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TOXICOLOGIE CLINIQUE

TRAITEMENT DES INTOXICATIONS DURANT LA GROSSESSE :

EVALUATION DU RISQUE DES INTERVENTIONS

Depuis le désastre de la thalidomide
dans les années soixante, les médecins
craignent de nuire au feetus lors du trai-
tement de conditions médicales durant
la grossesse. En toxicologie, cette situa-
tion est illustrée par le décés de deux
femmes enceintes qui n'ont pas regu le
traitement avec I'antidote qui était requis
(12), 'objectif de cet article est de discu-
ter des intoxications survenant durant la
grossesse et, en particulier, de I'utilisa-
tion des techniques de décontamination
gastro-intestinale, de [utilisation des
antidotes ainsi que des méthodes pour
augmenter [I'élimination au regard des
risques pour le feetus.

INTRODUCTION

Bien que les intoxications fassent I'objet
de consultations fréquentes dans les
urgences, les intoxications durant la
grossesse sont plutét rares. Une revue
du centre antipoison du Children’s Hos-
pital of Michigan a Détroit publiée en
1984 démontre que sur une période de
4 ans, seulement 0,07 % des appels,
soit 119, concernaient une intoxication
pendant la grossesse ©). Cependant, la
plupart de ces intoxications étaient sur-
venues durant le premier trimestre, pé-
riode critique pour le foetus, et étaient
sérieuses. Plus récemment, une étude
prospective, menée sur une période de
5 mois au centre antipoison de la ville
de New York auprés de femmes agées
de 12 & 30 ans, montre que sur
371 femmes intoxiquées chez lesquelles
un test de grossesse a été effectué, 43
(12 %) étaient enceintes “. Les auteurs
concluent qu'un test de grossesse de-
vrait étre exigé lorsque des femmes en
age de procréer se présentent avec une

intoxication. Cette derniere conclusion
est supportée par le résultat de deux
autres études 69, Le test de grossesse
est essentiel méme en présence d'une
histoire négative. En effet, 10 % des
femmes peuvent étre enceintes bien
qu'elles aient eu des menstruations a la
date habituelle, qu'elles disent ne pas
étre enceintes et qu'elles n’aient aucune
chance de 'étre (. Ce test est évidem-
ment important puisque méme si les
traitements institués sont sans risque
pour le feetus, il est possible que I'expo-
sition elle-méme soit tératogéne. Les
tableaux 1 et 2 présentent la liste des
médicaments, drogues illicites et pro-
duits chimiques actuellement connus
comme tératogénes €12, On doit égale-
ment explorer les causes de l'intoxica-
tion chez les femmes enceintes. En
effet, un certain nombre de femmes
enceintes pourraient avoir recours a
lintoxication dans le but d'induire un
avortement 4. Si tel est le cas, la pa-
tiente devrait pouvoir recevoir une gui-
dance appropriée.

Décontamination gastro-intestinale
SIROP D’IPECA

L'utilisation du sirop d'ipéca durant la
grossesse n’a fait I'objet que d’'une seule
étude (13. Selon le Collaborative Perina-
tal Project 13, il n'y aurait aucun risque
de malformation. Bien que son utilisation
soit sécuritaire, elle devrait étre excep-
tionnelle, tout comme en dehors de la
grossesse, en raison de sa faible effica-
cité¢ (4, L'influence du retard dans la
vidange gastrique durant la grossesse
sur cette recommandation n'est pas
connue.

LAVAGE GASTRIQUE

Bien qu'aucune étude nait évalué le
risque du lavage gastrique durant la
grossesse, il n'y a aucune raison de
soupgonner qu'il puisse exister un ris-
que important. Selon les derniéres re-
commandations, le lavage gastrique
devrait étre réservé pour les ingestions
menagant la vie et ce, dans les 60 minu-
tes suivant I'exposition (5. L'influence
du retard dans la vidange gastrique pen-
dant la grossesse sur cette recomman-
dation n'est pas connue.

CHARBON DE BOIS ACTIVE

Méme si aucune étude n'a évalué le
risque du charbon de bois activé durant
la grossesse, il N’y a aucune raison de
soupgonner qu'il puisse exister un ris-
que. En effet, le charbon de bois activé
est une substance inerte qui n'est pas
absorbée. Lorsque cela est indiqué, il ne
faut pas hésiter a administrer le charbon
de bois activé soit pour prévenir I'ab-
sorption, soit pour accélérer ['élimina-
tion, comme dans la dialyse intestinale.

