
chez le nourrisson. Cette balance bénéfices-risques est a mesurer. Enfin, une surveillance néo-

natale dans les jours suivant 'accouchement est a prévoir.

Le CRAT informe des risques des médicaments pendant la grossesse. Nous avons fait
le choix de classer chaque antidépresseur dans un tableau récapitulatif en 3 niveaux de risque

tératogene :



- Risque élevé : effets tératogenes et neuro-développementaux élevés ou données
inexistantes concernant la molécule en question ; toutes les mesures doivent étre
prises pour éviter une grossesse sous la molécule appartenant a ce niveau de risque.

- Risque intermédiaire : effets tératogenes et neuro-développementaux modérés ou
peu de données existantes concernant la molécule en question ; il est préférable
d’utiliser une autre molécule mais en lI'absence d’alternative, son utilisation est

envisageable a posologie minimale efficace.

- Risque faible/absent : les données publiées sont trés nombreuses et aucun effet

tératogéne ou neuro-développemental particulier n’est retenu a ce jour.

Antidépresseurs

Risque élevé ou
pas de données

@ Fluvoxamine

Miansérine
Risque intermédiaire Tianeptine
ou Milnacipran

peu de données
Citalopram

Escitalopram
@ Fluoxetine
Paroxetine
Sertraline
Risque absent/faible et Duloxetine
nombreuses données Venlafaxine
Amitriptyline
Clomipramine
Mirtazapine

Tableau Il : Recommandations francaises de la tératogénicité des antidépresseurs (58)



b) Recommandations internationales

La présence de facteurs confondants comme les comorbidités addictives, limite la
pertinence des études et leur capacité a associer de maniére significative les risques liés a

I"utilisation des antidépresseurs pendant la grossesse. (8)
i. Aspects pratiques

Toutes les recommandations des directives internationales préconisent d’évaluer les
bénéfices et les risques a maintenir ou a arréter le traitement antidépresseur en cours.
Certains proposent aux femmes un support numérique « Motherisk » afin de pouvoir
s'informer des risques. (8) Ainsi, les risques feetaux liés a I’'exposition maternelle au traitement
sont a mettre en balance avec les risques de rechutes dépressives maternelles et des
conséquences sur le lien mére-enfant et sur le développement émotionnel et cognitif feetal
en l'absence de traitement. (27) Le choix de poursuivre ou d’instaurer un traitement
antidépresseur doit étre individualisé et guidé par les antécédents de réponse aux traitements
et les psychothérapies ne doivent pas étre négligées. Par ailleurs, il faut s’intéresser en amont
au souhait de la mére d’allaiter, afin d’adapter le traitement antidépresseur et de ne pas avoir
a le modifier a la naissance. (26) Dans chaque situation, la collaboration avec les parents de
I’enfant concernant la prise de décisions thérapeutiques est requise, de méme que leur
consentement éclairé. (30,59) La liaison entre le psychiatre, I'obstétricien et I'anesthésiste est

indispensable pour la surveillance et la prise en charge de la patiente. (30)

ii. Risque tératogene et antidépresseurs

L'augmentation du risque tératogene de la paroxétine et de la fluoxétine lors de leur
utilisation pendant le premier trimestre est débattue. (40) Tandis que les recommandations

australiennes et canadiennes rapportent un risque accru de malformations cardiovasculaires



sous paroxétine en début de grossesse et ce sans conséquence notable pour un certain
nombre, (8,27) d’autres s’accordent a dire que le risque n’est pas significatif lorsque certains
facteurs de confusion (comme le tabagisme, le syndrome d’alcoolisation foetal) sont pris en
compte. (26) Devant tant de disparités, il parait prudent de ne pas introduire ces traitements

pendant la grossesse. (40)

Il n’y a en revanche pas de preuve significative associant les autres ISRS, la mirtazapine,
les IRSNa ou encore les TC a un risque tératogéne. (26,40) Un lien modeste fait entre
I'utilisation anténatale des ISRS et lI'avortement spontané, est pourtant jugé comme
cliniguement acceptable puisqu’il n’excede pas le double du risque d’avortement spontané

en population générale. (8)

A l'accouchement, le risque de développer un syndrome de mauvaise adaptation
néonatale aprés une exposition feetale aux ISRS au cours du troisieme trimestre de grossesse
est élevé et survient dans 15 a 30% des cas. |l se manifeste par des pleurs excessifs, des
tremblements, une nervosité, une hypotonie et une détresse respiratoire. Ce syndrome est
habituellement limité dans le temps (2 a 14 jours) et n’encoure pas de risque accru de
mortalité ou de troubles neuro-développementaux a plus longs termes. Il est possible que le

risque soit plus élevé avec la fluoxétine, la paroxétine et la venlafaxine. (8,30,40)

D’autres études suggerent que lorsque le foetus est exposé tardivement aux ISRS au
cours de la grossesse, le risque d’hypertension artérielle pulmonaire persistante est accru (2,9
a 3,5 pour 1000 nouveau-nés versus 2 pour 1000 dans la population générale) mais les
données restent limitées. (8,30) De méme, il semble que lorsque la mére est exposée aux ISRS
pendant le 3° trimestre, I’"hypertension artérielle gravidique augmente le risque d’hémorragie

du post-partum. (30,60)



Le niveau de risque de l'utilisation de la sismothérapie pendant la grossesse est

incertain. La bradycardie foetale pourrait étre I'un des effets indésirables observés. (26)

iii. Options et ajustements thérapeutiques

Le traitement des dépressions d’intensité légere a intermédiaire privilégie les
psychothérapies. Viennent en seconde ligne, certains antidépresseurs ISRS comme la
sertraline, le citalopram et |'escitalopram, décrits comme étant les plus sOrs et les plus
efficaces. Les autres ISRS et la nouvelle génération d’antidépresseurs sont moins choisis par
mangque de données ; ils font partie des traitements de troisieme ligne. En cas de stabilité de
I'humeur actuelle ou d’antécédent de bonne réponse thérapeutique, la clomipramine et la
paroxétine peuvent s’envisager, uniguement en accord avec la patiente. Les autres stratégies
de troisieme intention possibles sont les traitements incluant la neurostimulation et la
médecine alternative comme l"acupuncture. (8) Devant le risque de provoquer une crise
hypertensive chez la mére et le risque d’interactions médicamenteuses avec les agents
analgésiques et anesthésiques, les IMAO ne sont pas recommandés pendant la grossesse
hormis exception avec une consultation obligatoire aupres d’un anesthésiste au préalable.

(8,40)

Quant aux dépressions séveres pendant la grossesse, lintroduction d’un
antidépresseur (sertraline, citalopram ou escitalopram), seul ou en association a une
psychothérapie, est la stratégie thérapeutique de premiére intention. Les traitements de
deuxieme ligne sont les autres ISRS (excepté la paroxétine), les antidépresseurs de la nouvelle

génération et les TC. (8)



L’ECT est a privilégier en cas d’épisode dépressif sévere, d’antécédent de réponse au
traitement, d’inefficacité, de mauvaise tolérance ou encore de contre-indication des
traitements alternatifs (26,30,40); lors de la grossesse, la Fédération mondiale des sociétés de
psychiatrie biologique recommande de la considérer comme une stratégie de premiere
intention et particulierement lors du premier trimestre. (40) Devant le risque de désaturation
rapide ou de reflux lors de I'anesthésie générale, il est d’avis d’organiser les séances dans une

unité ou la surveillance fcetale et maternelle se fait aisément. (30)

Méme si les preuves sont encore faibles a I’heure actuelle, certains proposent de
diminuer les posologies d’ISRS et d’IRSNa ou de les arréter a la fin du 3¢ trimestre afin de
réduire la sévérité du syndrome de mauvaise adaptation néonatale. En paralléle, le risque de

dépression post-natale est a garder a I'esprit. (26,30)



Aspects
pratiques

Risque
tératogene

BAP 2008-2015-2017

Balance bénéfices-risques a
exposer au couple.

Décision commune et
éclairée des thérapeutiques
avec le couple.

Le choix de poursuivre ou
d’instaurer un ttt doit étre
individualisé et guidé par les
antécédents de réponse aux
traitements.

Tenir compte du souhait
d’allaiter de la meére.

Faible : ISRS, TC

CANMAT 2016

Balance bénéfices-risques a
prendre en compte entre
I’exposition du feetus et le

risque de la dépression
maternelle en I'absence de ttt.
Support numérique a
proposer : « Motherisk »
(www.motherisk.org)

Privilégier les psychothérapies
pour les dépressions
d’intensité faible a
intermédiaire.

Elevé : paroxétine > fluoxétine,
venlafaxine

Faible : ISRS (excepté la
paroxétine)

IMAO non recommandés.

RANZCP 2015-2020

Balance bénéfices-risques a
prendre en compte entre

I’exposition du feetus en cas de ttt,
les répercussions de la dépression
sur le développement feetal (dvpmt
émotionnel et cognitif) et le risque

de rechutes chez la mére en
I’absence de ttt.

Consentement éclairé de la

patiente a recevoir en exposant
cette balance bénéfices-risques.

Privilégier les psychothérapies si

possible.

Faible : ISRS, ECT

Eviter la paroxétine, la fluoxétine et

la venlafaxine si possible.

WEFSBP 2013-2015

Balance bénéfices-
risques a prendre en
compte entre
I’exposition du feetus et
le risque de rechutes
chez la mére.

Inclure le partenaire
dans la prise de
décisions.

Considérer les
psychothérapies et ECT
comme des ttt alternatifs
essentiels.

Elevé : IMAO
Faible : ISRS, TC (en
particulier citalopram,

sertraline)

IMAO contre-indiqués.



Options

Si possible, choisir une
thérapeutiques

alternative au ttt sinon
utiliser la balance bénéfices-
risques. Choisir un AD avec
peu d’effets indésirables (la
majorité des ISRS et les TC).

rTMS pourrait étre une
option thérapeutique mais
peu de données actuelles.

Ajustements

Lors de la découverte de
thérapeutiques

grossesse, ne pas arréter
brutalement I’AD.

Manque de preuves sur la
poursuite (avec ou sans
adaptation posologique) ou
I'arrét des AD avant

I’accouchement.
Surveillance

Neurostimulation et médecine
alternative comme
I"acupuncture possibles pour
les dépressions légéres a
modérées.

AD en cas de dépression sévere ou
d’inefficacité de la psychothérapie.

ECT en ttt de 1© ligne pour les
dépressions séveéres ou comme

option alternative.
ECT pour les dépressions

séveres.

Introduction paroxétine et
clomipramine possibles apres
accord de la patiente et
fonction des antécédents de
réponse au ttt.

Si possible, surveillance des séances
de sismothérapie dans un cadre
approprié (surveillance foetale et

ECT en ttt de 1° ligne
pour les dépressions
séveres ou d’antécédent
de réponse au ttt, en
particulier lors du 1¢©
trimestre.

Surveillance rapprochée
pour patientes a risque
(hypotrophie).



des soins obstétricaux) pendant le
2¢ et le 3¢ trimestre.
AD : antidépresseur, ECT : électroconvulsivothérapie, IMAO : inhibiteur de la monoamine oxydase, ISRS : inhibiteurs sélectifs de la recapture de
la sérotonine, rTMS : stimulation magnétique transcranienne ; TC : antidépresseurs tricycliques (amitriptyline et clomipramine), ttt : traitement

Tableau lll : Recommandations de directives internationales chez la femme enceinte dépressive.



1.3. En période de post-partum et d’allaitement

La prise en charge de la DPN permet de réduire les effets déléteres d’'une dépression
non traitée sur la femme et sa famille comme I'altération de I’attachement mere-enfant et la
survenue de troubles émotionnels, comportementaux et cognitifs chez le nourrisson. En cas
d’allaitement artificiel, la stratégie thérapeutique de la DPN est similaire a celle des
dépressions qui se manifestent en dehors de période la périnatale ; en revanche, elle est plus

spécifique en cas d’allaitement maternel.

a) Recommandations francaises

La prise en charge thérapeutique est similaire a celle de la femme enceinte, au-dela du
fait que le choix de I'antidépresseur doit satisfaire au souhait ou non d’allaitement de la mere.
En cas d’allaitement maternel, les antidépresseurs a prévaloir sont ceux ayant un faible taux

de passage dans le lait et ainsi de faibles concentrations sanguines chez le nourrisson allaité :

- pour les ISRS : paroxétine et sertraline,
- pour les imipraminiques : amitriptyline, clomipramine, imipramine. (5)

b) Recommandations internationales

i. Aspects pratiques

Dans I'ensemble, les recommandations des directives internationales s’accordent a
dire gu’il est nécessaire d’analyser les bénéfices et les risques a arréter ou a maintenir le
traitement antidépresseur en cours face aux risques de rechutes dépressives maternelles et
ceux qu’encourent le nourrisson a chaque tétée. (26) Le choix d’instaurer ou de poursuivre un
traitement antidépresseur est guidé par son taux de passage dans le lait et par les antécédents

maternels de réponse aux traitements. (8,30) Il faut également tenir compte des effets



secondaires comme la sédation qui pourrait interférer avec I'allaitement. (30) Le
consentement éclairé de la patiente est requis et I'avis consultatif du pédiatre peut nous

conforter dans le choix de la molécule

A l'inverse, il semble judicieux de se questionner sur I'impérativité a poursuivre

I'allaitement maternel afin de préserver la mére et son nourrisson. (30)

ii. Options thérapeutiques et allaitement maternel

Le traitement des épisodes dépressifs d’intensité légere a modérée est similaire a ceux
qui se manifestent au cours de la grossesse. Les psychothérapies sont donc indiquées en
premiere intention et, viennent en seconde intention la sertraline, le citalopram et
I'escitalopram qui s’averent étre efficaces en cette période postnatale et sont ceux qui
présentent le moins de risque lors de I'allaitement. La nortriptyline est la molécule parmi les
imipraminiques qui présente le plus de preuve d’efficacité et qui peut étre utilisée lors de
I'allaitement. Bien qu’un essai contrélé randomisé ait validé I'utilisation de la fluoxétine et de
la paroxétine pendant I'allaitement, les recommandations canadiennes ne les conseillent
gu’en troisieme intention en raison de leurs longues demies vies et de leurs taux |égérement
plus élevés d’effets indésirables mineurs chez les nourrissons allaités. (8) La venlafaxine, la
duloxétine, les TC (excepté la doxépine) ou encore la mirtazapine sont eux aussi utilisés en 3¢

intention.

La prise en charge des dépressions séveres anténatales et du post-partum sont
relativement identiques. Il n"'empéche que la paroxétine est, a ce stade, prescriptible en

seconde intention et que I'ECT est considérée comme un traitement de premier choix lors



d’épisodes dépressifs séveres avec caractéristiques psychotiques ; I'ECT ne contre-indique en

aucune maniére |'allaitement maternel.

L’exposition du nouveau-né aux antidépresseurs est 5 a 10 fois moins importante lors
de I'allaitement qu’in utero. Tous les antidépresseurs passent dans le lait mais la quantité varie
en fonction de la molécule. Lorsque la dose relative infantile (RID) (quantité quotidienne de
médicament ingérée par le nourrisson par kg de poids corporel) de médicaments est inférieure
a 10%, elle est considérée comme sans danger pour le nourrisson, ce qui s’avere étre le cas
pour tous les ISRS et IRSNa dosés. Fluvoxamine, paroxétine et sertraline, sont ceux qui ont le
RID le plus faible, le citalopram et la fluoxétine ont un RID plus élevé (4-5%) mais les effets
(irritabilité, somnolence, agitation) sont limités dans le temps. Il n’y a, a ce jour, aucune
donnée sur la prise d'IMAO pendant I'allaitement. (8) (61) Malgré cette différence de dose
relative infantile entre les molécules, certaines recommandations ne font pas la distinction
lors de la prescription et les considérent comme sires ; c’est le cas pour la fluoxetine, la
paroxetine, la sertraline, la clompiramine et la nortriptyline qui sont les plus été étudiées. (40)

D’autres préconisent de favoriser la thérapie cognitivo-comportementale, présentée
comme suffisante pour améliorer les symptémes de la dépression et la qualité de vie avec des
bénéfices immédiats et maintenus a moyen terme et de réserver ['utilisation des
antidépresseurs qu’en cas d’inefficacité du traitement psychothérapique ou de dépression

sévere. (27,62)

I Ny a pas de donnée sur le neuro-développement de I'enfant exposé aux

antidépresseurs par le lait maternel, a long terme. (8)



iii. Rechutes et surveillance en période post-natale

En cas d’allaitement artificiel, la prise en charge de la DPN peut s’opérer de facon
analogique a la dépression se déroulant en dehors de la grossesse. (8,26) Qu’importe le type
d’allaitement, il reste essentiel d’évaluer la capacité de la femme a s’occuper de son enfant
afin de savoir si celui-ci est en sécurité et d’apprécier la relation mere-enfant afin de proposer
des interventions spécifiques au besoin. (30) Une surveillance attentive du comportement
(sédation excessive), des habitudes alimentaires et du sommeil est impérative et doit se faire
guotidiennement par sa mere qui doit par la suite en référer a un médecin si un changement

est observé. (26,40)

L’Association britannique de Psychopharmacologie a exploité une étude du Professeur
Thomas Hale qui a élaboré une classification qui permet de ranger les antidépresseurs en

fonction de leur innocuité lors de I'allaitement. (voir Annexe 1)



Aspects pratiques

Options
thérapeutiques et
allaitement
maternel

BAP 2008-2015-2017

Choisir AD avec faible
passage dans le lait.

Le choix de I’AD doit
étre guidé par les
antécédents de
réponse aux
traitements.

Taux élevé dans lait :
fluoxétine et
citalopram.

Taux indétectable dans

le lait : sertraline,
paroxétine et
nortriptyline.

ISRS en 1€ intention
pour les patientes
naives d’AD.

CANMAT 2016

Balance bénéfices-risques a
prendre en compte entre
I’exposition du nourrisson et le
risque de la dépression maternelle
en I'absence de ttt.

Privilégier les psychothérapies si
possibles.

Avis du pédiatre pour aider a
choisir AD.

ISRS comme citalopram,
escitalopram et sertraline en 1°
ligne.

L’ECT est un traitement alternatif
et peut étre utilisé en 1° intention
en cas de dépression sévere avec
des caractéristiques psychotiques ;
absence de risque pour
I'allaitement maternel.

RANZCP 2015-2020

Balance bénéfices-risques a
prendre en compte entre
I’exposition du feetus et
I'arrét de I'allaitement
maternel.
Consentement éclairé de la
patiente a recevoir en
exposant cette balance
bénéfices-risques.

Privilégier les thérapies
psychosociales si possible.

AD en cas de dépression
sévére ou d’inefficacité de la
psychothérapie.

Taux faible dans le lait : ISRS
et TC, sauf la fluoxetine car
longue demie vie.

ECT pour dépression avec
caractéristiques
psychotiques.

WEFSBP 2013 - 2015

Allaitement maternel
sans danger sous
fluoxétine, paroxétine,
sertraline, nortriptyline

et clomipramine.



Eviter le VAP dans les
dépressions
résistantes.

Absence de preuve

association AD et AC.

Rechutes du post-  Traitement similaire a

Traitement similaire a la

La monothérapie par TCC est
partum la dépression se dépression se déroulant en dehors  suffisante pour améliorer les
déroulant en dehors de de la grossesse en cas symptomes et la qualité de -
la grossesse en cas d’allaitement artificiel. vie. Avantages immédiats et
d’allaitement artificiel. a moyen terme.
Surveillance Surveillance attentive Surveillance
foetale et de I'enfant impérative. - -
maternelle

quotidienne du

nourrisson, par sa mere.
AC : anticonvulsivant ; AD : antidépresseur, ECT : électroconvulsivothérapie, ISRS : inhibiteurs sélectifs de la recapture de la sérotonine, TC

antidépresseurs tricycliques (amitriptyline et clomipramine), TCC ; thérapie cognitivo-comportementale ; ttt : traitement

Tableau IV : Recommandations de directives internationales chez la femme dépressive en période post-natale et en cas d’allaitement.



2. Troubles bipolaires

2.1. Femme en age de procréer

a) La contraception

La contraception est un élément clé a aborder chez la femme bipolaire en age de
procréer. Le praticien doit s’en assurer dés la premiére consultation et la réévaluer
impérativement tout au long du suivi. Lors de décompensations maniaques, des conduites

sexuelles a risque peuvent apparaitre et parfois, mener a des grossesses non désirées. (27)

Par ailleurs, certains stabilisateurs de I'humeur comme les anticonvulsivants
(carbamazépine, lamotrigine) peuvent réduire, par induction enzymatique, I'efficacité des
contraceptifs oraux et causer des grossesses non désirées. (63—-65) Des directives
recommandent alors de doubler la prise du contraceptif oral afin de garantir son efficacité.

(63) A l'inverse, certains contraceptifs oraux diminuent I’efficacité de la lamotrigine. (45)

b) Stratégies thérapeutiques

Certains thymorégulateurs peuvent diminuer la fertilité en augmentant I'incidence du
syndrome des ovaires polykystiques, par exemple le valproate, ou en augmentant le taux de
prolactinémie, ce qui est le cas pour certains antipsychotiques. Arréter le traitement
antagoniste de la dopamine ou passer a un traitement dopaminergique épargnant la

prolactine/agoniste partiel peut s’avérer nécessaire. (45,63)

Le risque de malformations congénitales conditionne le choix de prescription des
psychotropes et ce méme en I'absence d’un projet de grossesse. A I’heure actuelle, suite aux

risques neuro-développementaux et a un risque tératogéne élevé, le valproate est I'unique



traitement ayant recu une contre-indication de prescription chez la femme en age de
procréer. Il ne peut étre utilisé qu’en cas d’inefficacité ou de mauvaise tolérance des
traitements alternatifs ; en cas de projet de grossesse, il doit impérativement étre interrompu
et un relai vers un autre traitement doit se faire avant la conception. (66,67) Les autres

thérapeutiques ne sont pas associées a des recommandations spécifiques. (67)

c) Planification de la grossesse

L'HAS recommande de se référer au CRAT, aux centres régionaux de
pharmacovigilance et aux recommandations de I’ANSM lors d’un projet de grossesse et

notamment de consulter un spécialiste avant d’arréter tout traitement.

Le CRAT recommande la programmation d’une consultation pré-conceptionnelle chez
la femme bipolaire afin d’aborder plusieurs points. Le premier est de repenser I'opportunité
d’une grossesse en cas de de traitements psychotropes lourds ou de décompensation. Les
deuxiéme et troisieme points réévaluent le traitement psychotrope afin d’en limiter autant
gue possible les associations et d’utiliser une posologie minimale efficace. Enfin, le cas

échéant, il est conseillé de privilégier une prise en charge non médicamenteuse. (68)

Cela étant, la prise en charge de comorbidités modifiables comme le tabagisme et les
autres addictions ou encore le surpoids est a discuter. La consultation pré-conceptionnelle
devrait étre programmée au moins 3 mois avant d’envisager une grossesse. (45) La balance
bénéfices-risques concernant le maintien (avec ou sans modification de posologie), le
changement pour un traitement moins tératogéne ou I'arrét des régulateurs de ’humeur avec
le risque d’'une décompensation thymique est a garder a |'esprit. (45,63,67) La patiente et,

idéalement son partenaire, doivent étre impliqués dans la prise de décisions aprés avoir recus



des informations complétes sur chaque option thérapeutique. L'option choisie repose sur les
préférences du patient et du clinicien, les antécédents personnels de la patiente et de réponse
aux traitements. Comme évoqué précédemment, si une thérapeutique est nécessaire, une
monothérapie a dose minimale efficace est préférée. En revanche, si le projet de grossesse
s'oriente vers l'absence de couverture thérapeutique, la diminution progressive des
psychotropes sur une période de 4 a 6 mois doit étre réalisée avant la conception. (30) Un
projet de soins doit étre mise en ceuvre afin d’informer la patiente et d’anticiper les

thérapeutiques en cas de décompensation thymique. (voir Annexe 1)

Les recommandations australiennes et néozélandaises (2020) suggerent de délivrer
des conseils sur la contraception et d’effectuer, dés le diagnostic de trouble bipolaire chez la
femme, un temps de psychoéducation sur les effets secondaires des psychotropes et sur les

risques de rechutes dans la période. (27)



BAP 2016-2017

Contraception Contraception efficace
importante.
CBZ diminue I'efficacité de
la contraception orale.

Thérapeutiques  Contre-indication du VAP.

Planification de Consultation pré-
la grossesse conceptionnelle
recommandée.

Décision médicale
partagée apres
informations complétes de
la patiente par le praticien.

Options thérapeutiques :
arrét ou changement de
certains/tous les

CANMAT/ISBD 2018

Contraception efficace
importante.

CBZ et LMT diminuent
I'efficacité de la
contraception orale. La
contraception orale peut
diminuer I'efficacité de
la LMT.

Le VAP ne doit pas étre
utilisé sauf si les
traitements alternatifs
sont inefficaces ou mal
tolérés.
Consultation pré-
conceptionnelle
recommandée.

Décision médicale
partagée apres
informations complétes
du couple par le
praticien.

CINP-BD 2017

Le VAP n’est pas
recommandé.

Balance bénéfices-
risques des
thérapeutiques a

prendre en compte.

Impliquer le
partenaire dans la
prise de décision.

RANZCP 2016-2020

Conseils a prodiguer sur
la contraception lors du
diagnostic devant le
risque de grossesse non
désirée lors de
décompensations
maniaques.

Consultation pré-
conceptionnelle
recommandée.

Psychoéducation dés le
diagnostic de trouble
bipolaire.

Balance bénéfices-
risques des

WFSBP 2009-
2013

CBZ diminue
I’efficacité de la
contraception
orale.

Le VAP n’est
pas
recommandé.



psychotropes avant la Stratégies
conception en fonction des thérapeutiques a mettre

antécédents personnels, en place si rechutes.
de réponse aux
traitements et de la Options thérapeutiques :
préférence de la patiente  arrét ou changement de
et du clinicien. psychotropes avant la

conception. Diminution
progressive des

traitements si grossesse

désirée sans couverture
thérapeutique.

Monothérapie a
posologie minimale

efficace a privilégier.

CBZ : carbamazépine, LMT : lamotrigine, VAP : valproate, ttt : traitement

Tableau V : Recommandations de directives internationales chez la femme bipolaire en

thérapeutiques a
prendre en compte.

