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Communiqué du Centre de Pharmacovigilance
Gynécomasties d’origine médicamenteuse

La gynécomastie est le développement excessif des glandes mammaires chez ’homme.

Les gynécomasties sont souvent bilatérales, peuvent provoquer des douleurs ou une géne au niveau des
seins, et causer un stress psychique. D’autres problémes de seins chez '’homme (entre autres les tumeurs
du sein, qui sont plus rares et souvent unilatérales) sont a différencier des gynécomasties.

Les gynécomasties sont dues a un déséquilibre entre L'activité estrogénique (qui stimule le tissu
mammaire) et l'activité androgénique (qui inhibe le tissu mammaire). En cas d’apparition d’'une
gynécomastie, une étiologie médicamenteuse doit étre envisagée parmi les causes possibles.

+

Outre les médicaments comme cause de gynécomastie (10 a 25% des cas), il existe d’autres causes :
causes physiologiques (en particulier chez les nouveau-nés de sexe masculin, les garcons a la
puberté et les hommes de plus de 50 ans); affections modifiant l'équilibre entre estrogénes et
androgeénes, telles que tumeurs testiculaires ou hypogonadisme; causes toxiques (entre autres
alcool et certains cosmétiques).

Un article récent de La Revue Prescrire 1fait le point sur les médicaments qui sont le plus fréquemment
associés a une gynécomastie. Les médicaments qui causent la gynécomastie sont principalement des
médicaments a effet estrogéne ou anti-androgéne, et des médicaments provoquant une
hyperprolactinémie : voir le tableau ci-dessous pour une liste non exhaustive. La gynécomastie apparait
plusieurs semaines a plusieurs mois aprées le début de la prise du médicament responsable, et disparait
habituellement graduellement lors de l'arrét de la prise du médicament.

Tableau. Médicaments pouvant causer une gynécomastie (liste non-exhaustive )2

+ Médicaments a effet estrogéne

- Estramustine.

- Estrogénes administrés par la peau (transfert passif de U'estrogéne par la peau): des cas de
gynécomastie ont été signalés chez des garcons agés de 3 a 5 ans aprés un contact cutané avec
une personne ayant utilisé un estrogéne sous forme de gel ou de spray local.

(+]

Les précautions suivantes limitent le risque de transmission de U'estrogéne apreés l'application du
produit : se laver les mains avec de l'eau et du savon et couvrir la zone traitée avec un vétement ;
laver la zone traitée avant toute situation ou un contact peau a peau peut étre attendu. [Il s’agit
des mémes mesures que pour les préparations locales de testostérone, voir Folia de juin 2011.]

» Médicaments a effet anti-androgéne
- Anti-androgénes non stéroidiens utilisés dans le carcinome de la prostate : bicalutamide,
enzalutamide, flutamide (fréquence de 40 a 80%).
- Cyprotérone (fréquence probablement inférieure a celle du flutamide).
- Analogues de la gonadoréline (notamment goséréline) et antagonistes de la gonadoréline
(dégarélix).
- Inhibiteurs de la 5-alpha-réductase: dutastéride, finastéride.
- Diurétiques d’épargne potassique agissant par antagonisme de l'aldostérone: principalement la
spironolactone, probablement moins fréquemment avec l'éplérénone.
« Médicaments provoquant U'hyperprolactinémie
- Antipsychotiques.
- Antiémétiques structurellement apparentés aux antipsychotiques: alizapride, dompéridone,
métoclopramide.
« Divers
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- Doses élevées d’androgenes et de stéroides anabolisants; gonadotrophines (notamment la
gonadotrophine chorionique, follitropine): a la suite d’'une conversion accrue des androgenes en
estrogenes.

- Antitumoraux (destruction des cellules de Leydig): busulfan, sorafénib, imatinib, mitotane.

- Isoniazide, antirétroviraux (non spécifiés).

- Divers médicaments pour lesquels la gynécomastie a été rapportée, mais tres rarement:
antidépresseurs tels les antidépresseurs tricycliques et la miansérine, antiépileptiques tels la
carbamazépine et l'acide valproique, antagonistes du calcium tels le vérapamil et la nifédipine, la
clonidine, le diazépam, la digoxine, inhibiteurs de la phosphodiestérase de type 5 (entre autres le
sildénafil), inhibiteurs de la xanthine oxydase (allopurinol, fébuxostat).

Note: la gynécomastie est un effet indésirable connu de la cimétidine, qui n’est plus disponible sous
forme de spécialité. Avec la ranitidine et les IPP, des cas de gynécomastie sont rapportés de maniére
anecdotique, mais la relation causale n'est pas claire.

Sources spécifiques

1 Gynécomasties d’origine médicamenteuse. La Revue Prescrire 2018;38:265-70
2 Martindale, The Complete Drug Reference, version en ligne (consultée le 12/06/18).
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