CATHARTIQUES

Aucune étude n'a évalué le risque du
sorbitol ou du citrate de magnésium
pendant la grossesse. On utilise le ma-
gnésium comme tocolytique et cette
substance est considérée sécuritaire ©).
L'utilisation isolée de cathartiques lors
d’intoxications est déconseillée vu I'ab-
sence defficacité démontrée (16). Lors-
quon utilise des doses répétées de
charbon de bois, il est préférable de
donner celui-ci dans l'eau plutét que
dans le sorbitol. Si on administre une
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Tableau 1.

MEDICAMENTS CONNUS COMME TERATOGENES HUMAINS

ACIDE VALPROIQUE

syndrome (embryopathie a I'acide valproique), anomalie tube neural (1-
2 %)

AGENTS ALKYLANTS (busulphan/
cyclophosphamide/etc.)

malformations diverses

AGENTS HYPOGLYCEMIANTS

hypoglycémie néonatale

ANTI-INFLAMMATOIRES NON STEROIDIENS

fermeture prématurée du canal artériel avec hypertension pulmonaire (si
exposition durant 3¢ trimestre)

ANTI-METABOLITES (cytarabine/5-FU/

malformations diverses

méthotrexate/etc.)

CARBAMAZEPINE anomalie du tube neural (1 %)

DIETHYLSTILBESTROL carcinome vaginal & cellule claire (< 0.2 % si exposition avant 18 se-
maines)

ETRETINATE syndrome rétinoique

INHIBITEURS DE L'ENZYME DE CONVERSION
DE L’ANGIOTENSINE

anomalies rénales et craniennes, canal artériel perméable (pour tous si
exposition durant 3¢ trimestre)

IODE hypothyroidie (lorsque I'exposition a lieu aprés 10 semaines)
ISOTRETINOINE syndrome rétinoique (35 % mais si retard mental inclus, 80 %)
LITHIUM anomalie d’Ebstein (< 4 %)

MEDICAMENTS ANDROGENIQUES (danazol et masculinisation du feetus femelle

autres)

MEDICAMENTS ANTICHOLINERGIQUES

iléus méconial

MEDICAMENTS ANTITHYROIDIENS
(méthimazole/propylthiouracile)

goitre néonatal, hypothyroidie, aplasie cutis avec méthimazole

MEDICAMENTS PSYCHOACTIFS

syndrome de retrait néonatal

MISOPROSTOL séquence de Moebius

PHENYTOINE syndrome hydantoine (10 % typique/30 % partiel)

TETRACYCLINES coloration des dents (50 % si exposition aprés 4 mois)

THALIDOMIDE phocomélie, anomalies du cceur et des reins (20 % si exposé entre le
34e et 50¢ jour gestationnel)

WARFARINE syndrome (embryopathie a la warfarine) (16 % si exposition entre 6-12

semaines), saignement SNC (3 % si exposition aprés 12 semaines)

seule dose, une ou l'autre des formula-
tions peut étre utilisée.

IRRIGATION INTESTINALE TOTALE

Aucune étude n'a évalué le risque du
lavage intestinal total par une solution
de polyéthyléne glycol durant la gros-
sesse, bien que son utilisation ait été
rapportée ('), Il n'y a aucune raison de
pressentir un effet néfaste puisque le

polyéthylene glycol n'est pas absorbé.
On peut donc utiliser au besoin lirriga-
tion intestinale totale durant la gros-
sesse si on le juge cliniquement indiqué.

CONCLUSION SUR L'UTILISATION DE LA
DECONTAMINATION  GASTRO-INTESTINALE
DURANT LA GROSSESSE

Si on juge une technique de décontami-
nation gastro-intestinale médicalement

requise durant la grossesse, on doit
['utiliser comme si la patiente n’était pas
enceinte. Bien que les preuves démon-
trant la slreté de ce type de technique
soient rares, voire inexistantes, il
n'existe aucune preuve, méme théori-
que, a l'effet qu'elles puissent augmen-
ter le risque de malformations ou avoir
des effets néfastes sur le feetus.
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Tableau 2.
DROGUES ILLICITES ET PRODUITS CHIMIQUES CONNUS COMME TERATOGENES HUMAINS