Options
thérapeutiques :
Monothérapie si ttt
nécessaire.

age de procréer (57)



2.2. Lors de la grossesse

a) Recommandations francaises

L’'HAS recommande un suivi précoce de la grossesse « type A2 » de la femme bipolaire
par un gynécologue-obstétricien plutot que par une sage-femme et d’« adapter » le type de
structure pour I'accouchement en fonction du risque pour la mére et pour I'enfant. (66) La
prise de contact entre le psychiatre et le centre périnatal doit se faire régulierement et une
planification écrite du suivi de grossesse est souhaitée, avec les différents intervenants lors de
la grossesse (médecin traitant, psychiatre, gynécologue-obstétricien, pédiatre voire
pédopsychiatre et pharmacologue des centres régionaux de pharmacovigilance). Les
bénéfices et les risques au maintien et a I’arrét des traitements sont exposés a la patiente ainsi

gu’a son partenaire si elle I'accepte. (65)

Sur le plan thérapeutique, le valproate est considéré comme |’anticonvulsivant et le
thymorégulateur le plus tératogene qui, de surcroit, augmente le risque de troubles du
développement psychomoteur. Le risque est dit dose-dépendant bien qu’aucune posologie
n’a pu écarter ce risque. Dans une méta-analyse d’enfants nés de méres épileptiques, le risque
de malformations congénitales est >10%, soit 4 a 5 fois plus élevé que dans la population
générale. Les malformations les plus fréquentes sont des anomalies de la fermeture du tube
neural, des fentes labio-palatines, des dysmorphies faciales ou encore des malformations
cardiaques, rénales, uro-génitales (hypospadias) et des membres. Les troubles neuro-
développementaux comme les retards de I'acquisition a la marche, a la parole, la diminution
des capacités intellectuelles et verbales semblent étre présents chez pres de 30 a 40% des

enfants d’age périscolaire exposé au valproate in utero. (65) En cas de grossesse accidentelle



sous valproate, une échographie foetale supplémentaire doit étre effectuée a 18SA et un suivi

spécifique a long terme de I’enfant devra étre organisé.

Les patientes sous lithium ou carbamazépine sont 3 a 4 fois plus a risque de
malformations congénitales que la population générale, avec un risque augmenté d’anomalies
du tube neural et de fentes faciales sous carbamazépine et de malformations cardiaques sous

lithium. Il est préconisé si possible d’arréter le lithium jusqu’a la fin de 'organogenése. (65)

Nous avons fait le choix de classer chaque thymorégulateur et antipsychotique dans

un tableau récapitulatif en 3 niveaux de risque tératogéne, selon le CRAT :

- Risque élevé : effets tératogenes et neuro-développementaux élevés ou données
inexistantes concernant la molécule en question ; toutes les mesures doivent étre
prises pour éviter une grossesse sous la molécule appartenant a ce niveau de risque.

- Risque intermédiaire : effets tératogenes et neuro-développementaux modérés ou
peu de données existantes concernant la molécule en question ; il est préférable
d’utiliser une autre molécule mais en lI'absence d’alternative, son utilisation est

envisageable a posologie minimale efficace.

- Risque faible/absent : les données publiées sont trés nombreuses et aucun effet

tératogéne ou neuro-développemental particulier n’est retenu a ce jour.

Thymorégulateurs et
antipsychotiques

Risque élevé ou
pas de données

@ Lithium

Carbamazepine

Valproate
Valpromide




Risque intermédiaire (Clozapine ; halopéridol)
ou
peu de données

@ Lamotrigine
Aripiprazole

Olanzapine
Risque absent/faible et Quétiapine
nombreuses données Rispéridone/palipéridone
ECT

Tableau VI: Recommandations frangaises de la tératogénicité des thymorégulateurs et
antipsychotiques (68)

b) Recommandations internationales

i. Aspects pratiques

Toutes les recommandations des directives internationales de la prise en charge de la
femme bipolaire enceinte prennent en compte les effets indésirables des psychotropes dont
le risque de malformations congénitales. La complexité de I'utilisation des psychotropes
pendant cette période est représentée par le risque de rechutes thymiques chez la mere en
I’'absence de traitement et le risque tératogene et de troubles neuro-développementaux sous
psychotropes a la naissance de I'enfant. Dans chacune des situations, la collaboration avec les
parents de I’enfant pour la prise de décisions thérapeutiques est requise, de la méme maniére
gue leur consentement éclairé doit étre obtenu. Le premier trimestre, caractérisé par
I’organogenése, représente la période la plus a risque de malformations congénitales ; c’est
pourquoi certaines de ces recommandations préconisent l'arrét des stabilisateurs de
I'hnumeur, a I'exception des femmes bipolaires avec un risque élevé de rechutes, (67) ou de
favoriser les stratégies psychosociales (63). La supplémentation en folates (5mg/jour) est

recommandée lors de la grossesse afin de protéger du risque de spina bifida ; en revanche,



elle ne protége pas du risque de spina bifida suite a l'utilisation d’anticonvulsivants, méme en

cas de fortes doses. (57)

Enfin, psychiatre et gynécologue-obstétricien ont tout intérét a échanger sur leur prise

en charge et a travailler en collaboration.

ii. Risque tératogene et psychotropes

Les recommandations canadiennes et de la Fédération mondiale des sociétés de
psychiatrie biologique ont pris en compte les données explorées sur le site de I’Agence
américaine des produits alimentaires et médicamenteux (FDA) des risques spécifiques

associés a |'utilisation de chaque psychotrope. (64) (45)

Parmi ces recommandations, il existe un fort consensus sur le fait que le valproate a
un risque élevé de malformations congénitales (5 a 17%); il en est de méme pour la
carbamazépine (5 a 6%). Pour le valproate, le risque est dose-dépendant (> 70ug/mL) et
augmente en fonction du nombre d’anticonvulsivants associés, ce qui est déconseillé lors de
la grossesse. Les directives internationales conviennent du faible risque tératogéne des
antipsychotiques de seconde génération (AP2G) tout en maintenant une certaine vigilance
devant le risque de diabete gestationnel et de surpoids. (27,30) La tératogénicité de la
lamotrigine semble étre, elle aussi, dose-dépendante : considérée comme étant a risque de
malformations congénitales a une posologie supérieure a 200mg par jour, elle est, en dessous
de ce seuil, identifiée comme une option alternative. En revanche, suite a une étude ne
révélant pas d’augmentation significative de la tératogénicité de la lamotrigine dans une
population épileptique, la directive britannique ne se limite pas, au besoin, au seuil des 200mg

par jour de lamotrigine. (57)



Longtemps jugé comme étant a léger risque de développer des malformations
cardiaques apparaissant lors du 1°" trimestre (anomalie d’Ebstein), il s’avére que, selon les
recommandations les plus récentes dont une méta-analyse, aucune association significative
entre le lithium et ces anomalies congénitales n’est détectée. (69) Le risque tératogéne du
lithium semble avoir été surestimé durant de nombreuses années. Néanmoins, en fonction
des directives internationales, le risque de malformations congénitales du lithium peut étre
défini comme étant I'option la plus slre (27), ayant peu ou pas de risque (63) ou encore ayant

un risque probable de provoquer des malformations congénitales (67).

Enfin, la sismothérapie est un traitement relativement s(r et est recommandée en cas
de résistance aux traitements alternatifs, de décompensations maniaques ou dépressives
séveres ou lorsque le risque suicidaire est élevé; aucune donnée ne démontre a I’heure

actuelle, un effet tératogene. (67)

iii. Options et ajustement thérapeutiques

Enfin, les options thérapeutiques qui peuvent étre envisagées sont d’arréter le
traitement en cours et de le réintroduire aprés le premier trimestre (pour le lithium par
exemple) ou bien dés la naissance, d’effectuer un relai avec un traitement moins tératogene
ou encore de poursuivre le traitement en cours tout au long de la grossesse (avec ou sans
adaptation de posologie). Il est préconisé qu’en cas de diminution ou d’arrét du traitement,
cela se fasse de maniere progressive. Néanmoins, si un traitement est impératif, une

monothérapie a posologie minimale efficace est recommandée.

La posologie des psychotropes est a adapter aux changements physiologiques de la

grossesse ; il peut &tre nécessaire de 'augmenter pendant les 2" et 3€ trimestre car I'activité



hépatique, le volume plasmatique et la clairance rénale augmentent a cette période. Il faut
néanmoins étre vigilant les semaines précédant I'accouchement et diminuer la posologie afin

d’éviter un dosage toxique chez le foetus.

Pour le lithium par exemple, s’il est déja instauré au cours de la grossesse, il est
conseillé de le poursuivre en diminuant la posologie a 500mg/j lors du premier trimestre.
Ensuite, au cours du 2°¢ et 3¢ trimestre, il est d’avis de diviser les prises sur la journée afin
d’atteindre une lithiémie a 0,6mmol/L. Environ deux semaines avant I'accouchement, il est a
nouveau préconisé de diminuer la posologie avant de pouvoir la réaugmenter a la naissance ;
pour autant, I'allaitement maternel restera a éviter. (27) Le lithium demeure, pour la directive
australienne et néo-zélandaise, I'option la plus s(ire parmi tous les stabilisateurs de I’humeur
et, pour le CINP et la WSFBP, le poursuite du lithium peut s’envisager selon certains profils de

patients.

Les antipsychotiques de la seconde génération et la lamotrigine (<200mg/jour) sont
des options jugées comme raisonnables ou alternatives. (27,67). La sismothérapie est une
option alternative a réserver pour les cas les plus séveres de dépression, de manie, de risque
suicidaire élevé ou de résistance aux autres traitements. Enfin, le valproate et la

carbamazépine sont a éviter. (27,45,67)

Au cours du premier trimestre, il faut informer la femme traitée par lithium,
carbamazépine ou valproate du diagnostic prénatal et proposer de réaliser un dosage de

I'alpha-foetoprotéine et une échographie fcetale entre la 16 et la 18° semaine de grossesse.



Aspects
pratiques

Risque
tératogéne

Options
thérapeutiques

BAP 2016

L'arrét des ttt risque de
déstabiliser 'humeur.

Le risque lié aux ttt est a
considérer chez le foetus
(malformations) et la mére
(santé mentale).

Elevé : VAP, CBZ

Supplémentation en folates
conseillée.

Faible : agonistes
partiels/antagonistes
dopaminergiques, AD, LMT,
Li, ECT.

Poursuivre le ttt, faire un relai
par un autre ttt ou I'arréter et
le réintroduire aprés le 1°
semestre ou immédiatement
apres I'accouchement

CANMAT/ISBD 2018

Se référer a la FDA

pour considérer les

risques spécifiques
associés aux ttt.

Préférer les
stratégies
psychosociales aux
ttt au 1¢" trimestre si
possible.

Elevé : VAP, CBZ
Supplémentation en
folates conseillée ;
pourrait diminuer
efficacité de la LMT.
Risque peut étre

surestimé pour le Li.

Eviter VAP.

CINP-BD 2017

Arrét des ttt

principalement lors
du 1®"trimestre, sauf

si risque élevé de
rechutes.

Discuter avec le
couple du rapport
bénéfices-risques

des ttt.

Elevé : VAP, CBZ, Li,
LMT >200mg/j.

Faible : AP2G, LMT

<200mg/j, ECT.

Risque de
malformations

cardiaques surestimé

pour le Li.
Eviter VAP et CBZ.

Monothérapie par

AP2G et LMT

<200mg/j possible.

RANZCP 2016-2020

Discuter avec le couple du
rapport bénéfices-risques

des ttt.

Obtenir un consentement

si maintien du ttt.

Elevé : VAP, CBZ.

Faible : ECT, AP2G mais
risque de surpoids et de
diabéte gestationnel.

Supplémentation en
folates conseillée.

Li semble étre 'option la

plus sdre.
Eviter CBZ et VAP.

Li est la meilleure option.

WFSBP 2009-
2013

Se référer ala
FDA pour
considérer les
risques
spécifiques
associés aux
ttt

Elevé : VAP,
CBz
(anomalies du
tube neural),
LMT>
200mg/j
(fente labio-
palatine).

Arréter le Li
pendant la
grossesse ne
semble pas
justifié.



ECT si dépression ou manie
séveére, risque suicidaire
élevé, psychose, résistante
aux ttt

VAP non recommandée.

Ajustements
thérapeutiques

Répartir les prises >2 fois par
jour afin de diminuer le risque
de pics élevés de la
concentration thérapeutique.

Les changements
physiologiques au cours de la
grossesse peuvent nécessiter

une adaptation
thérapeutique.

Surveillance Patiente sous CBZ, Li, VAP,
pendant le 1¢" trimestre
doivent étre conseillées sur

les éventuels risque lors de la

Monothérapie avec
la dose minimale

efficace a privilégier.

Les changements
physiologiques au
cours du 2" et 3¢
trimestre peuvent
nécessiter
d’augmenter la
posologie.

Surveillance
rapprochée et
dépistage adaptés
aux ttt en cours (Li au

ECT possible dans les
décompensations
séveres.

Poursuite du Li pour
certaines patientes
avec leur
consentement.
Les changements
physiologiques au
cours la grossesse
peuvent nécessiter
d’augmenter la
posologie.

Possibilité de
diminuer la
posologie les
semaines précédant
I’accouchement.

AP2G comme QTP et OLZ
sont une option
alternative mais possible
augmentation du risque
de diabéte gestationnel.

ECT en ttt de 1¢ ligne pour
dépressions sévéres ou en
tant qu’option alternative.
Si Li déja instauré, le
poursuivre mais le
diminuer a 500mg/j
pendant le premier
trimestre. Lors du 2¢ et 3¢
trimestre, diviser les
prises en plusieurs fois par
jour pour atteindre une
lithiémie a 0,6mmol/L.

Diminuer la posologie 2
semaines avant
I’accouchement puis la
réintroduire a la posologie
initiale aprés
I’accouchement.
Proposer de faire une
échocardiographie foetale
si la patiente est sous Li.



période prénatale et doivent 1°" trimestre : - Surveillance réguliere du -

se voir proposer le dosage de réaliser une taux de lithium sérique
I’AFP maternelle avec une échographie foetale). lors de la grossesse, pour
échographie foetale a 16- obtenir une fourchette
18SG. thérapeutique entre 0,6 et
0,8mmol/L.

AD : antidépresseur, AP2G : antipsychotiques de 2" génération, CBZ : carbamazépine, ECT : électroconvulsivothérapie, Li : lithium, LMT :
lamotrigine, OLZ : olanzapine, QTP : quétiapine, VAP : valproate, ttt : traitement

Tableau VII : Recommandations de directives internationales chez la femme enceinte bipolaire (57)



2.3. En période de post-partum et d’allaitement

a) Recommandations francaises

L’'HAS recommande une planification du suivi post-natal ce qui implique la gestion de
la thérapeutique. La contraception doit rapidement étre réévaluée en fonction du
stabilisateur de I'hnumeur utilisé ; le risque de diminution de I'efficacité contraceptive est a

mesurer. (66)

b) Recommandations internationales

i. Aspects pratiques

La surveillance de la femme bipolaire doit étre majorée en période postnatale afin de
dépister précocement tout risque de rechute. Les bénéfices de I'allaitement doivent étre
équilibrés avec les risques d’exposition foetale aux traitements. (30,45,63,67) Des
informations complétes doivent étre administrées au couple concernant le choix de
I'allaitement maternel ou artificiel. L'une des directives recommande l'allaitement artificiel
devant le passage dans le lait de la majorité des psychotropes. (67) Il est indispensable d’offrir,

une nouvelle fois, des conseils sur la contraception.

ii. Options thérapeutiques et allaitement maternel

Tous les psychotropes passent dans le lait mais la concentration plasmatique
néonatale varie selon de la molécule. De nombreux effets indésirables chez le nourrisson sont
possible comme la survenue d’un goitre ou d’une hypotonie sous lithium, un syndrome

extrapyramidal sous antipsychotiques, une éruption cutanée sous lamotrigine ou encore un

80



saignement néonatal sous carbamazépine. Les nourrissons prématurés ont une fonction

hépatique réduite et sont hautement a risque.

La concentration plasmatique du lithium est élevée dans le lait maternel ce qui en fait
une contre-indication relative (63), tandis que la carbamazépine, le valproate, I'olanzapine et
la quétiapine sont les thérapeutiques préférées. (27,45,67) Les thérapeutiques a courte
demie- vie sont a prioriser, et, afin d’exposer au minimum le nourrisson, la prise est a planifier
aprés une tétée. (67) La classification de Thomas Hale peut étre utilisée afin d’orienter le choix

des molécules en cas d’allaitement maternel. (voir Annexe Ill)

L'allaitement maternel doit s’arréter en cas de décompensations sévéres et de
psychose puerpérale. L'allaitement artificiel, également concevable en dehors d’épisodes
séveres, est une option a ne pas négliger : elle permet I'instauration de psychotropes adaptés
a la clinique sans se soucier de I’exposition foetale aux traitements et de partager les biberons
avec le partenaire afin de prévenir la survenue de troubles du sommeil responsables

d’éventuelles décompensations.

iii. Rechutes et surveillance en période post-natale

La prise en charge doit se référer a celle des épisodes en dehors de la période du post-
partum et la molécule doit respecter le choix de l'allaitement autant que possible. De
préférence, 'admission dans une unité mere-bébé spécialisée est souhaitée afin de s’assurer
du bon développement de leur attachement et de sécuriser le nourrisson. Dans les jours
suivant la naissance, une surveillance néonatale est recommandée devant |'éventuelle

survenue d’effets indésirables a I’allaitement maternel sous stabilisateurs de I’humeur.



Aspects pratiques

Options
thérapeutiques et
allaitement
maternel

BAP 2016

Le risque de rechutes est
élevé, notamment en cas
d’antécédent d’épisode du
post-partum. Nécessité
d’une surveillance
rapprochée.

Balances bénéfices-risques
a considérer (poursuite du
ttt vs bienfaits de
I'allaitement).
Traitement prophylactique
a considérer de maniere
systématique.

Explications complétes des
avantages et
inconvénients a choisir
entre allaitement
maternel ou artificiel.
Le lithium est une contre-
indication relative.

L’allaitement artificiel
pourrait permettre de
répartir les tétées entre

CANMAT/ISBD 2018

Risque élevé de rechutes.

Balances bénéfices-risques
a considérer (poursuite du
ttt vs bienfaits de
I'allaitement).

Encourager I'introduction

ou I'optimisation du ttt de

fond, si possible avec des

ttt ayant déja été efficaces
par le passé.

Préférences pour I'OLZ et
QTP.

Contre-indication de I'AM
chez les femmes souffrant

CINP-BD 2017

Risque élevé de
rechutes.

Balances bénéfices-
risques a considérer
(poursuite du ttt vs
bienfaits de
I'allaitement).

Traitement
prophylactique a
considérer de maniere
systématique.

La majorité des
psychotropes passent
dans le lait, éviter
I’AM.

CBZ et VAP semblent
plus compatibles avec
I’AM que le lithium.

Afin de diminuer
I’exposition du

RANCZP 2016-2020

Risque élevé de rechutes.

Balances bénéfices-

risques a considérer

(poursuite du ttt vs
bienfaits de I'allaitement).

Réintroduction du
thymorégulateur a la
méme posologie qu’avant
la grossesse.

Consentement éclairé de
la femme lors de I’AM.

Le lithium devrait étre
évité lors de 'AM.

Les AP2G et AC peuvent
étre utilisés.

WSFBP
2009-
2013



les 2 conjoints et de de manie ou de psychose  nourrisson, utiliser des Si la femme est trop

diminuer les inquiétudes puerpérale. ttt a courte demi-vie et  instable, prescrire un ttt
sur le taux de passage des L'allaitement artificiel les prendre juste aprés sédatif au coucher.
AD dans le lait. pourrait permettre de I'allaitement.

répartir les tétées entre les
2 conjoints et de diminuer
le risque de troubles du

sommeil.
Rechutes du post- La prise en charge doit se  La prise en charge doit  La prise en charge doit se
partum référer a celle des se référer a celle des référer a celle des
épisodes en dehors de la épisodes en dehors de  épisodes en dehors de la
période du post-partum ; la période du post- période du post-partum.
nécessité de prendre en partum.
- compte la sécurité de Pour développer la -
I'allaitement si possible. relation mere-enfant et
assurer la sécurité du
bébé, 'admission dans
une unité mere-bébé est
recommandée.
Surveillance Surveiller I'apparition de Surveillance étroite de Surveillance étroite en Surveillance étroite de
foetale et symptémes / effets I'apparition de symptémes cas d’allaitement I'apparition de
maternelle indésirables dans les / effets indésirables. maternel sous symptémes.
heures et jours suivant la psychotropes. -

naissance, lorsque la
grossesse a été menée
sous psychotropes.

AC : anticonvulsivant, AD : antidépresseur, AM : allaitement maternel, AP2G : antipsychotiques de 2" génération, CBZ : carbamazépine, OLZ :
olanzapine, QTP : quétiapine, VAP : valproate, ttt : traitement

Tableau VIII : Recommandations de directives internationales chez la femme bipolaire en période postnatale et en cas d’allaitement (57)



3. Le suicide maternel

Les idées suicidaires sont souvent considérées comme un facteur prédictif de passage
al’acte ultérieur. Leur dépistage systématique pendant la grossesse mais aussi en post-partum
semble donc indispensable afin d’éviter toute répercussion familiale dramatique et
irréversible. Cependant, a I'heure actuelle, aucune recommandation spécifique sur la

prévention du risque de passage a I'acte suicidaire dans le péripartum n’existe.

Le suicide maternel est plus fréquent lors de la présence de pathologies psychiatriques
sous-jacentes, la diminution du risque de passage a |’acte passe par la bonne stabilité de ces
pathologies. La balance bénéfices-risques du maintien ou de I'arrét des psychotropes est a
nouveau a prendre en considération, avec accord de la patiente. Si son souhait est de les
arréter et que la sévérité de I'épisode le permet, des traitements alternatifs comme la
psychothérapie doivent étre proposés, en association a un suivi plus accru par les

professionnels. (51)

L’édition de 2017 de la NICE mise a jour sur la gestion et les conseils de prise en charge
de la santé mentale pré et post-natale recommande d’adapter la prise en charge en fonction
du niveau de risque et d’en informer les professionnels de santé concernés comme le médecin
généraliste. Nous devons nous assurer que la femme bénéficie d’un étayage social adéquat et
la conseiller elle et sa famille sur la démarche a suivre en cas d’'une éventuelle détérioration.

(56)

Au total, il semble que la mise en place d’un plan de soins personnalisés chez la femme
est a soumettre dés le diagnostic de trouble de I’humeur et a réévaluer réguliéerement tout au

long de la vie et notamment en période périnatale. Il doit étre basé sur la prise de décisions



médicales partagées entre le couple et le médecin aprés transmissions d’informations
complétes sur chaque thérapeutique et sur I’équilibre a maintenir entre les bénéfices et les
risques a introduire, maintenir ou arréter un traitement, I'exposition du feetus et le risque de

rechutes chez la mére.



TROISIEME PARTIE : TRAVAIL D’ELABORATION DE
RECOMMANDATIONS FORMALISEES D’EXPERTS POUR LA
PRISE EN CHARGE DES TROUBLES DE 'HUMEUR CHEZ LA

FEMME EN AGE DE PROCREER, EN PERIODE DE GROSSESSE ET
DE POST-PARTUM

- Introduction

De nombreuses recommandations pour la pratique clinique des troubles de I’lhumeur

chez la femme en age de procréer et en période périnatale ont été élaborées a I'internationale
par différentes sociétés savantes.(8,26,27,40,45,63,64,67)
A notre connaissance, aucune ne s’intéresse spécifiqguement a la situation de femme lors de
ces périodes dites de grande vulnérabilité. La revue de littérature que nous avons menée
démontre qu’il n’apparait aucun consensus chez ces femmes diagnostiquées avec un trouble
de I’humeur.

De surcroit, leur manque d’applicabilité, en fonction de situations cliniques
spécifiques, nous a donc conduit a élaborer un questionnaire standardisé afin de I'adresser
aupres d’experts psychiatres spécialisés dans le domaine des troubles de I"humeur et/ou
exercant en périnatalité sur le territoire national. L’analyse des réponses permettra la
conception de Recommandations Formalisées d’Experts (RFE), représentative d’une pratique
clinique, afin d’améliorer la qualité et la sécurité des soins en y intégrant dans notre pratique
les progrés issus de la recherche clinique.

Ce travail de thése permet d’en analyser la faisabilité sur le territoire clermontois afin

de I’étendre, dans un second temps, au territoire national.
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- Méthodes d’élaboration de la RFE

1. Organisation de la RFE et constitution des comités

Selon le guide méthodologique de I’AFPBN, la procédure d’élaboration de ces

recommandations nécessite la constitution de plusieurs groupes ou comités. (70)

1.1. Comité d’Organisation

Le Comité d’Organisation, généralement constitué d’un a trois membres, est a |'origine
du projet d’élaboration de ces recommandations. Il est représenté ici par les Dr BELZEAUX,
médecin psychiatre a 'APHM et Dr SAMALIN, médecin psychiatre au CHU de Clermont-
Ferrand. Ce comité veille au bon déroulement de I'élaboration de la recommandation et est

chargé de :

constituer un Comité scientifique ;

- assurer une avancée adéquate et la bonne coordination du projet ;

- établir en prévision un budget financier ;

- veiller au bon respect de la méthode et a la qualité de synthése des données de la

littérature ;

en rédigeant un document administratif afin de synthétiser les choix effectués a chaque
réunion. Enfin, il garantit la diffusion des recommandations de bonne pratique aux sociétés

savantes et aupres des pouvoirs publics au travers d’'une transmission écrite.

1.2. Comité Scientifique ou groupe de pilotage

Le Comité Scientifique de notre étude est composé des membres du Comité
d’Organisation, a savoir les Dr BELZEAUX et Dr SAMALIN, auxquels s’ajoutent Mesdames

ARNOQOULD A, interne en psychiatrie au CHU de Clermont-Ferrand, et MOREAU E. et PASTOL
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J., internes en psychiatrie a 'APHM. Le Comité Scientifique participe pleinement au travail
d’analyse de la littérature, de conception du questionnaire, d’analyse des données, de
rédaction et de relecture. La premiére réunion en date du 18/12/2020, qualifiée de
préparatoire, a permis d’en délimiter les thématiques principales et les champs d’application
et de définir les principes de rédaction du travail. Ainsi, deux sous-groupes de travail ont été
imaginé dans I'optique de se répartir les missions; le premier se focalise sur la prise en charge
de la femme en age de procréer et celles ayant un projet de grossesse et le second s’intéresse

a la prise en charge de la femme en période de grossesse et de post-partum.

Le premier sous-groupe, composé du Dr SAMALIN et de Madame MOREAU, traite des
thématiques de la fertilité, de généralités sur la contraception et du projet de grossesse, ainsi
que de la psychopharmacologie chez la femme souffrant d’un trouble de I’"humeur en age de
procréer ; le second, composé du Dr BELZEAUX et de Mesdames ARNOULD et PASTOL, se
concentre sur les dispositifs de soins pouvant accueillir les patientes avec un trouble de
I'humeur stabilisé ou décompensé, le dépistage des troubles de I"humeur et la
psychopharmacologie des femmes souffrant d’un trouble de I'humeur en période de

grossesse et d’allaitement.

