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Les ré)noïdes sont des molécules dérivées de la vitamine A. En dermatologie, trois molécules 
sont u)lisées : l’isotré)noïne dans l’acné, l’alitré)noïne dans l’eczéma des mains et l’acitré)ne 
dans le psoriasis. 
Le CRAT n’émet pas de recommanda4ons pour l’alitré4noïne. 
 

a. Femmes en âge de procréer et grossesse 
Le caractère tératogène et embryotoxique des ré:noïdes est bien établi.  
L’exposi)on au cours du premier trimestre est à l’origine de l’embryopathie à l’acide ré)noïque  
(1–3), caractérisée par une dysmorphie faciale avec des fentes labiales, des malforma)ons 
cardio-vasculaires (anomalies conotroncales), des aKeintes du système nerveux central 
(hydrocéphalie, malforma)ons ou anomalies cérébelleuses, microcéphalie), de l’oreille 
externe, thymiques, oculaires, des membres et du squeleKe. Il existe également des données 
quant à un risque de retards neurodéveloppementaux de révéla)on parfois tardive (1,2,4). 
Par exemple, la prise d’isotré)noïne serait associée à un syndrome malforma)f dans 20 à 30% 
des cas selon les séries (1,2), parfois décrit après une prise unique (5). 
Ils seraient également associés à un risque augmenté de fausse couche (3,6). 
 
Il existe très peu de données vis-à-vis de l’exposi)on aux ré)noïdes aux 2ème et 3ème trimestres 
en raison de leur contre-indica)on pendant la grossesse. 
 
Ainsi, les ré:noïdes oraux sont absolument contre-indiqués pendant la grossesse (2,3). 
Chez la femme en âge de procréer, leur prescrip)on est soumise à des condi)ons strictes 
définies par l’ANSM (Programme de Prévention de la Grossesse, tableau 1) avec des 
mesures addi)onnelles de réduc)on du risque régulièrement mises à jour : 
 

- Contraception obligatoire efficace : disposi)f intra-utérin ou implant, ou deux 
méthodes de contracep)on complémentaires (dont l’efficacité dépend de l’u)lisateur) 
comme un contracep)f oral associé à un préserva)f. 

- CeKe contracep)on sera débutée 1 mois avant l’ini)a)on du traitement et poursuivi 
jusqu’à 1 mois après pour l’alitré)noïne et l’isotré)noïne (2). 
L’acitré)ne et son métabolite ont une demi-vie d’élimina)on plasma)que longue 
(respec)vement 96h et 120h pour les valeurs extrêmes), il est donc éliminé du plasma 
au maximum en 36 jours (2). Dans certaines circonstances (ex : prise d’alcool), il est 
transformé en étré)nate. Ce métabolite hautement lipophile est stocké dans le )ssu 
graisseux et peut être relargué dans la circula)on sanguine, notamment en cas de 
perte de poids importante. La demi-vie de ce dernier est bien plus longue, de l’ordre 
de 4 mois, et peut être présent dans le sang jusqu’à 3 ans après la prise (1).  
Le risque malforma)f de l’acitré)ne concerne essen)ellement les grossesses survenant 
pendant le traitement et 2 mois après l'arrêt. Les données publiées sont peu 
nombreuses et il n’y a aucun tableau malforma)f typique rapporté pour des fœtus 
conçus 36 jours ou plus après l’arrêt du traitement (2). Au-delà de 2 mois et pendant 3 
ans après l'arrêt du traitement, ce risque serait donc moindre (en par)culier chez les 
femmes n’ayant pas consommé d'alcool) mais il ne peut être totalement exclu en raison 
de la possible forma)on d'étré)nate (3). Ainsi, la contracep)on sera à poursuivre 
jusqu’à 3 ans après l’arrêt du traitement. Par ailleurs, la prise d’alcool est également 
contre-indiquée sous traitement et dans les 2 mois suivant l’arrêt du fait d’un risque de 
transforma)on en étré)nate. 
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- Surveillance mensuelle des β-HCG plasma)ques, à poursuivre jusqu’à 1 mois après 

l’arrêt pour l’alitré)noïne et l’isotré)noïne, 3 ans pour l’acitré)ne. 
 

- Information de la patiente, signature du formulaire d’accord de soins après 
informa)on détaillée sur les risques, carte pa)ente, courrier de liaison… 

 
Du fait du risque tératogène et de la lourdeur du suivi et de sa prescription, 
l’acitrétine est à éviter chez la femme en âge de procréer, en considérant avec 
attention les autres alternatives thérapeutiques avant de les prescrire. 
L’isotrétinoïne et l’alitrétinoïne peuvent être prescrits en informant la patiente des 
modalités de prescription et suivi ainsi que de la nécessité d’une contraception efficace. 
 