ALcooL syndrome alcoolique feetal
(> 8 consommations/jour) , effet alcoolo-
foetal (<8 consommations/jour), malfor-
mations diverses (10 %)

CIGARETTE RCIU (retard de croissance intra-utérin),

mortalité périnatale

DROGUES ILLICITES

COCAINE

anomalies neuropsychologiques

PRODUITS CHIMIQUES

BPC (BIPHENYLES POLYCHLORES)

anomalies SNC

METHYL MERCURE maladie de Minamata
MONOXYDE DE CARBONE anomalies SNC
PLOMB anomalies SNC
TOLUENE syndrome (embryopathie au toluene)
RADIATION malformations diverses
Antidotes N-acétylcystéine durant le premier tri-

INTOXICATION A L’ACETAMINOPHENE

La N-acétylcystéine est utilisée pour
prévenir l'atteinte hépatique dans les
intoxications a [I'acétaminophene.
Trois séries de cas sur lintoxication a
l'acétaminophéne durant la grossesse
ont été publiées (1820, Aucune, cepen-
dant, n'évaluait spécifiquement I'effet de
la N-acétylcystéine pendant la gros-
sesse. Riggs et al. ont rapporté lissue
de 60 intoxications & I'acétaminophéne,
dont 19 sont survenues au cours du
premier trimestre; 5 de ces 19 patientes
qui ont regu de la N-acétylcystéine ont
accouché d'enfants normaux (8. Les
14 autres femmes ont subi soit des
avortements spontanés en raison de
lintoxication (avec atteinte hépatique),
soit des avortements thérapeutiques (18),
Dans les deux études de McElhatton
et al. impliquant 348 cas d'intoxications
a l'acétaminophéne, aucune malforma-
tion n'était associée a ['utilisation de la

mestre (19.20),

On ignore si la N-acétylcystéine in-
fluence le pronostic fcetal dans l'intoxi-

cation a l'acétaminophéne durant la
grossesse, bien que l'on sache qu'elle
traverse le placenta @. Compte tenu

quelle semble sécuritaire, on devrait
utiliser la N-acétylcystéine comme d’ha-

bitude si elle s’avére indiquée chez la
mére durant la grossesse.

INTOXICATION AVEC UN ALCOOL TOXIQUE

Il existe deux antidotes pour traiter I'in-

toxication au méthanol ou a I'éthyléne

glycol : I'éthanol et le fomépizole. L'étha-
nol est un tératogene bien connu lors-

qu'il est utilisé de fagon chronique @2,

On sait que l'utilisation aigué, le temps

d’'une soirée, n'est pas associée a une

augmentation du risque de malforma-

tions ou de syndrome alcoolo-fcetal,
mais elle pourrait quand méme étre
associée a des effets indésirables sur le

foetus (2. 23), |’effet du traitement a I'é-
thanol en cas d’intoxication durant la
grossesse n'est pas connu. Il pourrait
s’apparenter a celui de l'utilisation aigué
un peu plus prolongée, puisque le taux
d’éthanolémie visé est de 22 mmol/L
pendant plusieurs heures. Un rapport de
cas présente [utilisation de ['éthanol
dans le traitement d’une intoxication au
méthanol a 38 semaines de grossesse
(@4, Dans un éditorial accompagnant cet
article, on suggére que I'on ne devrait
pas s'abstenir de traiter si nécessaire
(25, Cette approche semble raisonnable.

Le fomépizole peut aussi étre utilisé
dans le traitement des intoxications au
méthanol ou & [éthyléne glycol. I
n'existe aucune étude sur l'utilisation du
fomépizole durant la grossesse. On ne
sait pas si cet antidote comporte moins
de risque que l'utilisation de I'éthanal. Si
le fomépizole est disponible, un choix
devra étre fait. Dans les deux situations,
il est probable qu'une hémodialyse ef-
fectuée le plus rapidement possible soit
préférable pour cesser au plus tot I'ad-
ministration de I'un ou l'autre des antido-
tes. Les deux options thérapeutiques
disponibles devraient étre discutées
avec la famille : ['utilisation soit d'un
antidote avec un faible risque connu,
I'éthanol, soit d’'un antidote avec un ris-
que inconnu, le fomépizole.