Le Dr SAMALIN est désigné comme le référent méthodologique du Comité
scientifique ; il planifie les différentes étapes en établissant un rétro-planning et veille au bon

respect de la conception des recommandations de bonnes pratiques.

Le groupe de pilotage a d’autres missions comme celles de sélectionner les experts et
de mener la relecture afin de valider une version finale publiable et de prendre contact avec

les experts.



1.3. Groupe de lecture ou groupe d’experts référents

Convié par le Comité Scientifique, il est constitué de 3 a 6 experts avérés pour la
thématique a traiter. Ces experts du groupe de lecture référents sont pour le moins tenus de
répondre aux mémes critéres de sélection et d’engagement que le groupe de cotation et ont
pour missions d’apporter une relecture sur le fond et la forme des résultats et/ou de la version
initiale des recommandations afin d’en évaluer son acceptabilité, son applicabilité et sa
lisibilité. Ils donnent également leur avis sur les questions qui demeurent sans réponse. Leur

avis reste consultatif aupres du groupe de pilotage.

Enfin, il est nécessaire que le groupe de lecture soit strictement indépendant et, par
conséquent, que ses membres ne fassent pas partie des groupes de pilotage, de cotation,

d’interface ni du Comité d’Organisation.

Il n"est, a ce jour, pas encore constitué.

Tous ces groupes sont donc impliqués dans I'élaboration des Recommandations
Formalisées d’Experts pour la prise en charge des femmes en age de procréer et en période

périnatale souffrant d’un trouble de I'humeur mais tout un process en permet le fondement.

2. Elaboration de la RFE
Différentes étapes sont nécessaires afin d’aboutir a la version finale des
recommandations.

2.1. Elaboration du questionnaire

L’élaboration du questionnaire, comme évoqué ci-dessus, est réalisé par le Comité
Scientifique. Chaque réunion s’est produite en visio-conférence en raison de la distance

séparant Clermont-Ferrand de Marseille. La premiére réunion du 18/12/2020 nous a alors



permis une répartition des themes a traiter en 2 sous-groupes. Chaque membre s’est vu
attribuer une sous-thématique et a eu un mois pour élaborer quelques questions, en ayant

effectué une analyse critique et une synthése de la littérature sur le sujet.

Le 27/01/2021 s’est déroulée la seconde réunion, les sous-groupes échangent et
débattent chacun de leur c6té afin d’évaluer la pertinence et la formulation des questions
travaillées, mais aussi de soulever des points de questionnement. Suite a cette réunion, toutes
les questions ont été recueillies et mises en commun afin d’en prendre connaissance et de
refaire un point dix jours plus tard, le Comité Scientifique au complet. Chaque sous-groupe
présente alors, le 4/02/2021, sa liste de questions pour lesquelles le niveau de preuve
scientifique est estimé comme faible, absent ou sujet a controverse. Cela nous permet
d’accueillir de nouveaux regards sur chacune des propositions et de prendre des décisions
comme ne pas retenir des questions jugées comme trop spécialisées ; a titre d’exemple, au
sujet de la question 10 sur les modalités de prescription d'une cure
d’électroconvulsivothérapie chez les femmes enceintes souffrant d’un trouble de I'humeur,
nous avions imaginé évaluer a quel point la surveillance de la fréquence cardiaque foetale
avant et aprés chaque séance, devant le risque d’arythmie foetale, devait étre envisagée ou

encore si des dispositions devaient étre prises afin d’éviter un risque d’inhalation chez la mére.

Les sous-groupes sont de nouveau brassés pour des questions d’organisation et de
praticité et sont établis en fonction du lieu d’exercice. Ainsi, les tdches sont réparties en vue
de la réunion du 19/03/2021: le sous-groupe clermontois a alors mis en forme le
guestionnaire et le sous-groupe marseillais a, quant a lui, débuté les recherches concernant

les futurs experts.



En définitive, d’autres questions ont été jointes et validées en date du 02/06/2021. Au
total, 16 questions ont été retenues et validées de maniere formelle a cette date par le Comité

Scientifique (voir Annexe V). Le questionnaire couvrait trois domaines :

- le recueil d’informations sur I'expert,
- les troubles de ’humeur chez la femme en age de procréer : questions 1a 5,
- lestroubles de I’'hnumeur pendant la grossesse et la période du post-partum : questions

6 a 16.

La premiére partie, centrée sur les experts, va essentiellement nous permettre de nous
renseigner sur 'activité clinique et de recherche (voir partie 2.2).

La deuxieme partie s’intéresse a différentes situations cliniques chez la femme en age
de procréer ayant ou non un projet de grossesse et souffrant d’'un trouble de I’lhumeur. La
question 1 aborde la prescription d’'une molécule psychotrope selon le risque tératogene, en
phase de stabilisation et de décompensation thymique chez la femme en age de procréer. La
guestion 2 s’attache, quant a elle, aux précautions a envisager dans le cadre de I'utilisation de
ces molécules psychotropes, afin de réduire le risque de malformations congénitales en cas
de grossesse fortuite ou non désirée. La question 3 se focalise sur la prescription des APAP
dans le traitement de maintenance des femmes souffrant d’un trouble bipolaire uniquement.
La question 4 se concentre sur la pertinence de certaines informations a aborder en
consultation pré-conceptionnelle et la question 5 sur la pertinence de certaines
caractéristiques a prendre en compte dans l'adaptation thérapeutique en phase de
stabilisation et en cas de projet de grossesse.

Enfin, la troisieme partie, plus conséquente, aborde différentes situations cliniques de

femmes souffrant d’un trouble de 'lhumeur en période de grossesse et de post-partum. La



guestion 6 et 7 sont, respectivement, les miroirs de la question 1 et 3 mais centrées sur la
période de la grossesse. La question 8 évalue les modalités de surveillance du taux
plasmatique des psychotropes pendant la grossesse afin d’adapter au plus prés la
concentration thérapeutique efficace. La question 9 traite de l'intérét, en I'absence de
traitement psychotrope, a en réintroduire un au cours de la grossesse en fonction de certaines
caractéristiques cliniques. La question 10 évalue les modalités de prescription d’une cure
d’électroconvulsivothérapie en fonction des trimestres de grossesse. La question 11
s’intéresse aux modalités de suivi et de prise en charge lors de la grossesse et en phase de
stabilisation. La question 12 traite de la pertinence des informations a aborder dans le cadre
d’un projet d’allaitement et la question 13 des principes d’adaptation thérapeutique des
psychotropes en phase de stabilisation et de décompensation thymique. La question 14 étudie
I'intérét de certains dispositifs de soins dans la prise en charge d’une patiente non stabilisée,
en période de grossesse ou de post-partum. Enfin, la question 15 interroge sur la pertinence
a dépister certaines caractéristiques cliniques chez la femme en période périnatale en
I'absence de diagnostic connu de trouble de I'humeur et la question 16 sur la place des

professionnels de santé dans la prise en charge des troubles de 'humeur.
2.2. Sélection des experts

Le Comité Scientifique s’est chargé de solliciter un groupe d’experts répondant a des
critéres de sélection prédéfinis ; ces criteres incluent I’exercice d’une activité clinique dans le
domaine des troubles de I'hnumeur et/ou de la périnatalité ainsi que la participation a des
publications et/ou a des congrés nationaux ou internationaux sur cette méme thématique au
cours des 5 derniéres années. Le questionnaire est précédé d’un recueil d’'informations sur

I’expert afin de vérifier ses critéres d’éligibilité.



Leur mission principale est donc de répondre au questionnaire en réalisant, de maniere
systémique et individuelle, I'ensemble des cotations. Une échelle de cotation, graduée et
visuelle, est jointe en vue de s’y référer (voir 2.3.). Notre étude de faisabilité est soumise a un
nombre restreint d’experts afin d’évaluer si cela va nous permettre dans un second temps la
diffusion a un groupe d’experts nationaux plus conséquent. Les experts sollicités sont au
nombre de 8 et sont tous issus de Clermont-Ferrand et de ses environs. lls ont été sélectionnés
pour leur compétence et leur accessibilité afin d’évaluer la faisabilité du projet. Le seul critere
de sélection requis était d’exercer en tant que psychiatre adulte a I'Hopital.

En acceptant de réaliser sa mission, I'expert donne son consentement de maniere
implicite et accepte un accord de confidentialité. Il indique ne pas avoir de lien d’intéréts
(financier, intellectuel, scientifique) pour les troubles de I'humeur en périnatalité ou, a
I'inverse, il se doit de déclarer d’éventuels conflits d’intéréts sur la thématique s’ils sont
présents et le Comité scientifique décidera de la poursuite ou de I'arrét de la mission de
I'expert.

Le groupe d’experts est indépendant ; ses membres ne peuvent donc pas étre affiliés

au Comité d’Organisation ni aux groupes de pilotage ou de lecture.

2.3. Cotation et analyse des données

a) Cotation

Le questionnaire est adressé par voie électronique le 03/09/2021 a I'ensemble des
experts clermontois qui représentent la population d’étude et les réponses sont collectées et
gérées a l'aide des outils de saisie de données électroniques REDCap (REDCap 9.3.7 - © 2021

Vanderbilt University) hébergés au CHU de Clermont-Ferrand.



Chaque question est associée a une série d’options de soins ou de thérapeutiques
accompagnée d’un rappel de la régle des cotations. L'ensemble des questions est soumis a
une cotation individuelle par chaque expert qui exprime alors son niveau d’accord ou de
désaccord. Celle-ci s’effectue via une échelle d’évaluation graduée de 0 a 9 : le O correspond

a un désaccord total de I'expert et, a I'inverse, le 9 a un accord complet.

‘ ° 123 il 789 Indication formelle
Désaccord complet ication form
Fi M COI"\trE- 3“’.'119 ZémE lere
Interprétation indication _ intention ' tention ention

Figure 4 : Echelle de cotation selon I’AFPBN (70)

b) Analyse qualitative

Ces cotations vont ainsi permettre de déterminer, a partir des résultats moyens

obtenus, par exemples pour une stratégie thérapeutique ou un traitement, que (70) :

-la zone [7 a 9] : le groupe considére que 'intervention est indiquée dans la situation définie
par la question. La stratégie thérapeutique ou le traitement est considéré comme étant de

premiére intention.

- la zone [4 a 6] : le groupe ne peut pas répondre si I'intervention est indiquée ou contre-
indiquée dans la situation définie par la question. La stratégie thérapeutique ou le traitement

est considéré comme étant de seconde intention.

-la zone [1 a 3] : le groupe considére que l'intervention n’est pas indiquée dans la situation
définie par la question. La stratégie thérapeutique ou le traitement est considéré comme étant

préconisés dans les formes résistantes ou en troisieme intention.

-la zone [0] : la stratégie thérapeutique ou le traitement est exclu totalement.




-lazone [NA] : la question ne correspond pas a la pratique, la réponse est dite non applicable.

Le pourcentage d’experts est calculé, pour chacune des zones et chacune des

questions, de la fagon suivante :

nombre d’experts dans la zone

x 100

nombre d’experts ayant répondu a au moins une question du paragraphe analysé

Nous avons fait le choix de présenter les résultats de cette étude, pour chacune des
questions, au travers de I'analyse quantitative. Néanmoins, I'analyse qualitative des réponses

peut étre appliquée, ce pourquoi nous présentons un exemple, a titre informatif :

la colonne N Total correspond au nombre d’experts ayant répondu a au moins une

guestion du paragraphe,

- la colonne NA contient le nombre et le % de réponses « non applicable »,

- la colonne N Analyse correspond au nombre d’experts sur lesquels I'analyse de la
question est effectuée (N Analyse = N Total — nombre de NA),

- la colonne DM contient le nombre et le % de données manquantes (absence de
réponse)

- les 4 colonnes [0], [1a 3], [4 a 6] et[7a9] contiennent les effectifs et % pour chacune

des quatre zones.

Les données des 8 questionnaires regus ont ainsi été collectées par le logiciel REDCap

et traitées par Madame Boudieu, Attachée de Recherche Clinique au sein du service de




Psychiatrie B du CHU de Clermont-Ferrand ; nous avons interprété les résultats selon certaines

modalités. (voir Tableau IX) (70)

La zone de 1° intention est admise si au moins 50% des experts ayant répondu a au moins

une question du paragraphe sont dans la zone [7 a 9] et moins de 20% sont dans la zone [0].

La zone de 2¢ intention est admise si au moins 50% des experts ayant répondu a au moins une
qguestion du paragraphe sont dans les zones cumulées [7 a 9] et [4 a 6], moins de 50% des

experts sont dans la zone [7 a 9] et moins de 20% sont dans la zone [0].

La zone de 3¢ intention est admise si moins de 50% des experts ayant répondu a au moins une
question du paragraphe sont dans les zones cumulées [7 a 9] et [4 a 6] et moins de 20% sont

dans la zone [0].

La zone de contre-indication ou de désaccord est admise si au moins 50% des experts ayant

répondu a au moins une question du paragraphe sont dans la zone [0].

Cas particuliers ou la question sera laissée en attente et proposée au groupe de

lecture:
- si220% des experts sont dans la zone [0] et qu’une lere ou une 2¢intention est admise

- si 50% des experts sont dans la zone [7 a 9] et 50% sont dans la zone [4 a 6]

- si 50% des experts sont dans les zones cumulées [7 a 9] et [4 a 6] et 50% sont dans la

zone [1a 3].

Pourcentage d’experts dans les zones :

[0] [1-3] [4-6] [7-9]

< 20% - - > 50% 18 intention



<20% <50% >50% 2% intention
<20% - <50% 3¢ intention
>50% - - - Contre-indication

Tableau IX: Tableau récapitulatif de l'interprétation des résultats selon la méthodologie
RAND/UCLA

c) Analyse quantitative

Les réponses a chaque question ou proposition sont présentées de maniére quantitative :
effectif, moyenne, écart-type, minimum, maximum et médiane. Elle est effectuée en excluant
les réponses NA « non applicable » et les données manquantes.
Elle est présentée de la facon suivante :
- la colonne N total correspond au nombre d’experts ayant répondu a au moins une
question du paragraphe (la modalité NA est considérée comme étant une réponse)
- la colonne NA+DM contient le nombre cumulé de réponses NA et de données
manquantes (absence de réponse)

- la colonne N Analyse quanti. correspond au nombre d’experts sur lesquels I’analyse

quantitative de la question a été effectuée. (N Analyse = N Total - nombre de NA)

- Résultats

1. Description de la population d’experts

Notre travail s’est basé sur I'analyse des résultats obtenus sur 8 experts sélectionnés
et sollicités par le Comité Scientifique afin d’en évaluer la faisabilité. lls ont tous répondu
favorablement pour y participer. Notre échantillon de population était principalement issu du
CHU de Clermont-Ferrand (87,5%) et du CH de Vichy (12,5%) ; il est majoritairement masculin :

5 hommes (62,5%) pour 3 femmes (37,5%). lls sont agés en moyenne de 35 ans (écart-type



3,5) et ont obtenu leur thése d’exercice en moyenne depuis 2016. Parmi eux, 7 professionnels
exercent en qualité de psychiatre adulte a I’'hopital (ou centre médico-psychologique) et 1 seul
exerce une activité mixte, en tant que psychiatre adulte également. Prés de 60% d’entre eux
exercent une activité clinique soit dans le domaine de la périnatalité soit dans le domaine des
troubles de I'humeur. Les patientes souffrant d’'un trouble de I"humeur représentent, en

moyenne, pres de 40% de I’activité clinique des experts évalués.

Il est a noter qu’un expert a abandonné I'étude en cours.

2. Population cible : femmes en age de procréer

Question 1: Quelles sont les prescriptions de molécule psychotrope possibles chez la femme

en age de procréer ?

Analyse quantitative

Question N NA + DM N Analyse quanti. Moyenne = Ecart-type @ Min Max Médiane
Total

En phase MANIAQUE/HYPOMANIAQUE

<35 ANS Utilisation 8 0 8 8,5 0,5 8 9 8,5
préférentielle de
molécules
>35 ANS habituellement 8 0 8 8,3 0,9 7 9 8,5

efficaces et sans
risque tératogéne

<35 ANS Utilisation possible 8 0 8 6,6 1,6 4 9 7,0
de molécules
efficaces et a risque
tératogeéne
intermédiaire
<35 ANS Utilisation possible 8 0 8 1,5 1,2 0 4 1,0

de molécules
efficaces et a risque
tératogene élevé,
>35 ANS uniquement en 8 0 8 2,5 1,4 1 4 2,5
fonction de
certaines situations

>35 ANS

En phase DEPRESSIVE (trouble bipolaire et/ou trouble dépressif majeur)

<35 ANS Utilisation 8 0 8 8,3 0,7 7 9 8,0
préférentielle de
molécules
>35 ANS habituellement 8 0 8 8,1 0,8 7 9 8,0

efficaces et sans
risque tératogéne

<35 ANS Utilisation possible 8 0 8 6,1 1,6 4 8 6,0
de molécules
efficaces et a risque
tératogene
intermédiaire

>35 ANS



<35 ANS Utilisation possible 8 0 8 1,3 1,6 0 4 0,5
de molécules
efficaces et a risque
tératogene élevé,
>35 ANS uniquement en 8 0 8 1,6 1,7 0 4 1,5
fonction de
certaines situations

En phase de STABILISATION (trouble bipolaire et/ou trouble dépressif majeur)

<35 ANS Utilisation 8 0 8 8,0 1,1 6 9 8,0
préférentielle de
molécules
>35 ANS habituellement 8 0 8 7,8 1,4 5 9 8,0

efficaces et sans
risque tératogeéne

<35 ANS Utilisation possible 8 0 8 6,5 1,4 4 8 7,5
de molécules
efficaces et a risque
tératogeéne
intermédiaire
<35 ANS Utilisation possible 8 0 8 1,3 1,3 0 4 1,0

de molécules
efficaces et a risque
tératogene élevé,
>35 ANS uniquement en 8 0 8 2,6 1,3 1 4 2,5
fonction de
certaines situations

>35 ANS

Chez la femme en age de procréer en phase maniaque/hypomaniaque, la médiane est
de 8,5 concernant I'utilisation préférentielle de molécules habituellement efficaces sans
risque tératogéne; a propos de la possible utilisation de molécules efficaces a risque
tératogéne intermédiaire chez les femmes agées de moins de 35 ans, la médiane est 7 et de
7,5 chez les plus de 35 ans. Enfin, elle est de 1 pour I'utilisation de molécules efficaces a haut
risque tératogene chez les moins de 35 ans et de 2,5 chez les plus de 35 ans.

Chez lafemme en age de procréer en phase dépressive, la médiane est de 8 concernant
I'utilisation préférentielle de molécules habituellement efficaces sans risque tératogene ; a
propos de la possible utilisation de molécules efficaces a risque tératogene intermédiaire la
médiane est de 6 chez les femmes agées de moins de 35 ans et de 6,5 chez les plus de 35 ans.
Enfin, elle est de 0,5 pour I'utilisation de molécules efficaces a haut risque tératogéne chez les
moins de 35 ans et de 1,5 chez les plus de 35 ans.

Chez la femme en age de procréer en phase de stabilisation, la médiane est de 8
concernant l'utilisation préférentielle de molécules habituellement efficaces sans risque

tératogéne ; au sujet de la possible utilisation de molécules efficaces a risque tératogene



intermédiaire, la médiane est 7,0 chez les femmes agées de moins de 35 ans, et de 7,5 chez
les plus de 35 ans. Enfin, elle est de 1 pour 'utilisation de molécules a haut risque tératogéne

chez les moins de 35 ans et de 2,5 chez les plus de 35 ans.

Question 2 : Dans le cadre de I'utilisation de molécules psychotropes chez les femmes en age
de procréer souffrant d’'un trouble de I’humeur (trouble bipolaire ou d’un trouble dépressif
majeur), certaines précautions pourraient étre envisagées pour réduire le risque de

tératogénicité :

Analyse quantitative

Question N NA N Analyse Moyenne = Ecart- Min Max Médiane
Total + quanti. type
DM

Une information compléte et éclairée doit étre donnée a la patiente sur les risques associés a la molécule en cas de grossesse

Risque FAIBLE 8 0 8 7,9 1,1 6 9 8,0
teratogene | |\rERMEDIAIRE 8 0 8 8,5 0,5 8 9 8,5
ELEVE 8 0 8 8,9 0,4 8 9 9,0

Une information compléte et éclairée doit étre donnée a la patiente sur I'importance de planifier une grossesse afin d’anticiper les
adaptations éventuelles du traitement en cours

Risque FAIBLE 8 0 8 7.4 1,2 6 9 7,0
teratogene | |\rERMEDIAIRE 8 0 8 8,5 0,5 8 9 8,5
ELEVE 8 0 8 8,9 0,4 8 9 9,0

Une information compléte et éclairée doit étre donnée au partenaire (sous réserve de I'accord de la patiente) concernant les risques
associés a la molécule en cas de grossesse

Risque FAIBLE 8 0 8 6,3 16 4 9 7,0
teratogene | |\rERMEDIAIRE 8 0 8 76 13 5 9 8,0
ELEVE 8 0 8 8,1 0,8 7 9 8,0

Rechercher a I'interrogatoire la présence d’'une méthode contraceptive

Risque FAIBLE 8 0 8 8,1 0,8 7 9 8,0
teratogene | |\rERMEDIAIRE 8 0 8 8,5 0,5 8 9 8,5
ELEVE 8 0 8 8,8 0,5 8 9 9,0

Rechercher a I'interrogatoire I'éventualité d’une grossesse et la date des derniéres régles

Risque FAIBLE 8 0 8 6,4 2,3 2 9 7,0
teratogene | |\TERMEDIAIRE =~ 8 0 8 75 1,9 4 9 8,0
ELEVE 8 0 8 8,1 1,5 5 9 9,0

Un test de grossesse plasmatique doit étre réalisé au préalable et étre négatif

Risque FAIBLE 8 0 8 4,9 3,4 1 9 45
teratogene | |\TERMEDIAIRE 8 0 8 7,1 2,2 4 9 8,0
ELEVE ) 8 8,4 18 4 9 9,0

Le traitement doit étre réévalué régulierement
Risque FAIBLE 8 0 8 7,1 1,9 3 9 7,0
teratogene | |\TERMEDIAIRE =~ 8 0 8 7,8 1,7 4 9 8,0

ELEVE 8 0 8 8,1 1,4 5 9 8,5



Une brochure d’informations sur le traitement doit étre fournie

Risque FAIBLE 8 0 8 4,9 1,2 3 7 5,0
teratogene | |NTERMEDIAIRE =~ 8 0 8 6,3 2,1 4 9 5,5
ELEVE 8 0 8 8,4 0,9 7 9 9,0

Un formulaire de consentement de soins écrit doit étre signé

Risque FAIBLE ) 8 2,6 21 0 5 2,0
teratogene | |\rERMEDIAIRE 8 0 8 43 2,1 1 8 45
ELEVE ) 8 8,4 0,9 7 9 9,0

La mise en ceuvre de ces précautions devrait, de fagcon générale, se répéter a une fréquence d’au moins une fois tous les 6 mois :

Risque FAIBLE 8 0 8 2,6 3,0 0 9 1,0
teratogene | |\TERMEDIAIRE =~ 8 0 8 5,5 2,6 1 9 5,0
ELEVE 8 0 8 8,0 16 5 9 9,0

La mise en ceuvre de ces précautions devrait, de fagon générale, se répéter a une fréquence d’au moins une fois tous les 6 mois a 12

Risque FAIBLE 8 0 8 5,3 2,8 2 9 45
teratogene | |\rERMEDIAIRE =~ 8 0 8 6,3 1,8 5 9 5,0
ELEVE 8 0 8 7,8 18 5 9 8,5

La mise en ceuvre de ces précautions devrait, de fagon générale, se répéter a une fréquence d’au moins une fois tous les 12 mois a 24

Risque FAIBLE 8 0 8 6,3 16 5 9 7,0
teratogene | |\TERMEDIAIRE =~ 8 0 8 6,0 32 1 9 7,5
ELEVE 8 0 8 4,5 3,4 1 9 3,5

La mise en ceuvre de ces précautions devrait, de fagon générale, se répéter a une fréquence d’au moins une fois tous les 24 mois a 36

Risque FAIBLE 8 0 8 56 3,6 1 9 7,5
teratogene | |\rERMEDIAIRE 8 0 8 44 3,6 0 9 40
ELEVE 8 0 8 3,5 43 0 9 1,0

Afin de réduire le risque de tératogénicité, certaines précautions sont a envisager. Pour
ce qui est de la délivrance d’une information compléete et éclairée a la patiente sur les risques
associés a la molécule en cas de grossesse, la médiane est respectivement de 8, 8,5 et 9 et
respectivement de 7, 8 et 8 lorsqu’il s’agit d’inclure le partenaire pour lui fournir une
information similaire selon qu’il s’agisse de molécules a risque tératogene faible,

intermédiaire ou élevé.

A propos de la délivrance d’une information compléte sur I'importance de planifier une
grossesse afin d’anticiper les adaptations éventuelles du traitement en cours, la médiane est
respectivement de 7, 8,5 et 9 selon qu’il s’agisse de molécules a risque tératogene faible,

intermédiaire ou élevé.



Traitant de la recherche a I'interrogatoire de I’existence d’'une méthode contraceptive,
la médiane est respectivement de 8, 8,5 et 9 et de celle de I’éventualité d’une grossesse et de
la date des derniéeres regles la médiane est respectivement de 7, 8 et 9, selon qu’il s’agisse de

molécules a risque tératogene faible, intermédiaire ou élevé.

A propos de la nécessité de réaliser un test de grossesse plasmatique devant étre
négatif, la médiane est respectivement de 4,5, 8 et 9 selon qu’il s’agisse de molécules a risque

tératogéne faible, intermédiaire ou élevé.

Selon qu’il s’agisse de molécules a risque tératogene faible, intermédiaire ou élevé, la
médiane est respectivement de 7, 8 et 8,5 au sujet de la nécessité de réévaluer régulierement
le traitement, la médiane est respectivement de 5, 5,5 et 9 en ce qui concerne la délivrance
d’une brochure d’informations sur le traitement et elle est respectivement de 2, 4,5 et 9

concernant la signature d’un formulaire de consentement de soins écrit.

Enfin, lorsqu’il s’agit de répéter la mise en ceuvre de ces précautions a une

fréquence d’au moins une fois :

- tous les 6 mois : la médiane est respectivement de 1, 5 et 9,

- tousles 6 a 12 mois : la médiane est respectivement de 4,5, 5 et 8,5

- tousles 12 a 24 mois : la médiane est respectivement de 7, 7,5 et 3,5,

- tous les 24 a 36 mois : la médiane est respectivement de 7,5, 4 et 1, selon le risque

tératogéne faible, intermédiaire ou élevé de la molécule.

Question 3 : Quelle stratégie thérapeutique adoptez-vous a propos des antipsychotiques a
action prolongée (APAP) dans le traitement de maintenance des femmes en age de procréer

souffrant d’un trouble bipolaire ?



