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La ciclosporine est utilisée depuis plus de 20 ans dans la prévention du rejet post-greffe
d’organes solides, puis en dermatologie, notamment dans le psoriasis, la dermatite atopique
ou encore l'urticaire chronique spontanée. La plupart des données disponibles est issue de
I’exposition de patients transplantés d’organes.

a. Femmes en age de procréer et grossesse
Les données publiées sont trées nombreuses chez les femmes enceintes exposées au ler
trimestre et aucun effet malformatif ou risque de fausse couche spontanée précoce
attribuable au traitement n’est retenu (1,2).
La ciclosporine passe le placenta avec des concentrations néonatales a environ 30% (jusqu’a
50% selon les sources) des concentrations maternelles.

Dans la littérature, sont rapportés des cas de prématurité et/ou de retard de croissance intra-
utérin (RCIU)/feetus petit pour l'dage gestationnel lors d’un traitement maternel par
ciclosporine (2-6). Bien que la vigilance soit de mise, il reste difficile d’attribuer ces
événements exclusivement au médicament chez des patientes souvent transplantées,
comorbides, recevant des posologies importantes de ciclosporine et de multiples traitements
concomitants (2,7).

Il existe cependant un risque d’hypertension artérielle maternelle, de prééclampsie et de
diabéte gestationnel sous ciclosporine (1,2,4,5,7,8).

Il faut aussi avoir a I'esprit un possible risque accru d’infection materno-feetale (notamment
a cytomegalovirus (CMV)) en raison de I'immunosuppression induite et une diminution
possible des concentrations sanguines en cours de grossesse (2,6,9).

Concernant les effets a long terme, aucune répercussion rénale ou tensionnelle imputable a la
ciclosporine n’a été observée parmi plusieurs centaines d’enfants exposés in utero dont la
majorité étaient suivis en moyenne jusqu’a 1 an (2), voire 7 ans (1).

Si la ciclosporine est nécessaire a I’équilibre maternel, elle peut étre poursuivie dans la
perspective d’une grossesse (2), sans contraception obligatoire.

En cas de découverte d’une grossesse pendant le traitement, on peut se montrer
rassurant quant au risque malformatif. Son maintien est possible a la dose minimale
efficace si le traitement est nécessaire quel que soit le terme (2,10). Il faut, dans ce cas,
organiser une surveillance rapprochée de la pression artérielle maternelle, de la fonction
rénale et rechercher régulierement une hyperglycémie a jeun (8,11,12). Certains auteurs
recommandent une surveillance de la ciclosporinémie (8) du fait du risque de diminution des

concentrations sanguines.

b. Allaitement
Moins de 1% de la dose maternelle orale de ciclosporine serait ingérée via le lait matériel et
chez les enfants allaités, les concentrations sanguines sont tres basses voire indétectables (10).
Du fait d’un risque théorique d’effets indésirables potentiellement graves chez le nourrisson
en lien avec un risque d’immunosuppression, d’hypertension artérielle voire de néoplasie,
certaines recommandations (AAP, EuroGuiDerm psoriasis) et le RCP déconseillent voire contre
indiquent l'allaitement (1,12,13).



Cependant, du fait de cette concentration faible et de I'absence, a ce jour, d’événement
rapporté chez ces enfants allaités, y compris chez les prématurés (2,14), la ciclosporine semble
compatible avec l'allaitement (80), ce qui est en accord avec le CRAT (2) et I’American College
of Rheumatology (ACR) (15). Il faut rester vigilant vis-a-vis du risque d’effets indésirables
(infections, hypertension...) et envisager une surveillance clinique voire biologique en cas de
suspicion de toxicité (8,10,11).

¢. Hommes en age de procréer
Il n'y a pas d’étude sur le passage de la ciclosporine dans le liquide séminal (2) mais les
données sur des enfants congus par des hommes traités sont nombreuses et aucun effet,
notamment malformatif, mutagene ou clastogene attribuable au traitement paternel n’est
retenu (1,2,4,11,16).
La ciclosporine peut donc étre poursuivie chez un patient désirant concevoir ou dont
la compagne serait enceinte (8,12,17).

d. Fertilité
Les données sont actuellement limitées chez ’lhumain. Il existe des discordances quant au
risque d’oligo-asthénospermie (9,12,17,18), qui semble corrélé a la dose de traitement dans
les études (= 2 mg/kg/j) (19,20), avec une normalisation du spermogramme apres l'arrét.
A des doses inférieures a 2 mg/kg/j, il ne semble pas exister d’impact négatif sur la fertilité
masculine ou de risque pour I'enfant a naitre (21).

En pratique — ciclosporine

Femmes en dge de procréer et grossesse

Si la ciclosporine est nécessaire a I’équilibre maternel :

- elle peut étre poursuivie dans la perspective d’une grossesse, sans contraception
obligatoire.

- elle peut étre poursuivie pendant la grossesse a dose minimale efficace en surveillant
étroitement la pression artérielle, la fonction rénale et la glycémie a jeun.

Allaitement
L'allaitement est possible du fait d’un passage a taux faible dans le lait maternel et de
I'absence d’évenement indésirable rapporté.

Hommes en dge de procréer
Pas de contre-indication a la poursuite du traitement chez un homme désirant concevoir.
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