INTOXICATION AVEC UN
ANTICHOLINERGIQUE

La physostigmine peut étre utilisée dans
le traitement des intoxications séveres
avec les anticholinergiques. Il n'existe
aucune étude sur I'utilisation de la phy-
sostigmine durant la grossesse. La phy-
sostigmine ne devrait étre donnée que
lorsque le syndrome anticholinergique
menace la vie. Dans cette situation, il
est probable que les bénéfices surpas-
sent les effets néfastes potentiels s'ils
existent.
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INTOXICATION AVEC UNE BENZODIAZEPINE

Le flumazeénil est utilisé pour renverser
la dépression respiratoire et celle du
systéme nerveux central provoquées
par les benzodiazépines. Il n'existe au-
cune étude sur Iutilisation de cette
substance durant la grossesse. Dans les
cas d'intoxication, son utilisation est tres
restreinte, compte tenu de la crainte
justifiée de renverser l'effet protecteur
des benzodiazépines s'il y a co-
ingestion d’une substance pro-
convulsive. Malgré l'absence de don-
nées durant la grossesse, on devrait
utiliser le flumazénil si cela est vraiment
indiqué car, dans cette situation, il est
probable que les bénéfices surpassent
les risques potentiels.

INTOXICATION AVEC UN [-BLOQUEUR OU
UN BLOQUANT CALCIQUE

Le glucagon peut étre utilisé comme
inotrope dans le traitement des intoxica-
tions aux R-bloqueurs et aux bloguants
calciques. Il n’existe aucune étude
évaluant I'effet de doses importantes de
glucagon durant la grossesse. Comme il
s'agit d’'une substance endogéne et que
le risque potentiel d’une hypotension
durant la grossesse est grave pour le
foetus, le glucagon devrait étre utilisé
lorsque la condition de la patiente I'in-
dique.

Le traitement utilisant des hautes doses
d’insuline et le glucose pour maintenir
une euglycémie peut également étre
utilisé comme inotrope dans ces cas
d'intoxication. 1l n'existe pas d'étude
évaluant l'effet de ce traitement durant
la grossesse. Plusieurs études épidé-
miologiques ont montré une augmenta-
tion du risque de malformations chez les
meres diabétiques traitées avec de l'in-
suline par un facteur 3 a 5 fois ('), Ce-
pendant, cette augmentation semble
reliée au controle du diabéte et non a

linsuline elle-méme. L’hypoglycémie
pourrait augmenter le risque de malfor-
mations méme chez les méres non dia-
bétiques, mais ceci a été mal étudié (.
Compte tenu des effets dévastateurs de
I'hypotension sur le foetus, et en consi-
dérant également que ces substances
sont endogénes mais utilisées a des
doses pharmacologiques, on ne devrait
pas hésiter a les utiliser durant la gros-
sesse si indiqué.

INTOXICATION AVEC UN BLOQUANT
CALCIQUE

Le calcium peut étre utilisé dans le trai-
tement des intoxications aux bloguants
calciques. On considere généralement
['utilisation d’'un supplément de calcium
comme sécuritaire durant la grossesse
@), L'effet de 'administration de doses
parentérales et pharmacologiques de
calcium durant la grossesse n'est pas
connu. Méme en tenant compte de cela,
il est important d’administrer le calcium
si la condition de la patiente le justifie.
Dans cette situation, les bénéfices sur-
passent nettement les risques poten-
tiels.

INTOXICATION AVEC LE CYANURE

Deux types dantidotes peuvent étre
utilisés lors d'intoxications de ce type :
I'hydroxocobalamine (Cyanokit®) ou la
trousse d'antidotes Cyanide Antidote
Package® contenant du nitrite d’amyle,
du nitrite de sodium et du thiosulfate de
sodium Pour ce qui est de la trousse
d'antidotes, on ne dispose d’aucune
donnée sur I'utilisation de ces compo-
santes durant la grossesse. Il n’existe
pas non plus de données sur l'utilisation
de I'hydroxocobalamine durant la gros-
sesse pour le traitement de l'intoxication
par les cyanures. L'administration de
doses pharmacologiques d’hydroxoco-
balamine durant la grossesse ne semble
pas étre associée a des complications

foetales bien que des doses beaucoup
plus élevées soient utilisées dans les
cas d'intoxication aux cyanures ().