Analyse quantitative

Question N NA + DM N Analyse quanti. Moyenne Ecart-type

Total

Min

Max

Médiane

Utilisation d’'un APAP de maniére préférentielle et systématique dés lors que la patiente I'accepte et qu’elle présente un trouble

bipolaire a prédominance MANIAQUE

SANS PROJET DE GROSSESSE 8 0 8 5,9 1,9
AVEC UN PROJET DE 8 0 8 3,3 2,8
GROSSESSE

Utilisation d’un APAP de maniére préférentielle pour les patientes PEU OBSERVANTES

SANS PROJET DE GROSSESSE 8 0 8 7,4 1,1
AVEC UN PROJET DE 8 0 8 53 1,6
GROSSESSE

Utilisation d’'un APAP de maniére préférentielle pour les patientes ayant des RECHUTES FREQUENTES

SANS PROJET DE GROSSESSE 8 0 8 6,0 2,3
AVEC UN PROJET DE 8 0 8 4,5 2,2
GROSSESSE

6,5

2,5

7,5

5,0

6,5

5,0

En ce qui concerne l'utilisation préférentielle d’'un APAP chez les patientes peu

observantes souffrant d’un trouble bipolaire, la médiane est de 7,5 en I’'absence de projet de

grossesse et de 5,0 en cas de projet de grossesse et, chez celles ayant des rechutes fréquentes,

la médiane est de 6,5 en |'absence de projet de grossesse et de 5,0 en cas de projet de

grossesse.

A propos de l'utilisation d’'un APAP de maniere préférentielle et systématique dés lors

que la patiente 'accepte et qu’elle présente un trouble bipolaire a prédominance maniaque,

la médiane est de 6,5 en I'absence de projet de grossesse et de 2,5 en cas de projet de

grossesse.

Question 4: Quelles informations vous semblent pertinentes a aborder lors d’une

consultation pré-conceptionnelle chez une patiente souffrant d’un trouble de I'humeur

(trouble bipolaire ou trouble dépressif majeur) évoquant un projet de grossesse ?

Analyse quantitative

Question N NA + DM N Analyse Moyenne Ecart-type

Total quanti.

Min

Max

Médiane

Le risque de rechute(s), le risque suicidaire et leurs moyens de prévention en période périnatale (suivi, accompagnement, traitements)

Trouble dépressif majeur 8 0 8 8,3 1,0
Trouble bipolaire 8 0 8 8,5 0,5

6
8

9
9

8,5
8,5



Le risque des conduites addictives, leur prévention ou le maintien de I'abstinence en cas de comorbidités addictives

Trouble dépressif majeur 8 0 8 7.3 2,0 3 9 8,0
Trouble bipolaire 8 0 8 7,6 1,2 6 9 8,0
L’intérét d’une stabilité clinique permettant de réduire les rechutes qui dure depuis au moins 3 mois :

Trouble dépressif majeur 8 1 7 5,7 2,6 2 9 6,0
Trouble bipolaire 8 1 7 5,4 2,6 2 9 5,0
L'intérét d’une stabilité clinique permettant de réduire les rechutes qui dure depuis 3 a 6 mois :

Trouble dépressif majeur 8 1 7 6,6 2,1 3 9 7,0
Trouble bipolaire 8 1 7 6,3 2,1 3 9 6,0

L’intérét d’une stabilité clinique permettant de réduire les rechutes qui dure depuis 6 a 12 mois :

Trouble dépressif majeur 8 0 8 7,4 1,9 3 8 6,0
Trouble bipolaire 8 0 8 7,4 1,2 5 9 6,5
L'intérét d’une stabilité clinique permettant de réduire les rechutes qui dure depuis 12 a 24 mois :

Trouble dépressif majeur 8 0 8 6,0 1,7 3 8 6,0
Trouble bipolaire 8 0 8 6,8 1,5 5 9 6,5
L’existence d’une vulnérabilité génétique aux troubles de 'humeur

Trouble dépressif majeur 8 0 8 6,5 2,3 2 9 6,5
Trouble bipolaire 8 0 8 7,0 1,6 5 9 7,0
La possibilité de I'allaitement et la conséquence des psychotropes sur I'allaitement

Trouble dépressif majeur 8 0 8 8,4 0,7 7 9 8,5
Trouble bipolaire 8 0 8 8,4 0,7 7 9 8,5

Les regles hygiéno-diététiques a adopter (sommeil, activités physiques, ...)

Trouble dépressif majeur 8 0 8 8,3 0,9 7 9 8,5
Trouble bipolaire 8 0 8 8,5 0,8 7 9 9,0
L’implication du partenaire dans le projet de grossesse et dans les décisions concernant les soins de la patiente et du futur bébé

Trouble dépressif majeur 8 0 8 7,8 1,4 5 9 8,0
Trouble bipolaire 8 0 8 7,9 1,4 5 9 8,0

Certaines informations sont judicieuses a aborder lors d’une consultation pré-

conceptionnelle chez une patiente souffrant d’un trouble de 'humeur.

Pour ce qui est de la délivrance de I'information sur le risque de rechute(s), du risque
suicidaire et de leurs moyens de prévention en période périnatale (suivi, accompagnement,
traitements), la médiane est de 8,5, et de 8 en ce qui concerne le risque des conduites
addictives, leur prévention ou le maintien de I'abstinence en cas de comorbidités addictives,

tout trouble de I’"humeur confondu.

Quant aux informations sur la possibilité d’allaiter et de la conséquence des

psychotropes sur I’allaitement, la médiane est de 8,5 et a propos de I'implication du partenaire



dans le projet de grossesse et dans les décisions concernant les soins de la patiente et du futur

bébé, la médiane est de 8, tout trouble de '"humeur confondu.

Concernant I'existence d’une vulnérabilité génétique aux troubles de I'humeur, la
médiane est de 6,5 pour le trouble dépressif caractérisé et de 7 pour le trouble bipolaire et
celles de regles hygiéno-diététiques a adopter (sommeil, activités physiques, ...) la médiane
est 8,5 pour le trouble dépressif caractérisé et de 9 pour le trouble bipolaire.

Enfin, lorsqu’il s’agit de réduire les rechutes, I'intérét d’une stabilité clinique qui dure

depuis au moins :

3 mois : la médiane est respectivement de 6 et 5,

- 3 a6 mois: lamédiane est respectivement de 7 et 6,

- 6 a12 mois : la médiane est respectivement de 6 et 6,5,

- 12 a 24 mois : la médiane est respectivement de 6 et 6,5, selon qu’il s'agisse d’un

trouble dépressif caractérisé ou d’un trouble bipolaire.

Question 5: Quelles caractéristiques cliniques vous semblent pertinentes a prendre en
compte afin d’adapter la stratégie thérapeutique chez une patiente souffrant d’un trouble de
I’'humeur (trouble bipolaire ou trouble dépressif majeur) en phase de stabilisation évoquant

un projet de grossesse ?

Analyse quantitative
Question N NA + DM N Analyse = Moyenne = Ecart-type Min Max = Médiane
Total quanti.

Trouble bipolaire de type 1

Trouble bipolaire 8 0 8 7,0 1,5 5 9 7,5
Trouble bipolaire de type 2

Trouble bipolaire 8 0 8 6,6 1,6 5 9 7,5
Polarité MANIAQUE prédominante du trouble bipolaire

Trouble bipolaire 8 1 7 7,6 1,3 6 9 6,5
Polarité DEPRESSIVE prédominante du trouble bipolaire

Trouble bipolaire 8 1 7 7,9 1,1 6 9 8,0



Présence de cycles rapides

Trouble bipolaire 8
Présence de symptdmes thymiques résiduels
Trouble dépressif majeur 8
Trouble bipolaire 8
Présence d’un syndrome dysphorique prémenstruel
Trouble dépressif majeur 8
Trouble bipolaire 8
Antécédent d’épisode thymique d’intensité sévere
Trouble dépressif majeur 8

Trouble bipolaire 8

Antécédent personnel d’épisode thymique en période périnatale

Trouble dépressif majeur 8
Trouble bipolaire 8
Antécédent personnel de conduite suicidaire
Trouble dépressif majeur 8
Trouble bipolaire 8
Présence de comorbidités anxieuses

Trouble dépressif majeur 8

Trouble bipolaire 8

Niveau d’observance thérapeutique PARTIEL de la patiente

Trouble dépressif majeur 8

Trouble bipolaire 8

0
0

0
0

0
0

0
0

Niveau d’observance thérapeutique TOTAL de la patiente

Trouble dépressif majeur 8
Trouble bipolaire 8
Préférences de la patiente

Trouble dépressif majeur 8

Trouble bipolaire 8

Antécédent familial d’épisode thymique en période périnatale

Trouble dépressif majeur 8
Trouble bipolaire 8
Antécédent familial de trouble bipolaire

Trouble dépressif majeur 8

Trouble bipolaire 8

Certaines caractéristiques cliniques semblent pertinentes a prendre en compte afin
d’adapter la stratégie thérapeutique chez une patiente évoquant un projet de grossesse et
souffrant d’un trouble de I’"humeur en phase de stabilisation.

Au sujet de la présence, chez la femme souffrant d’un trouble de I'humeur, de
symptémes thymiques résiduels, la médiane est de 8, elle est de 7 concernant celle d’un

syndrome dysphorique prémenstruel et de 8 a propos du niveau d’observance thérapeutique

total de la patiente.

0
0

0
0

0
0

7,8

7,8
8,0

5,9
5,9

7,0
7,6

8,6
8,5

71
7,9

7,5
7,3

6,9
7,8

7,3
8,1

8,5
7,9

6,5
6,4

6,6
6,4

13

1,4
0,7

2,5
2,5

1,5
1,5

0,5
0,5

1,0
1,1

1,1
1,4

2,8
2,2

2,3
0,8

0,5
1,4

1,5
1,5

1,4
1,5

8,0

8,0
8,0

7,0
7,0

7,5
8,5

9,0
8,5

7,0
8,0

7,0
9,0

8,0
9,0

8,0
8,0

8,5
8,0

6,5
6,0

6,5
6,0



A propos de I'existence d’un antécédent d’épisode thymique d’intensité sévere, la
médiane est de 7,5 chez la femme souffrant d’un trouble dépressif majeur et de 8,5 chez celle
souffrant d’un trouble bipolaire. Pour ce qui est de la présence d’'un antécédent personnel
d’épisode thymique en période périnatale, elle est de 9 chez la femme souffrant d’un trouble
dépressif majeur et de 8,5 chez celle souffrant d’un trouble bipolaire. La médiane est
respectivement de 7 et de 8, concernant un antécédent personnel de conduite suicidaire chez
la femme souffrant d’un trouble dépressif majeur et chez celle souffrant d’un trouble
bipolaire. A propos de la présence de comorbidités anxieuses chez la femme souffrant d’'un
trouble dépressif majeur et chez celle souffrant d’'un trouble bipolaire, la médiane est

respectivement de 7 et de 9.

Intéressant le niveau d’observance thérapeutique partiel de la patiente, la médiane est
respectivement de 8 et 9, chez la femme souffrant d’un trouble dépressif caractérisé et chez
celle souffrant d’un trouble bipolaire. Au sujet des préférences de la patiente, la médiane est
respectivement de 8,5 et 8, chez la femme souffrant d’un trouble dépressif caractérisé et chez

celle souffrant d’un trouble bipolaire.

Chez les femmes souffrant d’un trouble bipolaire, la médiane est de 7,5 qu’il s’agisse
d’un trouble bipolaire de type 1 ou 2 ; quant a la polarité maniaque prédominante, la médiane
est de 6,5 alors qu’elle est de 8 pour la polarité dépressive prédominante et pour la présence

de cycles rapides.

A propos d’un antécédent familial d’épisode thymique en période périnatale chez la
femme souffrant d’un trouble dépressif caractérisé et chez celle souffrant d’'un trouble
bipolaire, la médiane est respectivement de 6,5 et de 6 et concernant un antécédent familial

de trouble bipolaire, la médiane est respectivement de 6,5 et de 6.

3. Population cible : femmes en période de périnatalité



Question 6 : Quelles sont les prescriptions de molécule psychotrope possibles chez la femme

enceinte ?

Analyse quantitative

Question N NA + N Analyse Moyenne Ecart Min Max Médiane
Total DM quanti. -type
En phase MANIAQUE/HYPOMANIAQUE
Trimestre 1 8 0 8 8,3 0,7 7 9 8,0
Utilisation préférentielle de
Trimestre 2 = molécules habituellement efficaces 8 0 8 7,9 1,4 5 9 8,0
et sans risque tératogéne
Trimestre 3 8 0 8 7,9 1,4 5 9 8,0
Trimestre 1 Utilisation possible de molécules 8 0 8 2,9 2,5 0 7 3,0
Trimestre 2 efficaces et a risque tératogéne 8 0 8 5,5 2,1 1 8 6,0
Trimestre 3 intermédiaire 8 0 8 6,1 1,0 5 8 6,0
Trimestre 1 Utilisation possible de molécules 8 0 8 0 0 0 0 0
. efficaces et a risque tératogéne
Trimestre 2 élevé, uniquement en fonction de 8 0 8 01 0,4 0 1 0
certaines situations cliniques et en
Trimestre 3 hospitalisation 8 0 8 0,4 0,7 0 2 0
En phase DEPRESSIVE (trouble bipolaire ou trouble dépressif majeur)
Trimestre 1 Utilisation préférentielle de 8 0 8 8,3 0,7 7 9 8,0
Trimestre 2 molécules hal?ltuellernent ?fﬁcaces 3 0 3 83 0,7 7 9 8,0
et sans risque tératogéne
Trimestre 3 8 0 8 8,0 1,1 6 9 8,0
Trimestre 1 Utilisation possible de molécules 8 0 8 2,9 2,5 0 7 3,0
Trimestre 2 efficaces et a risque tératogéne 8 0 8 4,9 2,2 1 7 6,0
Trimestre 3 intermédiaire 8 0 8 53 1,6 2 7 6,0
Trimestre 1 | ytilisation possible de molécules 8 0 8 0 0 0 0 0
. efficaces et a risque tératogéne
Trimestre 2 gjevé, uniquement en fonction de 8 0 8 01 0,4 0 1 0
certaines situations cliniques et en
Trimestre 3 hospitalisation 8 0 8 0,4 0,7 0 2 0
En phase de STABILISATION (trouble bipolaire ou trouble dépressif majeur)
Trimestre 1 Utilisation préférentielle de 8 0 8 8,3 0,7 7 9 8,0
K molécules habituellement efficaces
Trimestre 2 et sans risque tératogéne 8 0 8 8,3 0,7 7 9 8,0
Trimestre 3 8 0 8 8,3 0,7 7 9 8,0
Trimestre 1 8 0 8 2,9 2,4 0 7 2,5
Utilisation possible de molécules
Trimestre 2 efficaces et a risque tératogéne 8 0 8 5,0 2,1 1 7 55
intermédiaire
Trimestre 3 8 0 8 5,4 1,4 3 7 5,5
Trimestre 1 Utilisation possible de molécules 8 0 8 0 0 0 0 0
. efficaces et a risque tératogéne
Trimestre 2 gjevg, uniquement en fonction de 8 0 8 0 0 0 0 0
certaines situations cliniques et en
Trimestre 3 8 0 8 0 0 0 0 0

hospitalisation

Chez la femme enceinte en phase maniaque/hypomaniaque, la médiane est de 8

concernant l'utilisation préférentielle de molécules habituellement efficaces sans risque

tératogéne, tous trimestres confondus. A propos de la possible utilisation de molécules

efficaces a risque tératogene intermédiaire au cours du 1¢" trimestre, la médiane est de 3 alors



qu’elle est de 6 lors du 2¢ et 3¢ trimestre. Enfin, elle est de 0 pour 'utilisation de molécules a
haut risque tératogéne, tous trimestres confondus.

Chez la femme enceinte en phase dépressive, les médianes sont strictement similaires
a celles chez la femme enceinte en phase maniaque/hypomaniaque.

Chez la femme enceinte en phase de stabilisation, la médiane est de 8 concernant
I"utilisation préférentielle de molécules habituellement efficaces sans risque tératogene, tous
trimestres confondus. A propos de la possible utilisation de molécules a risque tératogene
intermédiaire au cours du 1¢" trimestre, la médiane est de 2,5 alors qu’elle est de 5,5 lors du
2¢ et 3® trimestre. Enfin, elle est de 0 pour |'utilisation de molécules a haut risque tératogéne,

tous trimestres confondus.

Question 7 : Quelle stratégie thérapeutique adoptez-vous a propos des antipsychotiques a
action prolongée (APAP) dans le traitement de maintenance des femmes enceintes souffrant

d’un trouble bipolaire ?

Analyse quantitative

Question N NA + N Analyse Moyenne Ecart-type Min Max Médiane
Total DM quanti.

Utilisation d’'un APAP de maniére préférentielle et systématique dés lors que la patiente I'accepte et qu’elle présente un trouble
bipolaire a prédominance maniaque

8 0 8 3,8 2,4 1 7 3,5
Utilisation d’un APAP de maniére préférentielle pour les patientes peu observantes

8 0 8 5,4 1,6 3 8 5,0
Utilisation d’'un APAP de maniére préférentielle pour les patientes ayant des rechutes fréquentes

8 0 8 3,8 2,1 1 7 3,5

Concernant l'utilisation préférentielle d’'un APAP chez les femmes enceintes souffrant
d’un trouble bipolaire et peu observantes, la médiane est de 5,0 alors qu’elle est de 3,5 chez

celles présentant des rechutes fréquentes.



A propos de |'utilisation d’un APAP de maniere préférentielle et systématique des lors
que la patiente enceinte I'accepte et qu’elle présente un trouble bipolaire a prédominance

maniaque, la médiane est de 3,5.

Question 8 : Afin d’adapter au plus prés la concentration thérapeutique efficace, quelles sont
vos modalités préférentielles de surveillance du taux plasmatique des psychotropes pendant
la grossesse chez une femme souffrant d’un trouble de I’humeur (trouble bipolaire ou trouble

dépressif majeur) ?

Analyse quantitative

Question N NA + N Analyse Moyenne Ecart-type Min Max Médiane
Total DM quanti.

Dosage systématique de I'ensemble des psychotropes prescrits
8 0 8 58 2,7 2 9 5,0

Dosage des psychotropes habituellement dosés (lithium, clozapine, anticonvulsivants)

8 0 8 8,3 0,7 7 9 8,0

Dosage uniquement des psychotropes a risque tératogene intermédiaire afin d’obtenir un taux minimal efficace

8 0 8 4,8 3,5 0 9 5,0

Afin d’adapter au plus prés la concentration thérapeutique efficace, certaines
modalités peuvent étre envisagées lors de la grossesse chez la femme souffrant d’un trouble

de I'lhumeur.

La médiane est de 8 concernant le dosage des psychotropes habituellement dosés

(lithium, clozapine, anticonvulsivants).

Elle est de 5 au sujet du dosage systématique de I'ensemble des psychotropes prescrits

ainsi que du dosage uniquement des psychotropes a risque tératogene intermédiaire.

Question 9 : Au cours de la grossesse, en I'absence de traitement (par exemple, en cas de

traitement interrompu avant la grossesse), préconisez-vous la réintroduction d’un traitement



psychotrope chez une femme souffrant d’un trouble de I'humeur (trouble bipolaire ou trouble
dépressif majeur) ?

Analyse quantitative
Question N NA + N Analyse = Moyenne @ Ecart-type Min Max | Médiane
Total DM quanti.
Trouble bipolaire de type 1
Trouble bipolaire 8 1 7 7,3 1,8 4 9 8,0
Trouble bipolaire de type 2
Trouble bipolaire 8 1 7 6,4 2,2 4 9 6,0
Polarité MANIAQUE prédominante du trouble bipolaire
Trouble bipolaire 8 1 7 7,4 1,5 5 9 8,0
Polarité DEPRESSIVE prédominante du trouble bipolaire
Trouble bipolaire 8 1 7 7,6 1,3 6 9 8,0
Présence de cycles rapides
Trouble bipolaire 8 2 6 7,3 1,6 5 9 8,0
Durée d’euthymie > 1 AN
Trouble dépressif majeur 8 0 8 4,6 3,2 0 9 4,5
Trouble bipolaire 8 1 7 6,7 1,4 5 9 6,0
Durée d’euthymie > 2 ANS
Trouble dépressif majeur 8 0 8 4,3 3,2 0 9 4,0
Trouble bipolaire 8 1 7 6,3 2,0 3 9 6,0
Durée d’euthymie >3 ANS
Trouble dépressif majeur 8 0 8 3,9 3,4 0 9 3,0
Trouble bipolaire 8 1 7 6,0 2,4 2 9 6,0
Présence de symptdmes thymiques résiduels
Trouble dépressif majeur 8 0 8 5,6 1,8 4 9 6,0
Trouble bipolaire 8 1 7 7,4 1,6 5 9 7,0
Présence d’un syndrome dysphorique prémenstruel
Trouble dépressif majeur 8 2 6 3,5 2,4 0 6 45
Trouble bipolaire 8 1 7 53 2,9 0 9 5,0
Antécédent d’épisode thymique d’intensité sévere
Trouble dépressif majeur 8 1 7 51 3,3 0 9 6,0
Trouble bipolaire 8 1 7 6,7 2,1 3 9 7,0
Antécédent personnel d’épisode thymique en période périnatale
Trouble dépressif majeur 7 0 7 6,9 2,0 4 9 7,0
Trouble bipolaire 7 0 7 8,0 1,4 6 9 9,0
Antécédent personnel de conduite suicidaire
Trouble dépressif majeur 8 1 7 5,7 2,7 2 9 6,0
Trouble bipolaire 8 1 7 7,6 1,6 5 9 8,0
Présence de comorbidités anxieuses
Trouble dépressif majeur 8 1 7 6,6 2,1 3 9 7,0
Trouble bipolaire 8 1 7 6,9 1,6 5 9 6,0
Préférences de la patiente
Trouble dépressif majeur 8 1 7 7,4 2,5 2 9 8,0
Trouble bipolaire 8 1 7 8,4 0,8 7 9 9,0
Antécédent familial d’épisode thymique en période périnatale

Trouble dépressif majeur 8 1
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Antécédent familial de trouble bipolaire

~

Trouble dépressif majeur 8 1 4,9 3,5 0 9 6,0

53 2,5 2 9 5,0

~

Trouble bipolaire 8 1

Chez les femmes enceintes souffrant d’un trouble bipolaire, la médiane est de 8 'l
s’agit d’un trouble bipolaire de type 1 et de 6 s’il s’agit d’'un trouble bipolaire de type 2 ; la
médiane est de 8 qu’il s'agisse de la polarité maniaque prédominante, de la polarité

dépressive prédominante ou encore de la présence de cycles rapides.

A propos de I'existence d’un antécédent d’épisode thymique d’intensité sévere, la
médiane est de 6 chez la femme enceinte souffrant d’un trouble dépressif majeur et de 7 chez
celle souffrant d’un trouble bipolaire. Concernant la présence d’un antécédent personnel
d’épisode thymique en période périnatale, elle est de 7 chez la femme enceinte souffrant d’un
trouble dépressif majeur et de 9 chez celle souffrant d’un trouble bipolaire. La médiane est
respectivement de 6 et de 8, au sujet d’un antécédent personnel de conduite suicidaire chez
la femme enceinte souffrant d’un trouble dépressif majeur et chez celle souffrant d’un trouble
bipolaire. Quant a la présence de comorbidités anxieuses chez les femmes enceintes souffrant
d’un trouble dépressif majeur et chez celle souffrant d’'un trouble bipolaire, la médiane est

respectivement de 7 et de 6.

Concernant la présence d’un antécédent familial d’épisode thymique en période
périnatale, chez la femme enceinte souffrant d’un trouble dépressif caractérisé et chez celle
souffrant d’un trouble bipolaire, la médiane est respectivement de 6 et de 5 et, a propos d’un

antécédent familial de trouble bipolaire, la médiane est respectivement de 6 et de 5.

Lorsqu’il s’agit, en I'absence de traitement, d’en réintroduire un au cours de la
grossesse chez la femme souffrant d’un trouble de ’lhumeur, la durée d’euthymie a considérer

doit étre d’au moins:



- 1an:lamédiane est respectivement de 4,5 et 6,
- 2 ans:lamédiane est respectivement de 4 et 6,
- 3 ans: la médiane est respectivement de 3 et 6, selon qu’il s’agisse d’un trouble

dépressif caractérisé ou d’un trouble bipolaire.

Au sujet de la présence de symptomes thymiques résiduels, chez la femme enceinte
souffrant d’un trouble dépressif majeur ou d’un trouble bipolaire, la médiane est
respectivement de 6 et 7 et concernant celle d’'un syndrome dysphorique prémenstruel, la

médiane est respectivement de 4,5 et de 5.

Question 10: Quelles sont, selon vous, les modalités de prescription d'une cure
d’électroconvulsivothérapie chez la femme enceinte (grossesse physiologique) souffrant d’un

trouble bipolaire ou d’un trouble dépressif majeur :

Analyse quantitative

Question N NA + N Analyse Moyenne Ecart-type Min Max Médiane
Total DM quanti.

Episode dépressif caractérisé d’intensité sévere avec caractéristiques psychotiques +/- catatoniques

Trimestre 1 7 1 6 6.7 2.5 2 9 7.5
Trimestre 2 7 1 6 6.8 2.6 2 9 8.0
Trimestre 3 7 1 6 6.3 2.9 1 9 7.0

Episode dépressif caractérisé d’intensité sévere avec caractéristiques mélancoliques +/- catatoniques

Trimestre 1 7 1 6 6.8 2.6 2 9 8.0
Trimestre 2 7 1 6 6.8 2.6 2 9 8.0
Trimestre 3 7 1 6 6.3 2.9 1 9 7.0

Risque suicidaire élevé

Trimestre 1 7 1 6 5.7 2.6 2 9 5.5
Trimestre 2 7 1 6 5.7 2.6 2 9 5.5
Trimestre 3 7 1 6 5.2 2.6 1 9 5.5

Episode maniaque

Trimestre 1 7 1 6 53 1.8 3 8 5.5
Trimestre 2 7 1 6 5.2 2.0 2 8 5.5
Trimestre 3 7 1 6 4.7 2.0 1 6 5.5

Résistance aux traitements psychotropes

Trimestre 1 7 1 6 6.5 2.1 3 8 7.5
Trimestre 2 7 1 6 6.5 2.1 3 8 7.5
Trimestre 3 7 1 6 6.2 1.9 3 8 6.5

Alternative possible aux molécules efficaces avec un risque tératogéne intermédiaire ou élevé



Trimestre 1 7 1 6 5.8 1.7 3 8 6.0
Trimestre 2 7 1 6 53 14 3 7 5.5
Trimestre 3 7 1 6 5.0 1.4 3 7 5.0

Antécédent de réponse a I’électroconvulsivothérapie

Trimestre 1 7 1 6 6.2 1.7 4 8 5.5
Trimestre 2 7 1 6 6.0 1.7 4 8 5.5
Trimestre 3 7 1 6 5.7 2.1 3 8 5.5

Antécédent de rechute a I'arrét du traitement de consolidation ou de maintenance par électroconvulsivothérapie

Trimestre 1 7 1 6 6.0 1.7 4 8 5.5
Trimestre 2 7 1 6 6.0 1.7 4 8 5.5
Trimestre 3 7 1 6 5.7 2.1 3 8 5.5

Indication a la poursuite du traitement de consolidation ou de maintenance par électroconvulsivothérapie en I'absence de résistance
aux traitements psvchotropes

Trimestre 1 7 1 6 4.5 2.1 1 7 4.5
Trimestre 2 7 1 6 4.5 2.1 1 7 4.5
Trimestre 3 7 1 6 4.3 2.2 1 7 4.5

Préférences de la patiente

Trimestre 1 7 1 6 6.2 1.8 4 9 6.0
Trimestre 2 7 1 6 6.2 1.8 4 9 6.0
Trimestre 3 7 1 6 5.7 2.1 3 9 5.0

Certaines modalités de de prescription d’une cure d’électroconvulsivothérapie chez la

femme enceinte souffrant d’un trouble de ’'humeur sont a prendre en compte.