En cas de découverte de grossesse sous rétinoïdes, ou dans le mois (ou 3 ans pour 
l’acitrétine) suivant l’arrêt, le risque malformatif est important  (3). Il faut arrêter 
immédiatement le traitement si en cours et contacter le CRAT pour une évalua)on du 
risque au cas par cas et éventuellement discuter d’une interrup)on thérapeu)que de 
grossesse (non systéma)que) (2). 
En cas de poursuite de la grossesse, la surveillance échographique prénatale sera orientée 
sur le cœur, le système nerveux central et les oreilles fœtales (2). 
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Tableau 1 : recommandations de mise en route des rétinoïdes chez la femme en âge de procréer. 
Source : h*p://ansm.sante.fr/ - Guide du médecin pour la prescrip:on d’isotré:noïne, d’alitré:noïne et 
d’acitré:ne. 
 
 

http://ansm.sante.fr/


 5 

b. Allaitement 
Les ré)noïdes et leurs métabolites, hautement lipophiles, ont une longue demi-vie 
plasma)que, ce qui augmente le risque d’accumula)on dans le lait et chez l’enfant (2,6,7), en 
raison d’une immaturité rénale et hépa)que.  
Ainsi,  l’acitré)ne est excrété dans le lait maternel à hauteur de 1,5% de la dose maternelle (8).  
 
Devant le peu d’expérience chez l’Homme, et de poten)els effets toxiques chez le nourrisson, 
il n’est pas recommandé voire contre-indiqué d’allaiter sous ré:noïdes (3,7). 
 
Il n’y a pas de recommanda)ons sur l’intervalle à respecter entre l’arrêt de l’acitré)ne et de 
l’isotré)noïne et la reprise de l’allaitement. Pour l’alitré)noïne, il convient d’aKendre 1 mois 
après l’arrêt pour allaiter (3). 
 

c. Hommes en âge de procréer 
Les ré)noïdes n’ont pas montré d’effet d'effets mutagènes in vitro ou in vivo (3,4). 
La dose de ré)noïdes dans le sperme de pa)ents traités semble très faible (1,3,9,10). Selon 
l’ANSM et le résumé des caractéris)ques du produit, les données actuelles suggèrent que le 
niveau d’exposi)on maternelle à par)r du sperme de pa)ents traités par ré)noïdes n’est pas 
suffisamment important pour être associé à un effet tératogène (1,3,4,11). 
 
Par ailleurs, il n’y a pas à ce jour d’augmenta)on du risque malforma)f ni de toxicité néonatale 
d’enfants nés de pères exposés lors de la concep)on ou la grossesse (1,10,12). 
Ainsi, il n’est pas nécessaire d’arrêter le traitement chez un homme souhaitant concevoir 
(1,3,5). Certains auteurs suggèrent que, bien que le risque de ceKe exposi)on pendant la 
grossesse semble être très faible, du fait d’un manque de données, le port d’un préserva)f 
peut se discuter si la partenaire est enceinte (51,84,107,108). 
 

d. Fer:lité 
Les données animales suggèrent un faible risque (3). A ce jour, le peu de données disponibles 
ne montrent pas d’effet néga)f sur la fer)lité masculine humaine (1,5,6,10,11,15). En 
revanche, il existe des cas rapportés de dysfonc)on érec)le sous acitré)ne (11) et isotré)noïne 
(16). 
 
Les données sont limitées concernant la fer)lité féminine (5) mais les premières études avec 
l’isotrétinoïne ne semblent pas montrer d’altération chez l’humain (17). 
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En pra'que – ré'noïdes 
 

Femmes en âge de procréer et grossesse 
- STRICTEMENT CONTRE-INDIQUÉS CHEZ LA FEMME ENCEINTE. 

 
- L’ACITRETINE EST A EVITER CHEZ LA FEMME EN AGE DE PROCREER. 

 
- S’ils s’avèrent nécessaires, une contracep)on efficace doit être débutée 1 mois avant le 

début du traitement et poursuivie dans un délai variable selon les molécules (3 ans pour 
l’acitré)ne, 1 mois pour l’isotré)noïne et l’alitré)noïne). 

 
- En cas de découverte de grossesse sous traitement, il faut l’arrêter aussitôt et aver)r le 

CRAT pour discuter de la réalisa)on d’une interrup)on thérapeu)que de grossesse. 
 
Allaitement 
Il n’est pas recommandé voire contre-indiqué d’allaiter sous ré)noïdes. 
 
Hommes en âge de procréer 
Pas de précau)ons par)culières en l’absence de risque malforma)f avéré. 
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