Ainsi, face a une intoxication aux cya-
nures durant la grossesse, il ne fait au-
cun doute que I'on doive utiliser un anti-
dote si la condition de la patiente le re-
quiert, considérant l'issue potentielle des
intoxications aux cyanures non traitées.
On devrait préférer I'hydroxocobala-
mine, s'il est disponible, aux autres anti-
dotes contre le cyanure, comme le nitrite
d’amyle, le nitrite de sodium et le thio-
sulfate de sodium, compte tenu de sa
nature endogéne et surtout de son mé-
canisme d’action non dangereux pour le
feetus. Si 'hydroxocobalamine n'est pas
disponible, on devrait envisager I'utilisa-
tion au moins du thiosulfate de sodium
et, dans les cas les plus sévéres, des
nitrites d’amyle et de sodium. En effet, il
est probable que dans de telles situa-
tions, la méthémoglobinémie induite par
ces nitrites soit moins dangereuse que
I'hypoxie cellulaire provoquée par le
cyanure.

INTOXICATION A LA DIGOXINE

Les anticorps contre la digoxine sont
utilisés dans les intoxications sévéres a
la digoxine et aux autres cardioglycosi-
des. Il nexiste aucune donnée sur l'utili-
sation de ces anticorps durant la gros-
sesse. Compte tenu de lissue de ces
intoxications non traitées, il ne fait pas
de doute quils doivent étre utilisés si
indiqué par la condition maternelle.

INTOXICATION AVEC LE FER

La déféroxamine est utilisée dans le
traitement des intoxications au fer. Le
manufacturier de la déféroxamine sou-
léve des inquiétudes quant a son utilisa-
tion durant la grossesse en rapportant
des anomalies squelettiques chez le rat.
Cependant, aucune malformation n'a
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été constatée parmi plus de 30 cas rap-
portés chez I'étre humain © 20, Parmi
ceux-ci, il n'y aurait que deux cas d'utili-
sation de la déféroxamine pendant le
premier trimestre; les deux femmes au-
raient décidé de subir un avortement
thérapeutique @". L'utilisation de la défé-
roxamine durant le premier trimestre
chez 6 patientes souffrant de thalassé-
mie n'a pas provoqué d’anomalies 28),
Considérant que 2 patientes enceintes
intoxiquées au fer sont décédées aprés
que I'on se soit abstenu d’administrer la
déféroxamine, il est primordial de recou-
rir a cet antidote si cela est indiqué et

ce, que la patiente soit enceinte ou non
(12

INTOXICATION A L’HEPARINE

La protamine est utilisée pour renverser
la coagulation excessive provoquée par
Ihéparine. Il n'existe aucune étude sur
l'utilisation de la protamine durant la
grossesse. La protamine devrait étre
utilisée si cela est cliniquement indiqué.
Dans cette situation, les bénéfices sur-
passent les risques potentiels.

INTOXICATION AVEC UN INSECTICIDE

L'atropine est utilisée dans le traitement
des intoxications aux insecticides orga-
nophosphorés et aux carbamates. Selon
trois études, I'atropine ne provoquerait
pas d’augmentation du risque de malfor-
mations lorsqu’elle est utilisée durant la
grossesse @ 1129 On ne connait cepen-
dant pas leffet des doses massives
requises pour le traitement des intoxica-
tions séveres aux insecticides organo-
phosphorés. Par contre, 'abstention de
traitement dans cette situation est po-
tentiellement plus grave puisqu’elle
pourrait mettre la vie de la mere en jeu.
L'atropine pourrait affecter la fréquence
cardiaque ou la respiration foetale. De
plus, bien que la dose maternelle puisse
étre optimale, le foetus pourrait recevoir
une dose insuffisante ou trop élevée ),

Lorsque requise par la condition de la
patiente, 'atropine devrait toujours étre
utilisée.

La pralidoxime est utilisée dans le trai-
tement des intoxications avec les insec-
ticides organophosphorés. Il n'existe
aucune étude sur son utilisation durant
la grossesse, bien que des cas aient été
rapportés (%), Malgré cela, la prali-
doxime devrait étre utilisée lorsque né-
cessaire (29),

INTOXICATION AVEC L’ISONIAZIDE

La pyridoxine est utilisée pour traiter les
convulsions associées avec l'isoniazide.
Il n'existe aucune étude sur l'utilisation
des doses importantes nécessaires
dans le traitement de cette intoxication
durant la grossesse. Lorsquelle est
utilisée en association avec un antihista-
minique, la doxylamine, la pyridoxine a
été démontrée sécuritaire dans le traite-
ment des nausées et vomissements
reliés a la grossesse (10. Considérant
I'effet des convulsions sur le foetus, il n'y
a aucun doute que la pyridoxine doive
étre utilisée lorsque requise durant la
grossesse dans le cas d’une intoxication
a l'isoniazide.