Au sujet de la présence d’un épisode dépressif caractérisé d’intensité sévere avec
caractéristiques psychotiques +/- catatoniques, la médiane est respectivement de 7,5, 8 et 7,
selon qu’il s’agisse du trimestre 1, 2 ou 3. A propos de la présence d’un épisode dépressif
caractérisé d’intensité sévere avec caractéristiques mélancoliques +/- catatoniques la

médiane est respectivement de 8, 8 et 7, selon qu’il s’agisse du trimestre 1, 2 ou 3.

Pour ce qui est de la résistance aux traitements psychotropes, la médiane est
respectivement de 7,5, 7,5 et 6,5 selon gu’il s’agisse du trimestre 1, 2 ou 3 et concernant
I'utilisation de I'ECT en tant qu’alternative possible aux molécules efficaces avec un risque
tératogéne intermédiaire ou élevé, la médiane est respectivement de 6, 5,5 et 5 selon qu’il

s’agisse du trimestre 1, 2 ou 3.

Au sujet des préférences de la patiente, la médiane est respectivement de 6, 6 et 5

selon gqu’il s’agisse du trimestre 1, 2 ou 3.



Enfin, a propos des modalités de prescription d’une cure d’éléctroconvulsivothérapie
chez la femme enceinte souffrant d’un trouble de I"humeur, la médiane est de 5,5, tous
trimestres confondus, qu’il s’agisse d’un risque suicidaire élevé, d’un épisode maniaque, d’un
antécédent de réponse a I’électroconvulsivothérapie ou encore d’un antécédent de rechute a
I'arrét du traitement de consolidation ou de maintenance par électroconvulsivothérapie.
Quant a l'indication a la poursuite du traitement de consolidation ou de maintenance par
électroconvulsivothérapie en I'absence de résistance aux traitements psychotropes, la

médiane est de 4,5, tous trimestres confondus.

Question 11 : Quelles sont les modalités de suivi et de prise en charge, au cours de la
grossesse, des patientes ayant un trouble bipolaire ou un trouble dépressif majeur, en phase

de stabilisation ?

Analyse quantitative
Question N NA + N Analyse Moyenne Ecart-type Min Max Médiane
Total DM quanti.

Suivi spécialisé par un psychiatre en libéral

7 0 7 7.7 15 5 9 8.0
Suivi spécialisé par un psychiatre exergant en périnatalité ou en maternité

7 0 7 6.7 15 5 9 7.0
Avis spécialisé auprés d’un centre référent ou d’un centre expert dans les troubles de ’humeur

7 0 7 6.4 14 5 9 6.0
Consultation anténatale aupres d’un pédiatre de la maternité

7 0 7 5.9 1.7 3 8 6.0
Suivi complémentaire aupres d’un psychologue

7 0 7 6.0 0.8 5 7 6.0

Fréquence de suivi plus rapprochée (au moins une fois par mois et adapté a I'état thymique de la patiente) et adaptable en cas de
besoin

7 0 7 83 1.0 7 9 9.0
Accompagnement en hopital de jour en cas de besoin

7 0 7 6.3 0.8 5 7 6.0
Infirmiére a domicile

7 0 7 5.7 1.0 4 7 6.0
Planification de la gestion de crise en cas d’apparition de symptomes thymiques ou de décompensation

7 0 7 8.1 1.2 6 9 9.0
Prise en charge en maternité de niveau IIB/ lIl*

7 1 6 7.8 1.0 7 9 7.5



A propos des différentes modalités de prise en charge des femmes stabilisées souffrant
d’un trouble de I’lhumeur au cours de la grossesse, la médiane est de 9 en ce qui concerne une
fréquence de suivi plus rapprochée (au moins une fois par mois et adapté a I’état thymique
de la patiente) et adaptable en cas de besoin ainsi que de la planification de la gestion de crise

en cas d’apparition de symptémes thymiques ou de décompensation.

Au sujet d’un suivi spécialisé par un psychiatre en libéral, la médiane est de 8 alors
qu’elle est de 7,5 en cas de prise en charge en maternité de niveau IIB/ lll. Dans le cadre d’un
suivi spécialisé par un psychiatre exergant en périnatalité ou en maternité, la médiane est de

7.

Enfin, la médiane est de 6 qu’il s’agisse d’un avis spécialisé aupres d’un centre référent
ou d’un centre expert dans les troubles de I’humeur, d’'une consultation anténatale aupres
d’un pédiatre de la maternité, d’'un suivi complémentaire aupres d’un psychologue, d’un
accompagnement en hdpital de jour en cas de besoin ou encore de passages infirmiers au

domicile.

Question 12 : Quelles informations vous semblent pertinentes a aborder dans le cadre d’un
projet d’allaitement, chez une patiente souffrant d’un trouble bipolaire ou d’un trouble

dépressif majeur ?

Analyse quantitative
Question N NA + N Analyse Moyenne Ecart-type Min Max Médiane
Total DM quanti.
Une information compléte et éclairée doit étre donnée a la patiente sur le risque de passage dans le lait des traitements, des risques
induits de pathologies chez le nourrisson et de leur surveillance

7 0 7 8.7 0.5 8 9 9.0

Une information compléte et éclairée doit étre donnée a I'autre parent (sous réserve de I'accord de la patiente) sur le risque de
passage dans le lait des traitements, des risques induits de pathologies chez le nourrisson et de leur surveillance

7 0 7 7.3 1.7 5 9 7.0



Une information compléte et éclairée doit étre donnée sur la nécessité d’un avis spécialisé aupres d’un pédiatre de la maternité afin
d’évaluer les bénéfices et les risques de I'allaitement maternel

7 0 7 7.0 1.7 5 9 7.0

Si I'allaitement maternel est souhaité, lui rappeler que I'utilisation d’un tire-lait et I'organisation des prises de lait avec son partenaire
favorisent une bonne stabilité thymique

7 0 7 8.1 0.9 7 9 8.0

Si I'allaitement maternel est souhaité, la prise du médicament aussitot apres une tétée et juste avant une période de sommeil prolongé
doit étre privilégiée autant que possible

7 0 7 6.7 3.1 0 9 7.0
Si I'allaitement maternel est souhaité, lui proposer s’ils sont possible les dosages des psychotropes dans le lait
7 0 7 5.0 23 0 7 6.0

Si I'allaitement artificiel est souhaité, il est d’intérét de partager les prises de lait la nuit avec le partenaire afin de maintenir une bonne
qualité de sommeil chez la patiente

7 0 7 8.3 0.8 7 9 8.0
Si I'allaitement maternel n’est pas souhaité, il faut soutenir le choix de I'allaitement artificiel
7 1 7 7.7 15 5 9 8.0
Des informations pertinentes sont a aborder dans le cadre d’un projet d’allaitement
chez les femmes souffrant d’un trouble de I’lhumeur. Au sujet de la délivrance, a la patiente,

d’une information complete et éclairée sur le risque de passage dans le lait des traitements,

des risques induits de pathologies chez le nourrisson et de leur surveillance, la médiane est de

Elle est de 8 a propos des rappels sur l'utilisation d’un tire-lait et de I'organisation des
prises de lait avec son partenaire dans l'intention de favoriser une bonne stabilité thymique si
I'allaitement maternel est souhaité, sur l'intérét a partager les prises de lait la nuit avec le
partenaire afin de maintenir une bonne qualité de sommeil chez la patiente si I'allaitement
artificiel est désiré, et de soutenir le choix de 'allaitement artificiel si I’allaitement maternel

n’est pas souhaité.

Au sujet de la délivrance d’une information compleéte et éclairée a I'autre parent (sous
réserve de I'accord de la patiente) sur le risque de passage dans le lait des traitements, des
risques induits de pathologies chez le nourrisson et de leur surveillance, de la délivrance d’'une
information compléte et éclairée sur la nécessité d’un avis spécialisé aupres d’un pédiatre de

la maternité afin d’évaluer les bénéfices et les risques de I'allaitement maternel et d’informer



sur la prise du médicament aussitot une tétée et juste avant une période de sommeil prolongé

a privilégier autant que possible si I'allaitement maternel est souhaité, la médiane est de 7.

Question 13 : Quels sont les grands principes d’adaptation thérapeutique des psychotropes
dans la prise en charge d’une patiente souffrant d’un trouble bipolaire ou d’un trouble

dépressif majeur souhaitant allaiter (de facon non artificielle) ?

Analyse quantitative

Question N NA + N Analyse Moyenne Ecart  Min Max = Médiane
Total DM quanti. -type

En phase maniaque/hypomaniaque (trouble bipolaire) :

Utilisation préférentielle de molécules ne

présentant aucun effet indésirable chez le 7 0 7 3.6 05 8 9 9.0
nourrisson lors de I'allaitement (L1, L2) (exemples :

olanzapine, risperidone)

Utilisation possible de molécules ayant déja

montre I'existence d effets indésirables chez le 7 0 7 3.1 13 1 5 3.0
nourrisson lors de I'allaitement (L3) (exemples :

aripiprazole)

Utilisation possible de molécules ayant déja

montre I'existence d effets indésirables chez le 7 0 7 0.7 08 0 2 1.0
nourrisson lors de I'allaitement (L4) (exemples :

valproate, lithium)

L’allaitement maternel est a éviter 7 0 7 3.6 1.9 1 5 5.0
En phase dépressive (trouble bipolaire et trouble dépressif majeur) :

Utilisation préférentielle de molécules ne

présentant aucun effet indésirable chez le 7 0 7 8.6 05 8 9 9.0
nourrisson lors de I'allaitement (L1, L2) (exemples :

olanzapine, risperidone)

Utilisation possible de molécules ayant déja

montré I'existence d’effets indésirables chez le 7 0 7 3.3 1.4 1 5 4.0
nourrisson lors de I'allaitement (L3) (exemples :

aripiprazole)

Utilisation possible de molécules ayant déja

montr.'é I'existence d’effets indésirables chez le 7 0 7 0.7 0.8 0 2 1.0
nourrisson lors de I'allaitement (L4) (exemples :

valproate, lithium)

L’allaitement maternel est a éviter 7 0 7 2.9 2.1 0 5 2.0
En phase de stabilisation (trouble bipolaire et trouble dépressif majeur) :

Utilisation préférentielle de molécules ne

présentant aucun effet indésirable chez le 7 0 7 79 15 5 9 8.0
nourrisson lors de I'allaitement (L1, L2) (exemples :

olanzapine, risperidone)

Utilisation possible de molécules ayant déja

montr.'e I'existence d’effets indésirables chez le 7 0 7 3.7 15 1 5 4.0
nourrisson lors de I'allaitement (L3) (exemples :

aripiprazole)

Utilisation possible de molécules ayant déja

montr.'e I'existence d’effets indésirables chez le 7 0 7 06 08 0 2 0.0
nourrisson lors de I'allaitement (L4) (exemples :

valproate, lithium)

L’allaitement maternel est a éviter 7 0 7 1.0 1.2 0 3 1.0



Lors de I'allaitement maternel chez la femme en phase maniaque/hypomaniaque, la
médiane est de 9 concernant I'utilisation préférentielle de molécules ne présentant aucun
effet indésirable chez le nourrisson. A propos de la possible utilisation de molécules ayant déja
montré |'existence d’effets indésirables chez le nourrisson lors de I’allaitement, la médiane
est 3. Enfin, elle est de 1 pour I'utilisation de molécules ayant déja montré I’existence d’effets
indésirables chez le nourrisson. Concernant I'évitement de I’allaitement maternel en phase
maniaque/hypomaniaque, la médiane est de 5.

Lors de I'allaitement maternel chez la femme en phase dépressive, la médiane est de
9 concernant I'utilisation préférentielle de molécules ne présentant aucun effet indésirable
chez le nourrisson. A propos de la possible utilisation de molécules ayant déja montré
I'existence d’effets indésirables chez le nourrisson lors de I'allaitement, la médiane est 4.
Enfin, elle est de 1 pour l'utilisation de molécules ayant déja montré |'existence d’effets
indésirables chez le nourrisson. Concernant I'évitement de I’allaitement maternel en phase
dépressive, la médiane est de 2.

Lors de l'allaitement chez la femme en phase de stabilisation, la médiane est de 8
concernant l'utilisation préférentielle de molécules ne présentant aucun effet indésirable chez
le nourrisson. A propos de la possible utilisation de molécules ayant déja montré I'existence
d’effets indésirables chez le nourrisson lors de I'allaitement, la médiane est 4. Enfin, elle est
de 0 pour l'utilisation de molécules ayant déja montré I'existence d’effets indésirables chez le
nourrisson. Concernant I'évitement de I'allaitement maternel en phase de stabilisation, la

médiane est de 1.



Question 14 : Quels dispositifs de soins présentent, selon vous, un intérét potentiel dans la
prise en charge et I'accompagnement d’une patiente souffrant d’un trouble bipolaire ou d’un

trouble dépressif majeur non stabilisé en période de grossesse ou de post-partum:

Analyse quantitative

Question N NA + N Analyse Moyenne Ecart-type Min Max Médiane
Total DM quanti.

Hospitalisation dans une unité de psychiatrie de secteur

7 0 7 5.6 2.0 3 9 5.0
Prise en charge adaptée au sein d’une unité mére-bébhé

7 0 7 8.3 0.8 7 9 8.0
Consultation spécialisée en Centre Médico Psychologique

7 0 7 7.4 1.0 6 9 7.0
Consultation spécialisée avec un psychiatre en libéral

7 0 7 5.9 0.9 5 7 6.0

Consultation spécialisée avec une psychiatre de la maternité

7 0 7 8.6 0.5 8 9 9.0

Consultation avec le médecin traitant

7 0 7 5.4 19 3 9 5.0

Suivi par une sage-femme libérale ou de PMI, ou par une puéricultrice de PMI

7 0 7 7.4 1.0 6 9 7.0
Suivi par un TISF (technicien d’intervention sociale et familiale)

7 0 7 5.6 1.4 3 7 6.0

Certains dispositifs de soins présentent un intérét dans la prise en charge de la femme
souffrant d’un trouble de I’lhumeur non stabilisé. La médiane est de 9 en ce qui concerne une
consultation spécialisée avec un psychiatre de la maternité. Elle est de 8 pour une prise en

charge adaptée au sein d’'une unité mere-bébé.

A propos d’une consultation spécialisée en Centre Médico Psychologique et du suivi
par une sage-femme libérale ou de PMI, ou par une puéricultrice de PMI, la médiane est de 7.
Au sujet d’une consultation spécialisée avec un psychiatre en libéral ou du suivi par par un

TISF, la médiane est de 6.

Quant a une consultation avec le médecin traitant ou une hospitalisation dans une

unité de psychiatrie de secteur, la médiane est de 5.



Question 15 : Quelles caractéristiques cliniques vous semblent pertinentes a évaluer ou a
rechercher de maniere systématique (quel que soit le professionnel de santé) chez une femme

en période périnatale sans diagnostic connu de trouble de I’humeur ?

Analyse quantitative

Question N NA + N Analyse Moyenne Ecart- Min Max = Médiane
Total DM quanti. type

Idéations suicidaires / risque suicidaire

Pendant la grossesse 7 0 7 8.3 0.8 7 9 8.0
En période de post-partum 7 0 7 8.6 0.5 8 9 9.0
Symptémes dépressifs ou maniaques

Pendant la grossesse 7 0 7 7.9 0.9 7 9 8.0
En période de post-partum 7 0 7 8.3 0.8 7 9 8.0
Symptémes d’anxiété ou troubles anxieux

Pendant la grossesse 7 0 7 7.4 1.0 6 9 7.0
En période de post-partum 7 0 7 7.6 0.8 7 9 7.0
Signes de sevrage ou addiction

Pendant la grossesse 7 0 7 8.0 0.8 7 9 8.0
En période de post-partum 7 0 7 7.6 15 5 9 8.0

Certaines caractéristiques cliniques sont a rechercher systématiquement chez les
femmes sans antécédent de trouble de I’humeur en période périnatale. Au sujet des idéations
suicidaires / risque suicidaire, la médiane est de 8 pendant la grossesse et de 9 en période
post-natale. A propos de la recherche de symptomes dépressifs ou maniaques ou de signes
d’addiction, la médiane est de 8, lors de la grossesse et en post-partum. Enfin, elle est de 7 en

ce qui concerne les symptomes d’anxiété, lors de la grossesse et en période de post-partum.

Question 16 : Si un trouble de 'lhumeur est suspecté chez une femme en période périnatale,

quelle est, selon vous, la place de ces professionnels dans sa prise en charge :

Analyse quantitative

Question N NA + N Analyse Moyenne Ecart-type Min Max Médiane
Total DM quanti.

Médecin traitant de la patiente

7 0 7 6.1 1.8 4 9 6.0
Suivi spécialisé par un psychiatre en libéral

7 0 7 7.1 1.2 5 9 7.0



Suivi spécialisé par un psychiatre exergant en périnatalité ou en maternité

7 0 7 7.7 1.4 6 9 8.0
Avis spécialisé aupres d’un centre référent ou centre expert dans les troubles de ’humeur

7 0 7 7.3 1.4 6 9 7.0
Une interaction avec le gynécologue obstétricien / la sage-femme suivant le déroulement de la grossesse doit étre programmée

7 0 7 8.1 1.1 6 9 8.0

Rencontre avec une assistante sociale lorsque des facteurs de vulnérabilité sont identifiés (isolement, précarité, complications
obstétricales,... )

7 0 7 8.0 1.5 5 9 9.0

En cas de suspicion d’un trouble de I’humeur, la place de certains professionnels de
santé dans la prise en charge de la femme en période périnatale est nécessaire. A propos de
la rencontre avec une assistante sociale lorsque certains facteurs de vulnérabilité sont

identifiés (isolement, précarité, complications obstétricales, ...), la médiane est de 9.

Au sujet d’un suivi spécialisé par un psychiatre exercant en périnatalité ou en
maternité et d’une interaction avec le gynécologue obstétricien / la sage-femme suivant le

déroulement de la grossesse doit étre programmée, la médiane est de 8.

En ce qui concerne un suivi spécialisé par un psychiatre en libéral et un avis spécialisé
aupres d’un centre référent ou centre expert dans les troubles de I’humeur, la médiane est de
7. Enfin, la médiane est de 6 a propos de la place du médecin traitant de la patiente dans sa

prise en charge.
4. Interprétation des résultats

4.1. Chezles femmes en age de procréer

Les experts recommandent |'utilisation, en 1¢ intention, chez la femme en age de
procréer en phase maniaque et quel que soit I'age, des molécules habituellement efficaces
sans risque tératogene et a risque tératogéne intermédiaire, et en 3¢ intention, celle de
molécules a risque tératogéne élevé.

Ils recommandent |'utilisation, en 1° intention, chez la femme en age de procréer en

phase dépressive (trouble bipolaire et/ou trouble dépressif majeur), des molécules



habituellement efficaces sans risque tératogene alors que les molécules a risque tératogéne
élevé sont contre indiquées chez les femmes de moins de 35 ans. Les données sont
hétérogeénes concernant les molécules a risque tératogene intermédiaire dés lors que 50% des
experts ont admis leur utilisation en 1° intention et 50% d’entre eux I'ont admis en 2°
intention ; il en est de méme pour les molécules a risque tératogéne élevé chez les femmes
de plus de 35 ans ; ces questions sont donc laissées en suspens.

Enfin, les experts recommandent 'utilisation, en 1¢ intention, chez la femme en age de
procréer en phase de stabilisation (trouble bipolaire et/ou trouble dépressif majeur), des
molécules habituellement efficaces sans risque tératogene et a risque tératogene
intermédiaire. En revanche, les molécules a risque tératogéne élevé sont indiquées en 3¢

intention.

Le Comité d’experts n’a pas modifié la stratégie de prise en charge chez les femmes en

age de procréer souffrant d’un trouble de 'humeur de moins de 35 ans et de plus de 35 ans.

Afin de réduire le risque de malformations congénitales, les experts recommandent,
guel que soit le niveau de tératogénicité de la molécule, d’envisager de fournir régulierement
une information compléte et éclairée a la patiente et au partenaire sur les risques associés a
la molécule en cas de grossesse et sur I'importance de planifier une grossesse afin d’anticiper
les adaptations éventuelles du traitement en cours ; ils préconisent également de rechercher
a l'interrogatoire, la présence d’une méthode contraceptive, d’'une éventuelle grossesse ou
encore la date des derniéres régles. La réévaluation du traitement doit se faire couramment
indépendamment du risque tératogene.

Il est d’ailleurs recommandé de disposer d’un test de grossesse négatif avant
d’introduire des molécules a risques tératogéne intermédiaire et élevé, et de parfois

I’envisager pour les molécules a risque tératogéne faible. Les experts recommandent



également de délivrer une brochure d’informations sur le traitement et de recueillir un
formulaire de consentement de soins écrit et signé pour les molécules a risque tératogene
élevé. En revanche, ils recommandent d’envisager parfois la délivrance d’une brochure
d’informations sur les traitements a risque tératogéne faible et intermédiaire et le recueil d’'un
formulaire de consentement de soins écrit et signé pour les molécules dont la tératogénicité
est intermédiaire. Les experts considérent que le formulaire de consentement de soins écrit
et signé pour les molécules a risque tératogene faible est une modalité qui doit rarement étre
envisagée.

Enfin, la mise en ceuvre de ces précautions doit se répéter a une fréquence d’au moins
tous les 12 a 24 mois pour les molécules a risque tératogéne intermédiaire.

Les experts n’ont pas abouti a un accord pour les molécules a risque tératogéne élevé,
75% d’entre eux ont jugé utile d’effectuer la mise en ceuvre de ces précautions a une
fréquence de tous les 6 mois et de tous les 6 a 12 mois. Il en est de méme pour les molécules
a risque tératogeéne faible, 62,5% d’entre eux ont jugé nécessaire d’en effectuer la mise en
ceuvre tous les 12 a 24 mois et tous les 24 a 36 mois.

Parmi les femmes en age de procréer, souffrant d’un trouble bipolaire et sans projet
de grossesse, les experts préconisent l'utilisation, en 1¢ intention, d’'un APAP de maniére
préférentielle et systématique en accord avec la patiente lorsqu’elle présente un trouble
bipolaire a prédominance maniaque, lorsqu’elles sont peu observantes ou qu’elles présentent
fréguemment des rechutes.

En revanche, en ce qui concernent les femmes en age de procréer souffrant d’un
trouble bipolaire avec un projet de grossesse, les experts recommandent ['utilisation

préférentielle, en 22 intention, d’'un APAP pour les patientes peu observantes et/ou ayant des



rechutes fréquentes et, en 3¢ intention d’'un APAP de maniere systématique en accord avec la

patiente lorsqu’elle présente un trouble bipolaire a prédominance maniaque.

D’apres les experts, certaines informations sont d’intéréts a étre abordées chez la
patiente souffrant d’un trouble bipolaire ou d’un trouble dépressif caractérisé évoquant un
projet de grossesse lors d’une consultation pré-conceptionnelle : il s’agit du risque de
rechute(s), du risque suicidaire et de leurs moyens de prévention en période périnatale (suivi,
accompagnement, traitements), du risque des conduites addictives, leur prévention ou le
maintien de I'abstinence en cas de comorbidités addictives. En outre, |'existence d’une
vulnérabilité génétique aux troubles de I'humeur, la possibilité de I'allaitement et les
conséquences des psychotropes sur I'allaitement sont a mentionner. Les régles hygiéno-
diététiques a adopter (sommeil, activités physiques, ...) et I'implication du partenaire dans le
projet de grossesse et dans les décisions concernant les soins de la patiente et du futur bébé
sont tout aussi importantes. Les experts jugent utile d’une stabilité clinique de 6 a 12 mois
chez les femmes souffrant d’un trouble bipolaire ou d’un trouble dépressif caractérisé afin de

réduire les rechutes.

Chez une patiente, en phase de stabilisation, souffrant d’un trouble bipolaire évoquant
un projet de grossesse, les experts estiment indispensable de prendre en compte certaines
caractéristiques cliniques comme le trouble bipolaire de type 1, la polarité prédominante
maniaque ou dépressive et la présence de cycles rapides afin d’adapter la stratégie
thérapeutique alors que le trouble bipolaire de type 2, un antécédent familial d’épisode
thymique en période périnatale et de trouble bipolaire sont des caractéristiques qui peuvent

parfois présenter un intérét.

Ils recommandent ainsi de prendre fréquemment en compte, chez la femme souffrant

d’un trouble de I'humeur, la présence de symptomes thymiques résiduels, d’'un syndrome



dysphorique prémenstruel, d’'un antécédent d’épisode thymique d’intensité sévere ou encore
d’un antécédent personnel d’épisode thymique en période périnatale Il semble tout aussi
pertinent de considérer les antécédents personnels de conduite suicidaire, de comorbidités

anxieuses, ainsi que le niveau d’observance partiel et total de la patiente et ses préférences.

Chez la femme souffrant d’un trouble dépressif majeur, un antécédent familial
d’épisode thymique en période périnatale et de trouble bipolaire, la question est laissée en

attente devant le désaccord des experts.

4.2. Chezles femmes en période de périnatalité

Lors de la phase maniaque/hypomaniaque, les experts recommandent la prescription,
en 1% intention, de molécules habituellement efficaces et sans risque tératogene durant les 3
trimestres et en 2° intention, celle de molécules a risque tératogene intermédiaire
uniquement lors du 2°™¢ et du 3°™¢ trimestre. Les molécules a risque tératogéne élevé sont

contre indiquées tout au long de la grossesse.

Les recommandations lors de la phase dépressive (trouble bipolaire ou trouble
dépressif majeur) sont similaires a celles chez la femme en phase maniaque/hypomaniaque

lors de la grossesse.

Lors de la phase de stabilisation (trouble bipolaire ou trouble dépressif majeur), les
experts recommandent |'utilisation, en 1¢ intention, de molécules habituellement efficaces et
sans risque tératogene durant les 3 trimestres, I'utilisation en 2¢ intention de molécules a
risque tératogéne intermédiaire lors du 2™ et du 3™ trimestre et seulement en 3¢ intention
lors du 1°" trimestre. Les molécules a risque tératogene élevé restent contre indiquées tout au

long de la grossesse.



Les résultats sont trop hétérogenes en ce qui concerne l'utilisation de molécules
efficaces a risque tératogéne intermédiaire lors du 1°" trimestre, tant chez la femme en phase
maniaque/hypomaniaque que chez la femme en phase dépressive ; ces questions sont donc

laissées en suspens.

Les experts recommandent |'utilisation, en 2¢ intention d’'un APAP pour les patientes

enceintes peu observantes et souffrant d’un trouble bipolaire.

En revanche, les questions relatives a l'utilisation d’'un APAP de maniere préférentielle
et systématique dés lors que la patiente I'accepte et qu’elle présente un trouble bipolaire a

prédominance maniaque ou qu’elle présente des rechutes fréquentes restent en suspens.

Les experts préconisent, afin d’adapter au plus pres la concentration thérapeutique
efficace pendant la grossesse, la surveillance du taux plasmatique des psychotropes
habituellement dosés (lithium, clozapine, anticonvulsivants) chez une femme souffrant d’un

trouble de I’lhumeur.

Ils considéerent en revanche que le dosage systématique de I'ensemble des
psychotropes prescrits et que le dosage uniquement des psychotropes a risque tératogéne

intermédiaire afin d’obtenir un taux minimal efficace peuvent parfois présenter un intérét.

Au cours de la grossesse, en l'absence de traitement (par exemple, en cas de
traitement interrompu avant la grossesse), les experts préconisent la réintroduction d’un
traitement psychotrope chez la femme souffrant d’un trouble bipolaire s’il s’agit d’un trouble
bipolaire de type 1, d’une polarité maniaque ou dépressive prédominante, ou d’un trouble
bipolaire a cycles rapides ; il en est de méme en cas d’antécédents personnels d’épisode
thymique d’intensité sévere, d’épisode thymique en période périnatale ou encore de
conduites suicidaires. Les experts recommandent également la réintroduction d’un

traitement selon les préférences de la patiente et en cas de symptoémes thymiques résiduels.



En revanche, ils recommandent d’envisager plutdét en stratégie de 2°¢ ligne, la
réintroduction, lors de la grossesse, d’un traitement chez la femme souffrant d’un trouble
bipolaire, s’il s’agit d’'un trouble bipolaire de type 2, en cas de syndrome dysphorique
prémenstruel, de la présence de comorbidités anxieuses et/ou d’antécédents familiaux

d’épisode thymique en période périnatale ou de trouble bipolaire.

Au cours de la grossesse, en l'absence de traitement (par exemple, en cas de
traitement interrompu avant la grossesse), les experts préconisent la réintroduction d’un
traitement psychotrope chez la femme souffrant d’un trouble dépressif caractérisé en cas
d’antécédent personnel d’épisode thymique en période périnatale, de comorbidités anxieuses

ou selon les préférences de la patiente.

Néanmoins, ils recommandent d’envisager plutét en stratégie de 2¢ ligne, la
réintroduction, lors de la grossesse, d’un traitement chez la femme souffrant d’un trouble
dépressif caractérisé, en présence de symptomes thymiques résiduels, de syndrome
dysphorique prémenstruel, en cas d’antécédents d’épisode thymique d’intensité sévere ou de
conduites suicidaires, ou en cas d’antécédents familiaux d’épisode thymique en période

périnatale ou de trouble bipolaire.

Enfin, aprés une durée d’euthymie comprise entre 1 an et 2 ans minimum, les experts
recommandent d’envisager, plutot en stratégie de 2°© ligne, la réintroduction d’un traitement
psychotrope aussi bien chez la femme enceinte souffrant d’un trouble bipolaire que celle
souffrant d’un trouble dépressif caractérisé. Il semblerait qu’une durée d’euthymie supérieure
a 3 ans soit jugée comme peu appropriée chez la femme enceinte souffrant d’un trouble
dépressif majeur alors qu’elle reste une stratégie de 2°¢ intention pour celle souffrant d’un

trouble bipolaire.



Les experts recommandent 'ECT comme traitement de 1° intention chez les femmes
souffrant d’un trouble de I'humeur en cas d’épisode dépressif caractérisé d’intensité sévere
avec caractéristiques psychotiques +/- catatoniques ou avec caractéristiques mélancoliques
+/- catatoniques, lors des 1°" et 2° trimestres et en 2° intention au cours du 3¢ trimestre de
grossesse. Elle est décrite comme étant une stratégie de 1° ligne dés lors qu’une résistance
aux traitements psychotropes est rapportée pendant les 1" et 2¢ trimestre de grossesse et de

2¢ ligne au cours du 3¢ trimestre.

En revanche, les experts préconisent en 2¢ intention, la prescription d’une cure d’ECT
chez la femme souffrant d’un trouble de I'humeur, indépendamment du trimestre de
grossesse, en présence d’un risque suicidaire élevé, d’un épisode maniaque, d’'un antécédent
de réponse a I'ECT ou encore d’un antécédent de rechute a l'arrét du traitement de
consolidation ou de maintenance par ECT. lls recommandent également, en 2¢ intention, de
poursuivre le traitement de consolidation ou de maintenance par ECT en l'absence de
résistance aux traitements psychotropes ou d’utiliser 'ECT comme possible traitement

alternatif aux molécules efficaces avec un risque tératogene intermédiaire ou élevé. Les

préférences de la patiente sont a envisager en 2¢ ligne.

A propos des différentes modalités de prise en charge des femmes stabilisées souffrant
d’un trouble de I’lhumeur au cours de la grossesse, les experts préconisent un suivi spécialisé
aupres d’un psychiatre libéral ou exercant en périnatalité ou maternité, a une fréquence de
suivi plus rapprochée (au moins une fois par mois et adapté a I’état thymique de la patiente)
et adaptable en cas de besoin. La planification de la gestion de crise en cas d’apparition de
symptémes thymiques ou de décompensation présent un intérét et la prise en charge en

maternité de niveau IIB/ Ill est a prioriser.



Enfin, il peut parfois étre d’intérét de prévoir un avis spécialisé auprés d’un centre
référent ou d’'un centre expert dans les troubles de I’humeur, une consultation anténatale
aupres d’un pédiatre de la maternité, un suivi complémentaire aupres d’un psychologue, un
accompagnement en hopital de jour en cas de besoin ou encore des passages infirmiers au

domicile.

Les experts recommandent, dans le cadre d’un projet d’allaitement chez les femmes
souffrant d’un trouble de I’"humeur, de leur transmettre a elles et a leurs partenaires, une
information compléte et éclairée sur le risque de passage dans le lait des traitements et des
risques induits de pathologies chez le nourrisson et de leur surveillance. Il est par ailleurs
essentiel de planifier un avis spécialisé auprés d’un pédiatre de la maternité afin d’évaluer les

bénéfices et les risques de I'allaitement maternel

Il est nécessaire de dispenser quelques rappels sur I'utilisation d’un tire-lait et de
I'organisation des prises de lait avec son partenaire afin de favoriser une bonne stabilité
thymique si I'allaitement maternel est souhaité, comme partager les prises de lait la nuit afin
de maintenir une bonne qualité de sommeil chez la patiente si I'allaitement artificiel est
souhaité, et de soutenir le choix de I'allaitement artificiel si I’allaitement maternel n’est pas
souhaité ou encore de privilégier la prise médicamenteuse aprés une tétée et juste avant une
période de sommeil prolongé. D’autre part, il faut soutenir la patiente qu’importe le type
d’allaitement envisagé. S’ils sont possibles, le dosage des psychotropes dans le lait n’est a

envisager qu’en 2¢ intention.

Les experts recommandent, lors de I'allaitement maternel chez la femme en phase
maniaque/hypomaniaque, d’utiliser en 1¢ intention des molécules (L1, L2) ne présentant
aucun effet indésirable chez le nourrisson et en 3¢ intention des molécules (L3) ayant déja

montré I'existence d’effets indésirables chez le nourrisson lors de I'allaitement. Cependant,



les résultats concernant les molécules ayant déja montré I'existence d’effets indésirables chez
le nourrisson ne sont pas interprétables. En revanche, ils préconisent d’éviter I'allaitement
maternel en phase maniaque/hypomaniaque en 2° intention.

Lors de l'allaitement maternel chez la femme en phase dépressive, les experts
recommandent d’utiliser, en 1¢ intention, des molécules (L1, L2) ne présentant aucun effet
indésirable chez le nourrisson et en 2¢ intention des molécules ayant déja montré I'existence
d’effets indésirables chez le nourrisson lors de l'allaitement. Les résultats portant sur
I"utilisation possible de molécules ayant déja montré I'existence d’effets indésirables chez le
nourrisson ne sont pas interprétables. lls préconisent I'évitement de I'allaitement maternel
en phase dépressive, en 3¢ intention.

Lors de l'allaitement chez la femme en phase de stabilisation, I'utilisation, en 1©
intention, de molécules (L1, L2) ne présentant aucun effet indésirable chez le nourrisson est
recommandée par les experts tandis que l'utilisation de molécules (L3) ayant déja montré
I’existence d’effets indésirables chez le nourrisson lors de I'allaitement est préconisée en 2°
intention. Enfin, les molécules (L4) ayant déja montré I'existence d’effets indésirables chez le
nourrisson sont contre-indiquées et les résultats concernant I'évitement de l'allaitement

maternel en phase dépressive ne sont pas interprétables.

En période de grossesse et de post-partum, la prise en charge de la femme souffrant
d’un trouble de ’lhumeur non stabilisé est recommandée en 1€ intention au sein d’une unité
mere-bébé alors que I’hospitalisation en unité de psychiatrie de secteur n’est recommandée
gu’en 2¢ intention. Il est nécessaire d’encourager une consultation spécialisée en Centre
Médico Psychologique ou auprés d’un psychiatre de la maternité en 1% intention ; celle aupres

d’un psychiatre en libéral ou avec le médecin traitant ne sont a envisagées qu’en 2¢ intention.



Le suivi par une sage-femme libérale ou de PMI, ou par une puéricultrice de PMI est

recommandé en 1€ intention et celui par un TISF, en 2¢ intention.

Selon les experts, les caractéristiques cliniques pertinentes a rechercher de maniére
systématique chez les femmes en période périnatale, sans antécédent de trouble de I'humeur,
sont les idéations suicidaires / risque suicidaire, les symptomes dépressifs ou maniaques, les
signes de sevrage / d’addiction et les symptomes d’anxiété, aussi bien lors de la grossesse que

lors du post-partum.

En cas de suspicion d’un trouble de 'lhumeur chez la femme en période périnatale, un
suivi par un psychiatre en libéral ou exergant en périnatalité ou en maternité est a mettre en
place en 1¢ intention ; un avis spécialisé auprés d’un centre référent ou centre expert dans les
troubles de ’humeur peut aussi étre demandé en 1¢ intention. En revanche, le suivi auprés du

médecin traitant de la patiente est une stratégie de 2¢ intention.

Une interaction avec le gynécologue obstétricien / la sage-femme suivant le
déroulement de la grossesse doit étre programmée en 1¢ intention, de méme que la rencontre
avec une assistante sociale lorsque certains facteurs de vulnérabilité sont identifiés

(isolement, précarité, complications obstétricales, ...).

V- Discussion

Nous avons congu un questionnaire standardisé au moyen de situations cliniques
variées, pour lesquelles les données expérimentales de la littérature sont pauvres ou
absentes. Huit experts psychiatres du CHU de Clermont-Ferrand et du CH de Vichy ont accepté

de participer et de nous livrer leur avis afin d’évaluer la faisabilité de notre étude portant sur



le theme des troubles de I'humeur chez la femme en age de procréer et en période de

périnatalité afin de la diffuser le territoire national.

Elle repose sur la méthode de Recommandations Formalisées d’Experts, basée sur la
méthode RAND/UCLA Appropriateness method, que nous avons jugée comme étant la plus
appropriée. Nous allons en présenter ses avantages et ses limites et comparer les différentes

méthodes de consensus décrites dans la littérature.

Nous évoquerons ensuite les aspects qualitatifs de faisabilité de cette étude et

réfléchirons sur d’éventuelles perspectives sur lesquelles se pencher.

1. Recommandations Formalisées d’Experts : intéréts et limites

Comme évoqué précédemment, de nombreuses recommandations pour la pratique
clinique des troubles de 'humeur chez la femme en age de procréer et en période périnatale
ont été élaborées, a travers le monde, par différentes sociétés savantes mais aucune ne
s'intéresse spécifiquement a la situation des femmes lors de ces périodes.
(8,26,27,40,45,63,64,67) Nous avons fait le choix d’élaborer de nouvelles recommandations,
complémentaires a celles basées sur les preuves, afin d’étre au plus proche de la pratique
clinique quotidienne et de proposer des recommandations ou le niveau de preuve était faible
ou absent. Elles sont basées sur des avis d’experts et satisfont les indications de ’'HAS compte
tenu de (71):

- l'absence ou de l'insuffisance de littérature de fort niveau de preuve répondant
spécifiguement aux questions posées; par exemple, I'utilisation des APAP chez la

femme enceinte souffrant d’un trouble bipolaire,



- la possibilité de décliner le theme en situations cliniques facilement identifiables ;
comme |'adaptation thérapeutique des psychotropes lors de I'allaitement maternel en
phase de décompensation thymique ou de stabilisation,

- I'existence d’une controverse, avec nécessité d’établir par un groupe indépendant et
de sélectionner les situations dans lesquelles une pratique est jugée appropriée ; dans
les faits, bien que les psychotropes soient classés en fonction de leur risque
tératogene, les possibilités de prescription de ces molécules manquent de précision
lors de la période de grossesse aussi bien lors des périodes de stabilisation et de

décompensation que lors des trimestres de grossesse.

Parmi les recommandations basées sur des avis d’experts « consensus-based
guidelines », quatre méthodes de consensus sont décrites dans la littérature (71) : Delphi (72),
groupe nominal, RAND/UCLA Appropriateness method (73), conférence de consensus (74).
(voir Tableau X) Ces méthodes de consensus sont pensées comme un moyen de confronter
des avis contradictoires et de synthétiser une information en vue de définir un degré d’accord
au sein d’un groupe d’individus sélectionnés. La méthode retenue et jugée la plus adaptée
pour I’élaboration de ces recommandations dans un domaine ou le niveau de preuve est faible
est |'utilisation de la méthode « Recommandations Formalisées d’Experts » basée elle-méme
sur la méthode RAND/UCLA Appropriateness method. (70) Elle est issue de I'association
d’éléments des méthodes Delphi et groupe nominal et consiste a établir des
recommandations en s’appuyant sur l'expérience pratique et l'avis d’'un groupe de
professionnels interrogés sur un theme spécifique. Le Comité Scientifique présente alors une
série de situations cliniques variées pour lesquelles il y a peu de données expérimentales dans
la littérature. Pour chacune des situations, I'avis des experts est quantifié au moyen d’une

échelle visuelle graduée de 0 a 9 permettant alors de mesurer leur degré d’accord et de



désaccord et d’établir une moyenne calculée. A partir des scores obtenus (moyenne et écart-
type calculés) pour chaque question, les recommandations sont gradées et les points de
discordance ou d’indécision peuvent orienter vers d’éventuelles trajectoires de recherche. Elle

nécessite toujours au préalable une étape de revue systématique de la littérature.

Les avantages et les limites de cette méthode sont similaires a ceux proposés par la

méthode par « consensus formalisé » proposée par I'HAS (70,71) .

Les principaux avantages sont :

- sa capacité a quantifier le degré d’accord ou d’indécision entre experts en
sélectionnant parmi plusieurs situations élémentaires, complémentaires, voire
contradictoires, celles ou l'indication d’un test diagnostic, d’'un acte, d’un dispositif,
d’une intervention de santé est jugée appropriée, inappropriée ou incertaine, par
exemple quelles précautions d’utilisation des molécules psychotropes peuvent étre
envisagées chez la femme en page de procréer afin de diminuer le risque tératogene ;

- la stricte indépendance entre le groupe de pilotage, qui formule les propositions a
soumettre au vote, et le groupe de cotation qui juge du caractére appropriée ou non
des propositions soumises, évitant ainsi qu’un groupe ne soit « juge et partie » ;

- la formalisation précise des avis d’experts, sans recherche de convergence des
opinions lors des réunions du groupe de pilotage et du groupe de cotation, ce qui est
le cas dans la question 1 a propos de I'utilisation des molécules a risque tératogene
intermédiaire chez la femme en age de procréer en phase dépressive, laissée en
suspens car 50% des experts ont admis leur utilisation en 1€ intention et 50% en 2¢
intention...

Sa principale limite est le nombre de groupes qu’il convient de constituer. Cette limite

est particulierement importante a prendre en considération lors de themes étendus a des



domaines d’expertise variés nécessitant la participation d’'un nombre élevé de disciplines et
de professions. Ceci ne concerne pas ce travail d’élaboration de RFE puisque les experts ciblés
sont uniquement des psychiatres. Cette méthode requiert que les membres du groupe
d’experts votent sur I'ensemble des propositions qui leur sont soumises, ce qui peut parfois

nécessiter d’envisager de constituer des sous-groupes.



Delphi

Groupe nominal

RAND/UCLA Appropriateness
method

Conférence de consensus

Objectifs et
grands
principes

Obtenir un avis final unique et
convergent du groupe
d’experts qui ne se réunit pas,
afin de dégager certains
consensus.

Interrogation individuelle des
experts par des
questionnaires successifs
produits par les organisateurs.

Avant chaque tour, les experts
recoivent les résultats du
groupe et un rappel de sa
propre réponse afin de
réévaluer son degré d’accord
avec chacune des
propositions.

Analyse quantifiée :
justification des avis en cas de
réponses extrémes au reste
du groupe.

L’anonymat des participants
est garanti.

Classer, hiérarchiser,
prioriser des propositions,
des questions, des actions
a réaliser au cours d’une
réunion.

La question de recherche
doit étre suffisamment
claire afin que les
participants puissent
présenter des
propositions.

Association d’éléments des
méthodes Delphi et groupe
nominal.

Extraire les points de
concordance, base des futures
recommandations, et souligner les
points de discordance ou
d’indécision afin de cibler
d’éventuelles trajectoires de
recherches.

Rédaction de
recommandations afin d’étre
une aide a la décision.

Extraire les points d’accord et
de divergence relatifs a une
intervention.




Etapes de Définition du theme. Définition du theme. Theme définit par le comité Theme définit par le
réalisation | Sélection des experts. Sélection des experts. d’organisation. promoteur.
Elaboration du questionnaire | Organisation de la réunion. | Revue de la littérature. Revue de la littérature sur les
envoyé au groupe d’experts Ecrit des idées sur papier Choix des experts. guestions de conférence.
qui fait I'objet d’une cotation. | qui sont ensuite énoncées. | Elaboration du questionnaire Sélection des experts qui
2 tours de cotation envoyé au groupe d’experts qui doivent ensuite répondre aux
2 a 4 tours, avec une analyse individuelle pendant la fait I'objet d’un tour de cotation guestions du comité
des réponses entre chaque réunion séparés par une anonyme et individuelle. d’organisation (qui leur sont
tour. discussion et un tour de Analyse des cotations, retour communiquées en avance)
Le 1¢ tour est ouvert et table. d’informations et discussion des lors d’'une conférence
exploratoire. résultats. publique.
Le jury pose des questions aux
Analyse des réponses. experts et élabore, a huit clos,
les recommandations en
La procédure est interrompue distinguant les faits
lorsqu’un consensus est scientifiques, de la
obtenu ou en cas de stabilité présomption et de la pratique
des réponses entre 2 tours. clinique.
Avantages | L’'anonymat permet d’éviter Les interactions se font L'anonymat préserve l'intégrité de | Permet la mobilisation des

les phénomeénes d’affiliation,
de dominance ou d’autorité
mais aussi de maintenir ou de
reconsidérer librement sa
position.

Avant chaque tour, les experts
recoivent tous les résultats du
tour précédent et chacun se
prononce a houveau sur le
questionnaire en ayant

essentiellement entre le
coordinateur et chaque
membre du groupe fin
d’éviter les critiques et les
phénomeénes de
dominance.

I’opinion individuelle des experts.

Sa capacité a quantifier le degré
d’accord ou d’indécision entre
experts via une cotation
individuelle et systématisée.

La stricte indépendance entre le
groupe de pilotage et le groupe de
cotation, évitant ainsi qu’un
groupe ne soit « juge et partie »

différents acteurs (cliniciens,
chercheurs, usagers...).




connaissance des réponses
des autres membres du
groupe.

Obtention d’un consensus
quasi certain.

La formalisation précise des avis
d’experts, sans recherche de
convergence.

Limites

La mise en ceuvre est longue,
couteuse et fastidieuse pour
les organisateurs.

Procédure contraignante
(plusieurs tours d’enquéte)
pour les experts et qui pose
guestion car seuls les experts
s’écartant de la norme
doivent se justifier.

Attention a I’étendue des
réponses possibles.

Nombre de groupes qu’il convient
de constituer et ce
particulierement lors de themes
étendus a des domaines
d’expertise variés nécessitant la
participation d’'un nombre élevé
de disciplines et de professions.

Requiert beaucoup de temps et les
colits peuvent étre élevés.

Les interactions ne sont pas
structurées.

Tableau X : Description des méthodes de consensus




2. Aspects qualitatifs de faisabilité

Le questionnaire a donc été transmis au Comité d’experts via le logiciel REDCap afin de
permettre une collecte et un traitement des données simples et efficaces. Nous avons pu
programmer un message de rappel afin de relancer uniqguement les experts qui n’avaient pas
eu le temps d’'y répondre ce qui peut s’avérer étre un gain de temps considérable sur une

population plus large.

De par la facilité d’utilisation du logiciel REDCap, les experts ont pu aisément répondre
au questionnaire méme si I'un d’entre eux a abandonné I’étude en cours, sans en motiver le
fondement. Aucune difficulté technique n’a été rencontrée. La durée moyenne de passation,
de 45 minutes, est décrite comme trés correcte compte tenu de ce type de méthode. Par
ailleurs, la possibilité de répondre au questionnaire en plusieurs temps, par le biais d’un
nouveau lien adressé par mail aux experts afin de reprendre ou ils se sont arrétés, a fortement

été apprécié de nos experts. Le délai de réponse des experts est de 7 jours.

La formulation de certaines questions a pu étre problématique; dans les faits, certains
experts ont pu étre mis en difficultés lorsque plusieurs durées sont proposées comme a la
guestion 2 et 4. Quelques suggestions ont été apportées comme la suppression du type lll de
maternité a la question 11, I'idée étant d’anticiper un risque en prenant en charge de maniere
adaptée la femme enceinte avec un trouble de I'humeur et d’éviter une prise en charge dans
ce type de maternité ou encore de spécifier a la patiente les alternatives thérapeutiques
possibles lorsque les préférences de la patiente sont évaluées a la question 9. L'un des experts
a souligné I'importance d’évaluer le sexe des participants, afin d’analyser si le sexe féminin

peut influer sur la qualité des réponses.



Bien que certains points de consensus émergent, le nombre limité de participants ne
nous permet pas de disposer de résultats significatifs et d’élaborer des RFE. Cela dit, I'analyse
des résultats nous conforte sur la possibilité d’envisager sa diffusion sur le plan national afin
de songer a les concevoir, d’autant que certaines données hétérogeénes nous contraignent a
laisser des questions en suspens. A titre d’exemple, la question portant sur la I'utilisation des
APAP dans le traitement de maintenance des femmes en age de procréer, souffrant d’un
trouble bipolaire, est une question qui avait été laissée en suspens lors de la RFE de 2010
traitant du dépistage et de la prise en charge du trouble bipolaire ; il nous a semblé pertinent

de la remployer afin d’espérer dégager des éléments de consensus lors de cette diffusion.

Les points de discordance peuvent étre attribués au fait que I'expérience des praticiens
est plurielle de par leurs nombres années d’exercice en psychiatrie et par le fait que certains
ne répondent pas aux critéres d’inclusion exigés comme avoir participé a des publications ou
des projets de recherche récents (< 5 ans) sur le sujet des troubles de 'lhumeur ou encore

d’exercer une activité clinique dans les troubles de I’'humeur et/ou en psychiatrie périnatale.

3. Perspectives

Dés lors, nous envisageons d’élargir la passation du questionnaire sur le territoire
national. La constitution du groupe de cotation est définie comme optimale dans le cas ou 25
a 50 des experts s'impliquent dans le projet. Nous avons estimé a 60 le nombre de
professionnels visés pour cette enquéte afin de prendre en considération un taux de non-
participation. Comme évoqué ci-dessus (voir 11.2 .2), les experts doivent répondre a certains
critéres d’éligibilité comme I'exercice d’une activité clinique dans le domaine des troubles de
I'hnumeur et/ou de la psychiatrie périnatale, avoir participé a des études en tant

gu’investigateur ou coordinateur, a des publications ou communications sur les troubles de



I’hnumeur et/ou la psychiatrie périnatale au cours des 5 derniéres années. Le fait d’élargir la
passation de ce questionnaire nous permettra de procéder aux derniéres étapes d’élaboration
de la RFE que sont la relecture et la validation. A titre consultatif, la version initiale des
recommandations sera alors soumise a un groupe de lecture afin de s’assurer de
I'acceptabilité et de la lisibilité des recommandations de bonne pratique élaborées. La
validation et la finalisation des RFE réunira le Comité Scientifique et le Comité d’Organisation
dans l'intention d’aboutir a une version finale de recommandations de bonne pratique afin
d’améliorer la qualité et la sécurité des soins en y intégrant les recommandations basées sur
la méthode « Recommandations pour la Pratique Clinique ». S’en suivra une transmission
écrite de ces recommandations aupres des pouvoirs publics, sociétés savantes et autres

organismes professionnels.

Afin de nourrir une réflexion sur la prise en charge des femmes souffrant d’un trouble
de I'humeur en période périnatale, un regard complémentaire auprés de confreres
pédopsychiatres exercant, par exemple, a La Société Marcé Francophone parait intéressant.
La Société Marcé Francophone, fondée officiellement en 1998, a pour objectif d’améliorer la
compréhension, la prévention et la prise en charge des troubles psychiques et relationnels
lides a la puerpéralité et a son retentissement lors de la petite enfance, en incluant tous les

professionnels pouvant intervenir au cours de cette période.