INTOXICATION PAR LES METAUX LOURDS

Différents antidotes peuvent étre utilisés
selon la substance impliquée ou la situa-
tion clinique : le dimercaprol ou BAL,
'EDTA calcique, le DMSA (acide dimer-
captosuccinique) ou la pénicillamine. Le
BAL est utilisé dans le traitement de
certaines intoxications aux métaux
lourds. I n’existe aucune étude sur son
utilisation durant la grossesse, bien que
des cas aient été rapportés @), Il est
probable que les bénéfices soient la
plupart du temps plus grands que les
risques; il s’agit par contre d’une situa-
tion a évaluer cas par cas.

L’EDTA calcique est utilisé dans le trai-
tement des intoxications au plomb et au
mercure. |l n'existe aucune étude sur
son utilisation durant la grossesse bien
que les cas rapportés soient rassurants
925, || est probable que les bénéfices
soient plus grands que les risques la
plupart du temps; il s'agit par contre
d’'une situation & évaluer cas par cas.

Le DMSA est utilisé dans le traitement
des intoxications aux métaux lourds. I
n'existe aucune étude durant la gros-
sesse. Le DMSA devrait étre utilisé dans
les cas ou il est clairement indiqué chez
la patiente enceinte. Dans cette situa-
tion, il est probable que les bénéfices
surpassent les risques potentiels.

La pénicillamine peut étre utilisée dans
les intoxications aux métaux lourds. Il
n’existe aucune étude évaluant ses ef-
fets sur le foetus lorsqu'elle est utilisée
comme chélateur lors d’une intoxication
survenant pendant la grossesse. Par
contre, on a rapporté une centaine de
cas pour lesquels on a utilisé la pénicil-
lamine durant la grossesse dans le trai-
tement de la maladie de Wilson, de cys-
tinurie ou d'arthrite rhumatoide sévére
(11:30), La plupart des enfants nés de ses
grossesses étaient normaux, a I'excep-
tion de 8 enfants, parmi lesquels 5 souf-
fraient de cutis laxa ("), Il a été suggéré
que le fait de limiter la dose quotidienne
a 500 mg ou moins pourrait réduire I'ef-
fet sur le nouveau-né 132, Bien que la
pénicillamine soit associée a des ano-
malies congénitales des tissus conjonc-
tifs comme le cutis laxa, certains auteurs
estiment que son utilisation durant la
grossesse est possible s'il n'existe pas
d'autre solution, ce qui ne devrait pas
étre le cas lors d’'une intoxication ©.
Ainsi, @ moins que les bénéfices ne sur-
passent clairement les risques, ce qui
serait exceptionnel, il est préférable
d’éviter 'administration de la pénicilla-
mine durant la grossesse lors d'une
intoxication.
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INTOXICATION AVEC LE METHOTREXATE

L'acide folinique peut étre utilisé dans le
traitement de lintoxication au métho-
trexate. L'acide folique, forme inactive
de l'acide folinique, est utilisé au début
de la grossesse pour prévenir les ano-
malies du tube neural. L'effet de I'admi-
nistration de fortes doses d’acide folini-
que durant une courte période pendant
la grossesse n'est pas connu. En théo-
rie, des doses élevées pourraient provo-
quer des dommages neurologiques
chez les feetus ayant un déficit en dihy-
droptéridine réductase, anomalie rare
33, Le potentiel de l'acide folinique de
provoquer des effets indésirables lors-
qu'il est administré durant la grossesse
est faible ©). Ainsi, si on le juge indiqué
durant la grossesse, on devrait utiliser
I'acide folinique dans le traitement de
lintoxication au méthotrexate.

INTOXICATION AVEC UN OPIACE

La naloxone est utilisée pour renverser
I'effet des opiacés sur le systeme ner-
veux central. Il n‘existe aucune donnée
sur son utilisation durant la grossesse.
Malgré I'absence de données, elle a été
utilisée avec succés pendant le travail
(10, Si elle est indiquée, on devrait utili-
ser la naloxone durant la grossesse.