CONCLUSION

Les troubles de ’lhumeur (trouble bipolaire et trouble dépressif caractérisé) sont des
pathologies fréquentes et régulierement associées a des comorbidités addictives et/ou
anxieuses, y compris a un risque de suicide significatif, dont la prise en charge constitue un
enjeu majeur de Santé Publique. Dans la nosographie actuelle, aucune spécificité clinique au
sujet du trouble bipolaire et du trouble dépressif caractérisé en période périnatale tels que la
psychose puerpérale ou les pensées d’infanticide n’est évoquée. La prise en charge
thérapeutigue n’en reste pas moins complexe bien que de nombreuses recommandations
internationales sont publiées, aucune ne s’intéresse a la situation de la femme souffrant d’un
trouble de I’humeur en périodes de grossesse et post-natale et leur manque d’applicabilité en
fonction de certaines situations cliniques nous a conduit a élaborer des Recommandations
Formalisées d’Experts (RFE) et d’en évaluer la faisabilité sur le sujet sur le territoire

clermontois afin de pouvoir le diffuser a un niveau national.

Nous avons congu une série de situations cliniques variées, pour lesquelles il y a peu
de données expérimentales dans la littérature, sous la forme d’'un questionnaire
standardisé afin de l'adresser auprés de 8 experts psychiatres et de s’appuyer sur leur
expérience pratique et sur leur avis sur le theme des troubles de 'lhumeur chez la femme en
age de procréer et en période de périnatalité.

Il ressort de ce travail que I'analyse des retours et des réponses nous conforte sur la
possibilité d’envisager sa diffusion sur le plan national et est, de surcroit, nécessaire afin de
songer a concevoir des Recommandations Formalisées d’Experts (RFE).

Au demeurant, aucune difficulté technique lors de |'utilisation du logiciel REDCap n’a

été rencontrée par les experts, et la durée de passation est décrite comme trés correcte, d’'une



moyenne de 45 minutes. Bien que certains éléments de consensus semblent se dégager,
certaines limites comme le faible nombre d’experts et I'abandon de I'un d’entre eux, ne nous
permettent pas d’en élaborer des recommandations. Qui plus est, certains résultats sont
hétérogeénes et peuvent s’expliquer par le contraste de I'expérience de chaque praticien et
par le fait qu’ils ne sont pas tous spécialisés dans le domaine des troubles de I’humeur et/ou
de la périnatalité et ne répondent donc pas aux critéres d’inclusion.

Les perspectives sont d’élargir la passation du questionnaire sur le territoire national
en visant pres de 60 experts afin d’élaborer des Recommandations Formalisées d’Experts sur
la prise en charge des troubles de ’humeur chez la femme en age de procréer et en période
de périnatalité afin d’améliorer la qualité et la sécurité des soins en y intégrant dans notre

pratique les progres issus de la recherche clinique.

Le Doyen de I'UFR de Médecine, Le Président du Jury,
Pierre CLAVELOU Ludovic SAMALIN

Doyen - Directeur. {7 = 3~ Le 15/09/2021
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ANNEXES

Annexe | : Classification de Thomas Hale qui classe les antidépresseurs en fonction de leur
innocuité lors de I'allaitement

La classification de Thomas Hale classe les médicaments en fonction de leur degré d’innocuité
lors de I'allaitement :

L1 : médicaments les plus sdrs, administrés a un treés grand nombre de meéres allaitantes sans
effet indésirable observé pour le nourrisson ; pas de biodisponibilité orale pour le nourrisson

L2 : médicaments sdrs, administrés a un moins grand nombre de meéres allaitantes sans effet
indésirable observé pour le nourrisson

L3 : médicaments dont I'innocuité est moins affirmée ; le risque d’effets indésirables est
possible. Administrables a la meére allaitante si bénéfices > risques

L4 : preuve d’existence d’effets indésirables pour le nourrisson

L5 : contre-indiqués

Classification Thomas Antidépresseurs
Hale
L4 - L5
@ Duloxétine
Mirtazapine
L3 Milnacipran
Citalopram
Escitalopram
Fluoxetine
Paroxetine
@ Sertraline
Venlafaxine
L1-1L2 Amitriptyline
Clomipramine
Imipramine
Fluvoxamine




Annexe |l : : Planification de la grossesse (75)

Abgorithm
I Suggested approach to the bipolar patient who wishes to conceive or is pregnant

Yeas Mo

.

Discuss planned concaeption

Review risks associated with conceiving
on her medication

Discuss risk for relapse off medications

Discuss alternatives to her current
medication, including psychotherapies,
less-teratogenic psychotropics, and ECT

L

Wanting to conceive?

Yes Mo

-

Continue medication
until closer to
decision to conceive

Consider tapering off medication if prior
illness was of mild-moderate severity
and without multiple hospitalizations

If patient conceives, continue off
meadication until 2nd trimester or
throughout pregnancy if mood is stable

If relapse occurs before patient conceives
or in 1st timester, restart medication
trial, choosing least-teratogenic option
Continue medication through atternpts

at conception if prior course was
characterized by multiple hospitalizations
or marked morbidity

v

Yes

4

Already pregnant?

First trimester?

Discuss spacific
medication and its risk
for teratogenicity
Consider switching to
a relatively safer
alternative (&g, from
valproatae to lithium) if
no history of treatment
nonresponse to the
safer alternative

Asgsess current mood
and length of welliness,
as well as severity of
pricr illness

Discuss increased
potential for relapse
with abrupt
discontinuation of a
mood stabilizer
Consider continuing
medication in 15t
timaster if prior course
was characterized by
multiple admissions,
impaired judgmant,
or suicidal ideation

152

2nd and 3rd

trimesters?

Yes

|

Continue medications
if she is taking them
and mood is stable
Discuss risk for
postpartum relapse

To decrease risk for
postpartum relapsea,
discuss option to
restart medications at
end of 3rd trimester if
moaod is stable and
patient is not on
medications

Restart medications
if mood is unstable
and patient is not on
meadications

Discuss lactation and
madication usea



Annexe lll : Classification de Thomas Hale qui classe les thymorégulateurs et antipsychotiques
en fonction de leur innocuité lors de I'allaitement

Classification Thomas Thymorégulateurs et
Hale antipsychotiques
‘ Valproate

Lithium
L4 -L5

@ Aripiprazole

Clozapine

L3 Haloperidol
Lamotrigine

Carbamazépine

Olanzapine

Quétiapine
L1-L2 Rispéridone




Annexe |V : Questionnaire de la RFE sur la prise en charge des femmes en age de procréer, en
période de grossesse et post-partum, souffrant d’un trouble de I’"humeur

PREAMBULE

1. Thématiques

Cet auto-questionnaire comprend 16 questions qui vont permettre d’évaluer la prise en
charge des troubles de I’humeur (trouble bipolaire ou trouble dépressif majeur) chez la
femme en age de procréer a différentes périodes de la grossesse : lors du projet de grossesse,
de la grossesse, du post-partum et de I'allaitement maternel

2. Cotation des questions

Pour chacune des questions, nous vous proposons de répondre a travers une échelle
d’évaluation de 0 a 9.

Echelle de cotation :

‘ ° 123 il 789 Indication formelle
Désaccord complet caton form
£eai Contre- 3éme géme pere
Interprétation indication _ intention  tention tention

0 =totalement inapproprié : traitement ou stratégie thérapeutique jamais utilisés

1-2-3 = habituellement peu ou inapproprié : un traitement ou stratégie thérapeutique
rarement utilisés

4-5-6 = traitement ou stratégie thérapeutique de seconde intention, que vous utilisez
quelquefois (en cas de préférence du patient ou de la famille, ou si le traitement de premiére
intention est inefficace, non disponible ou ne convient pas)

7-8 = habituellement approprié : traitement ou stratégie thérapeutique de premiére ligne
utilisés fréquemment

9 = extrémement approprié : votre traitement ou stratégie thérapeutique de choix

NA = non applicable est une réponse possible lorsque la question ne correspond pas a votre
pratique.

3. Analyse des données

Ces cotations permettront ainsi de définir, a partir des résultats moyens obtenus, par exemple
pour le traitement ou une stratégie thérapeutique :




-la zone [7 a 9] : le groupe considére que l'intervention est indiquée dans la situation définie
par la question. Pour les traitements ou les stratégies thérapeutiques ils seront considérés
comme étant de premiere intention.

- la zone [4 a 6] : le groupe ne peut pas répondre si l'intervention est indiquée ou contre-
indiquée dans la situation définie par la question. Pour les traitements ou les stratégies
thérapeutiques ils seront considérés comme étant de seconde intention.

-la zone [1 a 3] : le groupe considere que l'intervention n’est pas indiquée dans la situation
définie par la question. Pour les traitements ou les stratégies thérapeutiques ils seront
considérés comme étant préconisés dans les formes résistantes ou en troisieme intention.

-la zone [0] exclut totalement le traitement ou la stratégie thérapeutique

4. Définitions

Les diagnostics et les termes utilisés s’appuient sur les criteres du DSM-5. Par exemple la
présence d’'un épisode dépressif caractérisé correspond a la définition proposée par le DSM-
5.

On définit la femme en age de procréer comme ayant des capacités reproductives qui vont
diminuer avec I'age a partir de 35 ans, drastiquement apres 40 ans et ce jusqu’a la ménopause
(aux alentours de 50 ans).

Le projet de grossesse est quant a lui définit par une volonté, de la part de la femme en age
de procréer, d’étre enceinte dans un futur proche.




RECUEIL D’INFORMATIONS SUR L’EXPERT
INFORMATIONS GENERALES

1) Année de naissance : |___| | | |

2) Initiales (Nom-Prénom) : | | | |

3) Année de soutenance de thése : | | | | |

4) Ville d’exercice :

ACTIVITE CLINIQUE
1) Nombre d’années d’exercice en psychiatrie | | |

2) Dans le cadre de votre exercice professionnel que représente votre activité en :

0% 1-25% | 26-50% | 51-75% | 76-100%

Cabinet de ville

Clinique privée

Hopital public

Autres (centres anti-douleurs,
du sommeil...)

3) Ratio du pourcentage de patients pris en charge en ambulatoire / pourcentage de
patients pris en charge en hospitalisation :

% / %

4) Le nombre de patientes que vous prenez en charge ou que vous évaluez ayant un
trouble de ’humeur par mois (en moyenne) | | |

5) Ces patientes représentent quel pourcentage de votre activité clinique :| | | %

6) Quel pourcentage de votre activité consacrez-vous a :

0% 1-25% | 26-50% | 51-75% | 76-100%

Clinique

Enseignement

156



Recherche clinique

ACTIVITE DE RECHERCHE
1) Avez-vous participé a des projets de recherche (institutionnel ou industriel), en tant
gu’investigateur, coordinateur ou investigateur associé, au cours des 5 dernieres années :

oultd NON [

Si oui :
- certains de ces projet(s) ou étude(s) portaient sur les femmes, en age de procréer ou durant
la période de grossesse/péripartum,:

oultd NON [

- certains de ces projet(s) ou étude(s) portaient sur les individus souffrant d’un trouble de
I’'humeur (trouble bipolaire ou trouble dépressif majeur) :

oulrd NON O

2) Avez-vous participé a des publications comme auteur ou co-auteur au cours des 5 dernieres
années dans le domaine des troubles de I'humeur (trouble bipolaire ou trouble dépressif
majeur) ou de la prise en charge ou du suivi des femmes en age de procréer ou en période
périnatale :

oulrd NON O

3) Etes-vous intervenu au cours des 5 derniéres années sur la thématique des troubles de
I’lhumeur ou de la prise en charge ou du suivi des femmes en age de procréer ou en période
périnatale dans :

Entourez la/les réponse(s) correspondant a votre/vos interventions

des conférences
des congres
des enseignements
aucune intervention

Si oui,
- Nombre d’intervention(s) internationale(s) n= | | |
- Nombre d’intervention(s) francaise(s) n=| |



I- Troubles de ’humeur chez la femme en age de procréer



1) Prescription d’'une molécule psychotrope a risque tératogene chez la femme en age de

procréer
COTATION :
. 0 123 456 789 Indication formelle
Désaccord complet
Accord complet
_ Contre- 3™ 28me 18
Interprétation indication  intention intention intention
0 signifie que la stratégie est totalement inappropriée ou ne doit
jamais étre utilisée.
1.7-3 signifie que la stratégie est habituellement peu appropriée ou
tres rarement utilisée.
4-5-6 signifie que la stratégie est utilisée quelquefois ; c’est une
stratégie de 2°™¢ intention.
.89 signifie que la stratégie est habituellement appropriée ; c’est
une stratégie de premiere ligne utilisée fréquemment.
NA signifie non applicable : la question ne correspond pas a votre
pratique.

MEMO : Classification de la tératogénicité des traitements thymorégulateurs,
antipsychotiques et antidépresseurs selon le CRAT (Centre de Référence des Agents
Tératogénes)

Les 3 niveaux de risque de tératogénicité sont :

- Risque élevé : effets tératogenes et neuro-développementaux élevés ou données
inexistantes concernant la molécule en question ; toutes les mesures doivent étre
prises pour éviter une grossesse sous la molécule appartenant a ce niveau de risque.

- Risque intermédiaire : effets tératogenes et neuro-développementaux modérés ou
peu de données existantes concernant la molécule en question ; il est préférable
d’utiliser une autre molécule mais en l'absence d’alternative, son utilisation est
envisageable a posologie minimale efficace.

- Risque faible/absent : les données publiées sont trés nombreuses et aucun effet
tératogéne ou neuro-développemental particulier n’est retenu a ce jour.



Thymorégulateurs et
antipsychotiques

Antidépresseurs

Valproate
Valpromide
Risque élevé ou
pas de données
@ Lithium Fluvoxamine
Carbamazepine Miansérine
Risque intermédiaire (Clozapine ; halopéridol) Tianeptine
ou Milnacipran
peu de données
Lamotrigine Citalopram
Aripiprazole Escitalopram
Olanzapine Fluoxetine
Quétiapine Paroxetine
@ Rispéridone/palipéridone Sertraline
ECT Duloxetine
Venlafaxine
Risque absent/faible et Amitriptyline
nombreuses données Clomipramine
Mirtazapine

NB : La vortioxétine et 'agomélatine ne sont pas classées dans le CRAT, en date du 1°" juillet

2021.




QUESTION 1.1:

Quelles sont les prescriptions de molécule psychotrope possibles chez la femme en age de
procréer souffrant d’un trouble bipolaire en PHASE MANIAQUE ou HYPOMANIAQUE:
NB : Ne concerne que la prescription durant la période de I'épisode aigu jusqu’a sa rémission

clinique

Entourer le chiffre correspondant a votre choix :

Utilisation préférentielle de molécules habituellement
efficaces et sans risque tératogéne (exemples :
olanzapine, aripiprazole)

Utilisation possible de molécules efficaces et a risque
tératogeéne intermédiaire (exemples : lithium,
carbamazépine)

Utilisation possible de molécules efficaces et a risque
tératogeéne élevé, uniquement en fonction de certaines
situations cliniques et en hospitalisation (valproate)

QUESTION 1.2 :

Age <35 ans

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Age > 35 ans

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Quelles sont les prescriptions de molécule psychotrope possibles chez la femme en age de
procréer souffrant d’un trouble de I’humeur (trouble bipolaire ou trouble dépressif majeur)
en PHASE DEPRESSIVE :

NB : Ne concerne que la prescription durant la période de I'épisode aigu jusqu’a sa rémission

clinique

Entourer le chiffre correspondant a votre choix :

Age<35ans  Age>35ans
Utilisation préférentielle de molécules habituellement 0-1-2-3-4-5-6-  0-1-2-3-4-5-6-
efficaces et sans risque tératogeéne, ou le cas échéant, une 7-8-9-NA 7-8-9-NA
psychothérapie seule (exemples : lamotrigine, quétiapine)
Utilisation possible de molécules efficaces et a risque 0-1-2-3-4-5-6-  0-1-2-3-4-5-6-
tératogene intermédiaire (exemples : lithium, miansérine) 7-8-9-NA 7-8-9-NA
Utilisation possible de molécules efficaces et a risque 0-1-2-3-4-5-6-  0-1-2-3-4-5-6-
tératogene élevé, uniquement en fonction de certaines 7-8-9-NA 7-8-9-NA

situations cliniques et en hospitalisation (valproate)



QUESTION 1.3 :

Quelles sont les prescriptions de molécule psychotrope possibles chez la femme en age de
procréer souffrant d’un trouble de ’humeur (trouble bipolaire ou trouble dépressif majeur)

en PHASE DE STABILISATION :

NB : Ne concerne que la prescription durant la période de I'épisode aigu jusqu’a sa rémission

clinique

Entourer le chiffre correspondant a votre choix :

Utilisation préférentielle de molécules habituellement
efficaces et sans risque tératogeéne, ou le cas échéant, une
psychothérapie seule (exemples : quétiapine, sertraline)
Utilisation possible de molécules efficaces et a risque
tératogene intermédiaire (exemples : lithium, miansérine)

Utilisation possible de molécules efficaces et a risque
tératogene élevé, uniquement en fonction de certaines
situations cliniques et en hospitalisation (valproate)

Age <35 ans
0-1-2-3-4-5-6
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6
7-8-9-NA

Age >35 ans
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA



2) Précautions a envisager afin de réduire le risque tératogene en cas de grossesse
fortuite ou non désirée

COTATION :
. 0 123 456 789 Indication formelle
Désaccord complet )
h ¥ Accord complet
o Contre- 3éme 28me ]%re
Interprétation indication  intention intention intention
0 signifie que cette modalité ne doit jamais étre envisagée.
1-2-3 signifie que cette modalité doit étre rarement envisagée.
4-5-6 signifie que cette modalité doit étre parfois envisagée.
7-8-9 signifie que cette modalité doit étre le plus souvent envisagée.
NA signifie non applicable : la question ne correspond pas a votre
pratique.
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QUESTION 2 :

Dans le cadre de I'utilisation de molécules psychotropes chez les femmes en age de procréer
souffrant d’un trouble de I’humeur (trouble bipolaire ou d’un trouble dépressif majeur),
certaines précautions pourraient étre envisagées pour réduire le risque de tératogénicité :

Entourer le chiffre correspondant a votre choix :

Une information compléte et éclairée doit étre
donnée a la patiente sur les risques associés a la
molécule en cas de grossesse

Une information compléte et éclairée doit étre
donnée a la patiente sur I'importance de planifier
une grossesse afin d’anticiper les adaptations
éventuelles du traitement en cours

Une information compléte et éclairée doit étre
donnée au partenaire (sous réserve de I'accord de
la patiente) concernant les risques associés a la
molécule en cas de grossesse

Rechercher a I'interrogatoire la présence d’une
méthode contraceptive

Rechercher a l'interrogatoire I’éventualité d’une
grossesse et la date des dernieres regles

Un test de grossesse plasmatique doit étre réalisé
au préalable et étre négatif

Le traitement doit étre réévalué régulierement

Une brochure d’informations sur le traitement doit
étre fournie

Un formulaire de consentement de soins écrit doit
étre signé

La mise en ceuvre de ces précautions devrait, de
facon générale, se répéter a une fréquence d’au
moins une fois tous les :

Risque tératogene de la molécule proposée

Faible
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Faible
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Faible
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Faible
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA
Faible
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Faible
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Faible
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Faible
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA
Faible
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Intermédiaire
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Intermédiaire
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Intermédiaire
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Intermédiaire
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA
Intermédiaire
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Intermédiaire
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Intermédiaire
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Intermédiaire
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA
Intermédiaire
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Elevé
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Elevé
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Elevé
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Elevé
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA
Elevé
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Elevé
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Elevé
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Elevé
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA
Elevé
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA



6 mois

6 a 12 mois

12 3 24 mois

24 3 36 mois

Faible
0-1-2-3-4-5-6
7-8-9-NA

Faible
0-1-2-3-4-5-6
7-8-9-NA

Faible
0-1-2-3-4-5-6
7-8-9-NA
Faible
0-1-2-3-4-5-6
7-8-9-NA

Intermédiaire
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Intermédiaire
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Intermédiaire
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA
Intermédiaire
0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Elevé
0-1-2-3-4-5-6
7-8-9-NA

Elevé
0-1-2-3-4-5-6
7-8-9-NA

Elevé
0-1-2-3-4-5-6
7-8-9-NA
Elevé
0-1-2-3-4-5-6
7-8-9-NA



3) A propos des antipsychotiques d’action prolongée (APAP) dans le traitement de
maintenance des femmes en age de procréer souffrant d’un trouble bipolaire

COTATION :
. 0 123 456 789 Indication formelle
Désaccord complet
’ Accord complet
. Contre- 3™ 28me 1%
Interprétation indication  intention intention intention
: signifie que la stratégie thérapeutique est totalement
inappropriée ou ne doit jamais étre utilisée.
e signifie que la stratégie thérapeutique est habituellement peu
- appropriée ou trés rarement utilisée.
4-5-6 signifie que la stratégie thérapeutique est utilisée quelquefois ;

c’est une stratégie de 2°™¢ intention.

signifie que la stratégie thérapeutique est habituellement
7-8-9 | appropriée; c’est une stratégie de premiere ligne utilisée

fréquemment.
NA signifie non applicable : la question ne correspond pas a votre
pratique.
MEMO :

Le niveau de preuve existe pour certains antipsychotiques d’action prolongée
(notamment les antipsychotiques de seconde génération) chez les patients a
prédominance maniaque en traitement de maintenance mais leur utilisation est faible
dans le trouble bipolaire en pratique clinique.

Cependant, leur demi-vie d’élimination longue peut rendre complexe les possibilités
d’adaptation thérapeutique en fonction des trimestres de grossesse ou la dose fixe de
ces formulations peut ne pas permettre d’atteindre une dose minimale efficace. Ces
formulations pourraient donc présenter un risque chez les femmes en age de procréer
(ex. grossesse fortuite).




QUESTION 3 :

Quelle stratégie thérapeutique adoptez-vous a propos des antipsychotiques a action
prolongée (APAP) dans le traitement de maintenance des femmes en age de procréer

souffrant d’un trouble bipolaire ?

Entourer le chiffre correspondant a votre choix :

Utilisation d’un APAP de maniére préférentielle et
systématique dés lors que la patiente I'accepte et qu’elle
présente un trouble bipolaire a prédominance maniaque

Utilisation d’'un APAP de maniére préférentielle pour les
patientes :

Peu observantes

Ayant des rechutes fréquentes

Sans projet de
grossesse

0-1-2-3-4-5-6-7-
8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-
8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-
8-9-NA

Avec un projet de
grossesse

0-1-2-3-4-5-6-7-
8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-
8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-
8-9-NA



4) Consultation pré-conceptionnelle

COTATION :
. 0 123 456 789 Indication formelle
Désaccord complet
*  Accord complet
. Contre- 3™ 28me 1%
Interprétation indication  intention intention intention
0 signifie que cette caractéristique n’a pas d’intérét

1-2-3 signifie que cette caractéristique présente rarement un intérét.

4-5-6 signifie que cette caractéristique présente parfois un intérét.

signifie que cette caractéristique présente le plus souvent un

7-8-9 A
interet.
NA signifie non applicable : la question ne correspond pas a votre
pratique.
MEMO :

D’apres le CRAT (Centre de Référence sur les Agents Tératogenes), il est pertinent de
programmer une consultation pré-conceptionnelle chez la femme souffrant d’un
trouble bipolaire ou d’un trouble dépressif majeur afin de :

- reconsidérer l'opportunité d’'une grossesse en cas de pathologie psychiatrique
déséquilibrée et/ou de traitement psychotrope lourd

- limiter autant que possible les associations de psychotropes
- utiliser les posologies minimum efficaces nécessaires a I’équilibre maternel

- réévaluer le bien-fondé du traitement antidépresseur et apprécier I'intérét d’une prise
en charge non médicamenteuse chez la femme souffrant d’un trouble dépressif majeur
et de réévaluer le bien-fondé du traitement et apprécier I'intérét d’'une prise en charge
non médicamenteuse chez la femme souffrant d’un trouble bipolaire




QUESTION 4 :

Quelles informations vous semblent pertinentes a aborder lors d’'une consultation pré-
conceptionnelle chez une patiente souffrant d’un trouble de I’humeur (trouble bipolaire ou
trouble dépressif majeur) évoquant un projet de grossesse ?

Entourer le chiffre correspondant a votre choix :

Informations pertinentes a aborder

Le risque de rechute(s), le risque suicidaire et leurs
moyens de prévention en période périnatale (suivi,
accompagnement, traitements)

Le risque des conduites addictives, leur prévention ou le
maintien de I'abstinence en cas de comorbidités
addictives

L'intérét d’une stabilité clinique permettant de réduire les
rechutes qui dure depuis :

- au moins 3 mois

- 3 a6 mois

- 6a12 mois

- 12 a 24 mois

L’existence d’une vulnérabilité génétique aux troubles de
I"lhumeur

La possibilité de I'allaitement et la conséquence des
psychotropes sur I'allaitement

Les regles hygiéno-diététiques a adopter (sommeil,
activités physiques, ...)

L'implication du partenaire dans le projet de grossesse et
dans les décisions concernant les soins de la patiente et du
futur bébé

Trouble dépressif
majeur

0-1-2-3-4-5-6-7-8-
9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-
9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-
9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-
9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-
9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-
9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-
9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-
9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-
9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-
9-NA

Trouble bipolaire

0-1-2-3-4-5-6-7-8-
9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-
9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-
9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-
9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-
9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-
9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-
9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-
9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-
9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-
9-NA



5) Caractéristiques pertinentes a prendre en compte dans I'adaptation thérapeutique
en cas de projet de grossesse

COTATION :
. 0 123 456 789 Indication formelle
Désaccord complet -
" Accord complet
o Contre- 3tme 20me ] e
Interprétation indication  intention intention intention
0 signifie que cette caractéristique n’a pas d’intérét

1-2-3 signifie que cette caractéristique présente rarement un intérét.

4-5-6 | signifie que cette caractéristique présente parfois un intérét.

signifie que cette caractéristique présente le plus souvent un

7-8-9 oz
interet.

signifie non applicable : la question ne correspond pas a votre

NA .
pratique.
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QUESTION 5 :

Quelles caractéristiques cliniques vous semblent pertinentes a prendre en compte afin
d’adapter la stratégie thérapeutique chez une patiente souffrant d’un trouble de ’humeur
(trouble bipolaire ou trouble dépressif majeur) en phase de stabilisation évoquant un

projet de grossesse ?