INTOXICATION AVEC UN SULFONYLUREE

L'octréoctide peut étre utilisé dans le
traitement de I'hypoglycémie provoquée
par les intoxications aux sulfonylurées.
Aucune étude n'a évalué l'effet de I'oc-
tréoctide dans le traitement des intoxica-
tions aux sulfonylurées pendant la gros-
sesse. |l existe quelques cas d'utilisation
pendant la grossesse pour le traitement
de plusieurs maladies endocrinologi-
ques et aucun cas de malformations n'a
été rapporté (10. 3438 Ainsi, compte tenu
des effets néfastes d’une hypoglycémie,
l'octréoctide devrait étre utilisé si jugé
nécessaire par la condition maternelle.

INTOXICATION AVEC LA WARFARINE ET SES
DERIVES

La vitamine K peut étre utilisée pour
renverser la coagulation excessive dans
les cas d'intoxication avec la warfarine
ou ses dérivés. Aucune étude n'a été
faite sur l'utilisation de la vitamine K
pendant le premier trimestre de la gros-
sesse; la littérature disponible ne porte
que sur le troisieme trimestre ©). Des
doses de 20 mg ou moins sont considé-
rées non toxiques a terme (9. La vita-
mine K devrait étre utilisée s'il existe des
indications réelles de traiter la femme
enceinte. Dans ce cas, il est probable
que les bénéfices surpassent les ris-
ques.

METHEMOGLOBINEMIE

Le bleu de méthyléne est utilisé pour le
traitement de la méthémoglobinémie. Le
bleu de méthylene n'a été associé a
aucune augmentation du risque de mal-
formations lorsqu'il est utilisé par voie
orale ®. Cependant, I'utilisation de bleu
de méthyléne intra-amniotique a été
associée a des cas d'atrésie jéjunale ©)
L’implication de ceci lors d'utilisation
intraveineuse est inconnue : il n’existe,
en effet, aucun cas rapporté. Considé-
rant les effets néfastes de I'hypoxie sur
la mére et le feetus, le bleu de méthy-
léne devrait quand méme étre utilisé
pour traiter une méthémoglobinémie
sévere durant la grossesse.

CONCLUSION SUR L'UTILISATION DES ANTI-
DOTES DURANT LA GROSSESSE (TABLEAU
3)(40)

Aucune étude épidémiologique n’a jus-
qua présent confirmé linnocuité de
['utilisation d’'un quelconque antidote
pendant la grossesse pour traiter une
intoxication. Au mieux, pour quelques
antidotes, ou bien nous avons des preu-
ves de leur innocuité lorsqu'ils sont utili-
sés pour d'autres indications que les

intoxications, ou bien il s'agit de subs-
tances endogenes; dans I'un ou l'autre
de ces cas, les doses utilisées pour les
intoxications sont généralement beau-
coup plus élevées. Dans certaines situa-
tions, des rapports de cas sont rassu-
rants mais, trés souvent, il 'y a pas de
données disponibles durant la gros-
sesse.

Méthodes pour augmenter I’élimina-
tion

ALCALINISATION DES URINES

L'alcalinisation des urines est surtout
utile dans les intoxications aux salicyla-
tes. Il n'existe aucune étude sur I'effet
de lalcalinisation des urines durant la
grossesse. Il n'y a aucune raison de
croire que cette alcalinisation soit asso-
ciée a des anomalies. Lorsque clinique-
ment requise par la condition de la pa-
tiente, l'alcalinisation des urines devrait
étre effectuée durant la grossesse.

CHAMBRE HYPERBARE

La chambre hyperbare peut étre utilisée
pour le traitement de certains cas d'in-
toxication au monoxyde de carbone.
Selon les résultats d’une étude prospec-
tive, il semble que I'hyperoxie associée
a la chambre hyperbare ne soit pas dan-
gereuse durant la grossesse 1. Ainsi,
lorsque le traitement en chambre hyper-
bare est indiqué, on peut I'utiliser dans
le traitement des intoxications au mo-
noxyde de carbone 42,

DOSES REPETEES DE CHARBON DE BOIS
ACTIVE

Des doses répétées de charbon de bois
activé peuvent étre utilisées pour aug-
menter I'élimination de substances par
le principe de la dialyse intestinale. Les
substances reconnues sont : la carba-
mazépine, le phénobarbital, le dapsone,
la quinine et la théophylline “3. Bien
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qu'il n’existe aucune donnée sur I'utilisa-
tion de doses répétées de charbon de
bois activé durant la grossesse, il n'y a
aucune raison de ne pas I'administrer si
cela s'avére médicalement requis par la
condition de la mére, selon les données
discutées dans la section sur la dé-
contamination gastro-intestinale.