Entourer le chiffre correspondant a votre choix :

Type trouble bipolaire :
- Typel

- Type?2

Type de polarité prédominante du trouble bipolaire :

- Maniaque

- Dépressive
Présence de cycles rapides
Présence de symptomes thymiques résiduels
Présence d’un syndrome dysphorique prémenstruel

Antécédent d’épisode thymique d’intensité sévere

Antécédent personnel d’épisode thymique en période

périnatale
Antécédent personnel de conduite suicidaire

Présence de comorbidités anxieuses

Niveau d’observance thérapeutique de la patiente :
- Partiel
- Total

Préférences de la patiente

Antécédent familial d’épisode thymique en période

périnatale
Antécédent familial de trouble bipolaire

Trouble bipolaire

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA

Trouble dépressif
majeur

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA



ll- Troubles de ’humeur pendant la grossesse et la période du
post-partum



6) Prescription d’'une molécule psychotrope chez une femme enceinte

COTATION :
) 0 123 456 789 Indication formelle
Désaccord complet
Accord complet
_ Contre- 3™ 28me 18
Interprétation indication  intention  intention intention
0 signifie que la stratégie est totalement inappropriée ou ne doit
jamais étre utilisée.
1.7-3 signifie que la stratégie est habituellement peu appropriée ou
tres rarement utilisée.
4-5-6 signifie que la stratégie est utilisée quelquefois ; c’est une
stratégie de 2°™¢ intention.
.89 signifie que la stratégie est habituellement appropriée ; c’est
une stratégie de premiere ligne utilisée fréquemment.
NA signifie non applicable : la question ne correspond pas a votre
pratique.

MEMO : Classification de la tératogénicité des traitements thymorégulateurs,
antispychotiques et antidépresseurs selon le CRAT (Centre de Référence des Agents

Tératogénes)

Les 3 niveaux de risque de tératogénicité sont :

- Risque élevé : effets tératogenes et neuro-développementaux élevés ou données

inexistantes concernant la molécule en question ; toutes les mesures doivent étre

prises pour éviter une grossesse sous la molécule appartenant a ce niveau de risque.

- Risque intermédiaire : effets tératogénes et neuro-développementaux modérés ou

peu de données existantes concernant la molécule en question ; il est préférable

d’utiliser une autre molécule mais en l'absence d’alternative, son utilisation est

envisageable a posologie minimale efficace.

- Risque faible/absent : les données publiées sont trés nombreuses et aucun effet

tératogéne ou neuro-développemental particulier n’est retenu a ce jour.



Thymorégulateurs et
antipsychotiques

Antidépresseurs

Risque élevé ou
pas de données

Valproate
Valpromide

e

Lithium

Fluvoxamine

Carbamazepine Miansérine
Risque intermédiaire (Clozapine ; halopéridol) Tianeptine
ou Milnacipran
peu de données
Lamotrigine Citalopram
Aripiprazole Escitalopram
Olanzapine Fluoxetine
Quétiapine Paroxetine
@ Rispéridone/palipéridone Sertraline
ECT Duloxetine
Venlafaxine
Risque absent/faible et Amitriptyline
nombreuses données Clomipramine
Mirtazapine

NB : La vortioxétine et 'agomélatine ne sont pas classées dans le CRAT, en date du 1¢ juillet
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QUESTION 6.1 :

Quelles sont les possibilités de prescription d’'une molécule psychotrope chez la femme
enceinte souffrant d’un trouble bipolaire en PHASE MANIAQUE / HYPOMANIQUE :
NB : Ne concerne que la prescription durant la période de I'épisode aigu jusqu’a sa rémission

clinique

Entourer le chiffre correspondant a votre choix :

Utilisation préférentielle de molécules habituellement
efficaces et sans risque tératogéne en cas de grossesse
(exemples : olanzapine, aripiprazole)

Utilisation possible de molécules efficaces et a risque
tératogeéne intermédiaire en cas de grossesse (exemples :
lithium, carbamazépine)

Utilisation possible de molécules efficaces et a risque
tératogéne élevé en cas de grossesse, uniquement en
fonction de certaines situations cliniques et en
hospitalisation (valproate)

QUESTION 6.2 :

Trimestre 1

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Trimestre 2

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Trimestre 3

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Quelles sont les possibilités de prescription d’une molécule psychotrope chez la femme
enceinte souffrant d’un trouble de I’humeur (trouble bipolaire ou trouble dépressif majeur)

en PHASE DEPRESSIVE :

NB : Ne concerne que la prescription durant la période de I'épisode aigu jusqu’a sa rémission

clinique

Entourer le chiffre correspondant a votre choix :

Utilisation préférentielle de molécules habituellement
efficaces et sans risque tératogéne en cas de grossesse,
ou le cas échéant, une psychothérapie seule (exemples :
lamotrigine, quétiapine, sertraline)

Utilisation possible de molécules efficaces et a risque
tératogene intermédiaire en cas de grossesse (exemples :
lithium, miansérine)

Utilisation possible de molécules habituellement efficaces
et a risque tératogene élevé en cas de grossesse,
uniguement en fonction de certaines situations cliniques
(valproate)

Trimestre 1

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-

7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Trimestre 2

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-

7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Trimestre 3

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-

7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA



QUESTION 6.3 :

Quelles sont les possibilités de prescription d’'une molécule psychotrope chez la femme
enceinte souffrant d’un trouble de I’humeur (trouble bipolaire ou trouble dépressif majeur)

en PHASE DE STABILISATION :

NB : Concerne la prescription durant toute la période inter-épisodique (phase d’euthymie)

Entourer le chiffre correspondant a votre choix :

Trimestre 1
Utilisation préférentielle de molécules habituellement 0-1-2-3-4-5-6-
efficaces et sans risque tératogéne en cas de grossesse, ou 7-8-9-NA
le cas échéant, une psychothérapie seule (exemples :
guétiapine, sertraline)
Utilisation possible de molécules efficaces et a risque 0-1-2-3-4-5-6-
tératogeéne intermédiaire en cas de grossesse (exemples : 7-8-9-NA
lithium, miansérine)
Utilisation possible de molécules efficaces et a risque 0-1-2-3-4-5-6-
tératogeéne élevé en cas de grossesse, uniguement en 7-8-9-NA

fonction de certaines situations cliniques (valproate)

Trimestre 2

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-

7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Trimestre 3

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-

7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA



7) A propos des antipsychotiques d’action prolongée (APAP) dans le traitement de
maintenance des femmes enceintes souffrant d’un trouble bipolaire

COTATION :
. 0 123 456 789 Indication formelle
Désaccord complet
*  Accord complet
. Contre- 3™ 28me 18
Interprétation indication  intention intention intention
: signifie que la stratégie thérapeutique est totalement
inappropriée ou ne doit jamais étre utilisée.
signifie que la stratégie thérapeutique est habituellement peu
s appropriée ou trés rarement utilisée.
4-5-6 signifie que la stratégie thérapeutique est utilisée quelquefois ;

c’est une stratégie de 2°™¢ intention.

signifie que la stratégie thérapeutique est habituellement
7-8-9 appropriée ; c’est une stratégie de premiere ligne utilisée

fréguemment.
NA signifie non applicable : la question ne correspond pas a votre
pratique.
MEMO :

Le niveau de preuve existe pour certains antipsychotiques d’action prolongée
(notamment les antipsychotiques de seconde génération) chez les patients a
prédominance maniaque en traitement de maintenance mais leur utilisation est faible
dans le trouble bipolaire en pratique clinique.

Cependant, leur demi-vie d’élimination longue peut rendre complexe les possibilités
d’adaptation thérapeutique en fonction des trimestres de grossesse ou la dose fixe de
ces formulations peut ne pas permettre d’atteindre une dose minimale efficace. Ces
formulations pourraient donc présenter un risque chez les femmes en dge de procréer
(ex. grossesse fortuite).




QUESTION 7 :

Quelle stratégie thérapeutique adoptez-vous a propos des antipsychotiques a action
prolongée (APAP) dans le traitement de maintenance des femmes enceinte souffrant d’un
trouble bipolaire ?

Entourer le chiffre correspondant a votre choix :

Utilisation d’un APAP de maniere préférentielle et 0-1-2-3-4-5-6-7-
systématique dés lors que la patiente I'accepte et qu’elle 8-9-NA
présente un trouble bipolaire a prédominance maniaque

Utilisation d’un APAP de maniere préférentielle pour les

patientes :
- Peu observantes 0-1-2-3-4-5-6-7-
8-9-NA
- Ayant des rechutes fréquentes 0-1-2-3-4-5-6-7-

8-9-NA



8) Surveillance du taux plasmatique des psychotropes pendant la grossesse

COTATION :
. 0 123 456 789 Indication formelle
Désaccord complet
. ¥ Accord complet
o Contre- 3éme 28me 1%
Interprétation indication  intention intention intention
0 signifie que cette caractéristique n’a pas d’intérét

1-2-3 signifie que cette caractéristique présente rarement un intérét.

4-5-6 signifie que cette caractéristique présente parfois un intérét.

signifie que cette caractéristique présente le plus souvent un

7-8-9 A
interet.

signifie non applicable : la question ne correspond pas a votre

NA .
pratique.
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QUESTION 8:

Afin d’adapter au plus prés la concentration thérapeutique efficace, quelles sont vos
modalités préférentielles de surveillance du taux plasmatique des psychotropes pendant la
grossesse chez une femme souffrant d’un trouble de I’humeur (trouble bipolaire ou trouble
dépressif majeur) ?

Entourer le chiffre correspondant a votre choix :

Dosage systématique de I'’ensemble des psychotropes prescrits 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA
Dosage des psychotropes habituellement dosés (lithium, clozapine, 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA
anticonvulsivants)

Dosage uniquement des psychotropes a risque tératogéne 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA
intermédiaire afin d’obtenir un taux minimal efficace



9) Réintroduction d’un psychotrope en l'absence de traitement au cours de la

grossesse
COTATION :
. 0 123 456 789 Indication formelle
Désaccord complet >
*  Accord complet
e Contre- 3™ g 1%
Interprétation indication  intention intention intention
signifie que la stratégie thérapeutique est totalement
s inappropriée ou ne doit jamais étre utilisée.
signifie que la stratégie thérapeutique est habituellement peu
s appropriée ou trés rarement utilisée.
4-5-6 signifie que la stratégie thérapeutique est utilisée quelquefois ;

c’est une stratégie de 2°™¢ intention.

signifie que la stratégie thérapeutique est habituellement
7-8-9 appropriée ; c’est une stratégie de premiere ligne utilisée
fréguemment.

signifie non applicable : la question ne correspond pas a votre

NA .
pratique.
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QUESTION 9:

Au cours de la grossesse, en I'absence de traitement (par exemple, en cas de traitement
interrompu avant la grossesse), préconisez-vous la réintroduction d’un traitement
psychotrope chez une femme souffrant d’un trouble de I'humeur (trouble bipolaire ou

trouble dépressif majeur) ?

Entourer le chiffre correspondant a votre choix :

Type trouble bipolaire :
- Typel

- Type?2

Type de polarité prédominante du trouble bipolaire :

- Maniaque
- Dépressive
Durée d’euthymie :
- >1an
- >2ans
- >3ans
Présence de cycles rapides
Présence de symptomes thymiques résiduels
Présence d’un syndrome dysphorique prémenstruel

Antécédent d’épisode thymique d’intensité sévere

Antécédent personnel d’épisode thymique en période

périnatale
Antécédent personnel de conduite suicidaire

Présence de comorbidités anxieuses

Préférences de la patiente

Trouble bipolaire

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA

Trouble dépressif
majeur

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA



Antécédent familial d’épisode thymique en période 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9- = 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-

périnatale NA NA

Antécédent familial de trouble bipolaire 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9- = 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-
NA NA



10) Indication de prescription d’une cure d’électroconvulsivothérapie au cours de la

grossesse
COTATION :

. 0 123 456 789 Indication formelle
Désaccord complet

b " Accord complet
o Contre- 3eme 2°8me 1ére
Interprétation indication  intention intention intention
0 signifie que cette modalité ne doit jamais étre envisagée.

1-2-3 signifie que cette modalité doit étre rarement envisagée.

4-5-6 signifie que cette modalité doit étre parfois envisagée.

7-8-9 signifie que cette modalité doit étre le plus souvent envisagée.

signifie non applicable : la question ne correspond pas a votre

NA .
pratique.
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QUESTION 10:

Quelles sont, selon wvous, les

modalités de

prescription

d’une

cure

d’électroconvulsivothérapie chez la femme enceinte (grossesse physiologique) souffrant
d’un trouble de I’humeur (trouble bipolaire ou trouble dépressif majeur) :

Entourer le chiffre correspondant a votre choix :

Episode dépressif caractérisé d’intensité sévere avec
caractéristiques psychotiques +/- catatoniques

Episode dépressif caractérisé d’intensité sévere avec
caractéristiques mélancoliques +/- catatoniques

Risque suicidaire élevé

Episode maniaque

Résistance aux traitements psychotropes

Alternative possible aux molécules efficaces avec un risque
tératogéne intermédiaire ou élevé

Antécédent de réponse a I'électroconvulsivothérapie

Antécédent de rechute a I'arrét du traitement de
consolidation ou de maintenance par
électroconvulsivothérapie

Indication a la poursuite du traitement de consolidation ou
de maintenance par électroconvulsivothérapie en
I’absence de résistance aux traitements psychotropes
Préférences de la patiente

Trimestre 1

0-1-2-3-4-5-6-

7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Trimestre 2

0-1-2-3-4-5-6-

7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

Trimestre 3

0-1-2-3-4-5-6-

7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-
7-8-9-NA



11) Modalités de suivi et de prise en charge en phase de stabilisation au cours de la

grossesse
COTATION :
. 0 123 456 789 Indication formelle
Désaccord complet )
¥ Accord complet
o Contre- 3éme 28me ]%re
Interprétation indication  intention intention intention
0 signifie que cette caractéristique n’a pas d’intérét

1-2-3 signifie que cette caractéristique présente rarement un intérét.

4-5-6 signifie que cette caractéristique présente parfois un intérét.

signifie que cette caractéristique présente le plus souvent un

7-8-9 A
interet.
NA signifie non applicable : la question ne correspond pas a votre
pratique.
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QUESTION 11:

Quelles sont les modalités de suivi et de prise en charge, au cours de la grossesse, des
patientes ayant un trouble de 'humeur (trouble bipolaire ou trouble dépressif majeur), EN

PHASE DE STABILISATION?

Entourer le chiffre correspondant a votre choix :

Suivi spécialisé par un psychiatre en libéral

Suivi spécialisé par un psychiatre exercant en périnatalité ou en
maternité

Avis spécialisé aupres d’un centre référent ou d’un centre expert dans
les troubles de I’humeur

Consultation anténatale auprés d’un pédiatre de la maternité

Suivi complémentaire auprés d’un psychologue

Fréquence de suivi plus rapprochée (au moins une fois par mois et
adapté a I'état thymique de la patiente) et adaptable en cas de besoin
Accompagnement en hopital de jour en cas de besoin

Infirmiere a domicile

Planification de la gestion de crise en cas d’apparition de symptémes

thymiques ou de décompensation
Prise en charge en maternité de niveau lIB/ III*

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA

* Pour rappel,

- les maternités de type 1B disposent d’une unité d’obstétrique et disposent d’une unité de
néonatologie ol sont assurés la surveillance et les soins spécialisés des nouveau-nés a risque
ou de ceux dont I'état s’est dégradé apres la naissance ; elles assurent des soins néonatals et
intensifs chez les nouveau-nés a partir de 32SA et de plus de 1500g en I'absence de pathologie
foetale .

- les maternités de type lll disposent d’une unité d’obstétrique et d’une unité de néonatologie
avec un secteur de soins intensifs et d’'une unité de réanimation néonatale permettant la
surveillance et les soins spécialisés des nouveau-nés présentant des détresses graves ou des
risques vitaux. Les seuils de prise en charge sont aux alentours de 32SA ou au-dessous de
1500g.




12) Informations a prodiguer lors d’un projet d’allaitement

COTATION :
. 0 123 456 789 Indication formelle
Désaccord complet
. ¥ Accord complet
o Contre- 3tme 20me 18
Interprétation indication  intention intention intention
0 signifie que cette caractéristique n’a pas d’intérét

1-2-3 signifie que cette caractéristique présente rarement un intérét.

4-5-6 signifie que cette caractéristique présente parfois un intérét.

signifie que cette caractéristique présente le plus souvent un

7-8-9 A
interet.

signifie non applicable : la question ne correspond pas a votre

NA .
pratique.
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QUESTION 12 :

Quelles informations vous semblent pertinentes a aborder dans le cadre d’un projet
d’allaitement, chez une patiente souffrant d’un trouble de I’humeur (trouble bipolaire ou

trouble dépressif majeur) ?
Entourer le chiffre correspondant a votre choix :

Une information compléte et éclairée doit étre donnée a la patiente
sur le risque de passage dans le lait des traitements, des risques
induits de pathologies chez le nourrisson et de leur surveillance

Une information compléte et éclairée doit étre donnée a I'autre
parent (sous réserve de I'accord de la patiente) sur le risque de
passage dans le lait des traitements, des risques induits de
pathologies chez le nourrisson et de leur surveillance

Une information compléte et éclairée doit étre donnée sur la
nécessité d’un avis spécialisé aupres d’un pédiatre de la maternité
afin d’évaluer les bénéfices et les risques de I'allaitement maternel
Si I'allaitement maternel est souhaité, lui rappeler que I'utilisation
d’un tire-lait et I'organisation des prises de lait avec son partenaire
favorisent une bonne stabilité thymique

Si I'allaitement maternel est souhaité, la prise du médicament
aussitot apres une tétée et juste avant une période de sommeil
prolongé doit étre privilégiée autant que possible

Si I'allaitement maternel est souhaité, lui proposer s’ils sont possible
les dosages des psychotropes dans le lait

Si I'allaitement artificiel est souhaité, il est d’intérét de partager les
prises de lait la nuit avec le partenaire afin de maintenir une bonne
qualité de sommeil chez la patiente

Si I'allaitement maternel n’est pas souhaité, il faut soutenir le choix
de l'allaitement artificiel

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA



13) Thérapeutiques et allaitement maternel

COTATION :
‘ 0 123 ld 789 Indication formelle
Désaccord complet caton form
‘ : Contre- 3eme 2éme 1¢7e
Interprétation indication _ intention  tention tention

signifie que la stratégie thérapeutique est totalement

Y inappropriée ou ne doit jamais étre utilisée.

- signifie que la stratégie thérapeutique est habituellement peu
< appropriée ou trés rarement utilisée.

4-5-6 signifie que la stratégie thérapeutique est utilisée quelquefois ;

c’est une stratégie de 2°™¢ intention.

signifie que la stratégie thérapeutique est habituellement
7-8-9 appropriée ; c’est une stratégie de premiere ligne utilisée
fréguemment.

signifie non applicable : la question ne correspond pas a votre

NA .
pratique.

MEMO

La classification de Thomas Hale classe les médicaments en fonction de leur degré d’innocuité
lors de I'allaitement :

L1 : médicaments les plus sdrs, administrés a un trés grand nombre de meéres allaitantes sans
effet indésirable observé pour le nourrisson ; pas de biodisponibilité orale pour le nourrisson

L2 : médicaments sdrs, administrés a un moins grand nombre de meéres allaitantes sans effet
indésirable observé pour le nourrisson

L3 : médicaments dont I'innocuité est moins affirmée ; le risque d’effets indésirables est
possible. Administrables a la mere allaitante si bénéfices > risques

L4 : preuve d’existence d’effets indésirables pour le nourrisson

L5 : contre-indiqués




Classification Thomas

Thymorégulateurs et

Antidépresseurs

Hale antipsychotiques
‘ Valproate
Lithium
L4 - L5
@ Aripiprazole Duloxétine
Clozapine Mirtazapine
L3 Haloperidol Milnacipran
Lamotrigine Citalopram
Carbamazépine Escitalopram
Olanzapine Fluoxetine
Quétiapine Paroxetine
@ Rispéridone Sertraline
Venlafaxine
Amitriptyline
L1-12 Clomipramine
Imipramine

Fluvoxamine




QUESTION 13.1:

Quels sont les grands principes d’adaptation thérapeutique des psychotropes dans la prise
en charge d’une patiente souffrant d’un trouble bipolaire EN PHASE MANIAQUE souhaitant
allaiter (de fagon non artificielle) ?

Entourer le chiffre correspondant a votre choix :

Utilisation préférentielle de molécules ne présentant aucun 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA
effet indésirable chez le nourrisson lors de I'allaitement (L1,

L2) (exemples : olanzapine, risperidone)

Utilisation possible de molécules ayant déja montré 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA
I’existence d’effets indésirables chez le nourrisson lors de

I'allaitement (L3) (exemples : aripiprazole)

Utilisation possible de molécules ayant déja montré 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA
I’existence d’effets indésirables chez le nourrisson lors de

I'allaitement (L4) (exemples : valproate, lithium)

L’allaitement maternel est a éviter 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA

QUESTION 13.2:

Quels sont les grands principes d’adaptation thérapeutique des psychotropes dans la prise
en charge d’une patiente souffrant d’un trouble de I’humeur (trouble bipolaireou trouble
dépressif majeur) EN PHASE DEPRESSIVE souhaitant allaiter (de fagon non artificielle) ?

Entourer le chiffre correspondant a votre choix :

Utilisation préférentielle de molécules ne présentant aucun 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA
effet indésirable chez le nourrisson lors de I'allaitement (L1,

L2) (exemples : quétiapine, clomipramine)

Utilisation possible de molécules ayant déja montré 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA
I’existence d’effets indésirables chez le nourrisson lors de

I'allaitement (L3) (exemples : duloxétine, mirtazapine)

Utilisation possible de molécules ayant déja montré 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA
I’existence d’effets indésirables chez le nourrisson lors de
I'allaitement (L4) (exemples : lithium)

L’allaitement maternel est a éviter 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA



QUESTION 13.3:

Quels sont les grands principes d’adaptation thérapeutique des psychotropes dans la prise
en charge d’une patiente souffrant d’'un trouble de I’humeur (trouble bipolaire ou trouble
dépressif majeur) EN PHASE DE STABILISATION souhaitant allaiter (de fagon non artificielle) ?

Entourer le chiffre correspondant a votre choix :

Utilisation préférentielle de molécules ne présentant aucun 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA
effet indésirable chez le nourrisson lors de I'allaitement (L1,

L2) (exemples : carbamazépine, fluoxétine)

Utilisation possible de molécules ayant déja montré 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA
I’existence d’effets indésirables chez le nourrisson lors de

I'allaitement (L3) (exemples : aripiprazole, duloxétine)

Utilisation possible de molécules ayant déja montré 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA
I’existence d’effets indésirables chez le nourrisson lors de

I'allaitement (L4) (exemples : valproate, lithium)

L’allaitement maternel est a éviter 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA



14) Les dispositifs de soins en période de grossesse et lors du post-partum en période
d’instabilité thymique

COTATION :
. 0 123 456 789 Indication formelle
Désaccord complet
h ¥ Accord complet
o Contre- 3éme 28me 1%
Interprétation indication  intention intention intention
0 signifie que cette modalité ne doit jamais étre envisagée.

1-2-3 signifie que cette modalité doit étre rarement envisagée.

4-5-6 signifie que cette modalité doit étre parfois envisagée.

7-8-9 signifie que cette modalité doit étre le plus souvent envisagée.

signifie non applicable : la question ne correspond pas a votre

NA .
pratique.
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QUESTION 14 :

Quels dispositifs de soins présentent, selon vous, un intérét potentiel dans la prise en charge
et 'accompagnement d’une patiente souffrant d’'un trouble de I’humeur (trouble bipolaire
ou trouble dépressif majeur) NON STABILISE en période de grossesse ou de post-partum:

Entourer le chiffre correspondant a votre choix :

Hospitalisation dans une unité de psychiatrie de secteur
Prise en charge adaptée au sein d’une unité meére-bébé
Consultation spécialisée en Centre Médico Psychologique
Consultation spécialisée avec un psychiatre en libéral
Consultation spécialisée avec une psychiatre de la maternité
Consultation avec le médecin traitant

Suivi par une sage-femme libérale ou de PMI, ou par une puéricultrice
de PMI
Suivi par un TISF (technicien d’intervention sociale et familiale)

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA
0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA

0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA



15) Dépistage des troubles de ’humeur en période périnatale

COTATION :
. 0 123 456 789 Indication formelle
Désaccord complet
h ¥ Accord complet
o Contre- 3tme 20me 18
Interprétation indication  intention intention intention
0 signifie que cette modalité ne doit jamais étre envisagée.

1-2-3 signifie que cette modalité doit étre rarement envisagée.

4-5-6 signifie que cette modalité doit étre parfois envisagée.

7-8-9 signifie que cette modalité doit étre le plus souvent envisagée.

signifie non applicable : la question ne correspond pas a votre

NA .
pratique.
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QUESTION 15:
Quelles caractéristiques cliniques vous semblent pertinentes a évaluer ou a rechercher de
maniére systématique (quel que soit le professionnel de santé) chez une femme en période
périnatale sans diagnostic connu de trouble de I’humeur ?

Entourer le chiffre correspondant a votre choix :

Idéations suicidaires / risque suicidaire
- Pendant la grossesse 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA
- En période de post-partum 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA

Symptomes dépressifs ou maniaques
- Pendant la grossesse 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA
- En période de post-partum 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA

Symptémes d’anxiété ou troubles anxieux
- Pendant la grossesse 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA
- En période de post-partum 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA

Signes de sevrage ou addiction
- Pendant la grossesse 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA
- En période de post-partum 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA



16) Place des professionnels de santé dans la prise en charge des troubles de I'"humeur

COTATION :
. 0 123 456 789 Indication formelle
Désaccord complet )
¥ Accord complet
o Contre- 3eme 208me ] ére
Interprétation indication  intention intention intention
0 signifie que cette caractéristique ne doit jamais étre envisagée.

1-2-3 signifie que cette caractéristique doit étre rarement envisagée.

4-5-6 | signifie que cette caractéristique doit étre parfois envisagée.

signifie que cette caractéristique doit étre le plus souvent

7-8-9 .
envisagée.

signifie non applicable : la question ne correspond pas a votre

NA .
pratique.
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QUESTION 16:

Si un trouble de I'humeur est suspecté chez une femme en période périnatale, quelle est,
selon vous, la place de ces professionnels dans sa prise en charge :

Entourer le chiffre correspondant a votre choix :

Médecin traitant de la patiente 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA
Suivi spécialisé par un psychiatre en libéral 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA
Suivi spécialisé par un psychiatre exercant en périnatalité ou en 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA
maternité

Avis spécialisé aupres d’un centre référent ou centre expert dans 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA

les troubles de ’humeur

Une interaction avec le gynécologue obstétricien / la sage-femme 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA
suivant le déroulement de la grossesse doit étre programmée

Rencontre avec une assistante sociale lorsque des facteurs de 0-1-2-3-4-5-6-7-8-9-NA
vulnérabilité sont identifiés (isolement, précarité, complications
obstétricales,... )
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Dr Raoul BELZEAUX

270 bd Sainte Marguerite

13009 MARSEILLE

e-mail : raoul.BELZEAUX®@univ-amu.fr
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de 16 questions afin d’en évaluer la faisabilité sur le territoire clermontois auprés de 8 experts
exercant a I'Hopital public, aprés avoir effectué une revue de la littérature. La méthode de
consensus de type Recommandations Formalisées d’Experts est basée sur la méthode
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