HEMODIALYSE/HEMOPERFUSION

Il n'existe aucune étude sur l'effet de
'hémodialyse pour le traitement des
intoxications durant la grossesse. Ce-
pendant, il existe des séries de cas de
femmes enceintes hémodialysées du-
rant la grossesse pour une insuffisance
rénale “44 45), Ces études montrent que
ces femmes sont plus a risque de travail
prématuré et d’avoir des enfants présen-
tant un retard de croissance intra-utérin
(RCIU) 4 45 1| est probable que ces
observations soient reliées a la maladie
rénale de base plutdét qu'au traitement
par hémodialyse. Puisque I'némodialyse
peut sauver la vie ou diminuer la morbi-
dité associée a certaines intoxications,
les bénéfices de cette technique surpas-
sent assurément les risques potentiels.

CONCLUSION SUR LES METHODES POUR
AUGMENTER L’ELIMINATION

Compte tenu des preuves disponibles,
on peut considérer sécuritaire la cham-
bre hyperbare et 'némodialyse ou I'hé-
moperfusion durant la grossesse. De
plus, méme si aucune étude ne démon-
tre que lalcalinisation des urines ou
'administration de doses répétées de
charbon de bois activé durant la gros-
sesse sont slres, ces méthodes pour
augmenter I'élimination devraient étre
utilisées lorsque requises par la condi-
tion de la patiente enceinte.

Tableau 3.
RESUME DE L’EXPERIENCE ET DE LA SECURITE DES ANTIDOTES
DURANT LA GROSSESSE.

Etudes épidémiologiques pour des indications autres que toxicologiques

Non tératogene

Atropine

Calcium

Pyridoxine

Tératogéne

Bleu de méthylene (intra-amniotique)

Ethanol

Pénicillamine

Substances endogénes mais utilisées a dose nettement plus élevée en toxi-
cologie

Acide folinique

Glucagon

Hydroxocobalamine

Insuline/glucose

Vitamine K

Séries de cas de patientes intoxiquées suggérant que la substance n’est pas
tératogéne

N-acétylcystéine

Déféroxamine

Rapports de cas de patientes autres qu’intoxiquées suggérant que la subs-
tance n’est pas tératogéne

Premier trimestre

Octréotide

Deuxieme et troisieme trimestres

Flumazénil

Naloxone

Protamine

Rapports de cas de patientes intoxiquées suggeérant que la substance n’est
pas tératogéne

Deuxieme et troisieme trimestres

BAL

EDTA calcique

Pralidoxime

Aucune expérience durant la grossesse

Anticorps contre digoxine

Bleu de méthyléne (intraveineux)

DMSA

Fomépizole

Trousse d'antidotes contre le cyanure

Physostigmine
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CONCLUSIONS

Une grossesse devrait toujours étre
soupgonnée chez les femmes en &ge de
procréer qui se présentent avec une
intoxication. Un test de grossesse de-
vrait toujours étre effectué chez ces pa-
tientes. Dans la plupart de ces situa-
tions, sauf exception, I'approche des
femmes enceintes ne devrait pas étre
différente de celle des femmes qui ne le
sont pas. On devrait cependant éviter
'administration de pénicillamine si d’au-
tres solutions plus sécuritaires sont dis-
ponibles.

Le pronostic du feetus est relié a celui
de la mére. Si on n’administre pas un
traitement essentiel a la mére enceinte
et que celle-ci présente une morbidité
accrue ou décede, la protection du feetus
contre un effet néfaste potentiel ne servi-
ra a rien. La plupart du temps, le béné-
fice de l'usage judicieux des techniques
de décontamination gastro-intestinale,
des antidotes et des techniques pour
augmenter I'élimination dépassera large-
ment les risques, s'ils existent vraiment.

Avant de libérer la patiente, on devrait
discuter des effets de lintoxication et
des traitements utilisés sur le foetus et,
au besoin, référer la patiente en généti-
que afin qu'elle puisse recevoir les
conseils appropriés. On doit toujours
évaluer si la patiente intoxiquée montre
un désir d’avortement.
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