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Résumé

Les effets périnatals du tabagisme maternel pendant la grossesse sont bien connus ;
ses effets à long terme commencent à être identifiés grâce à un certain nombre d’études
longitudinales montrant de façon convaincante que l’exposition in utero à la fumée du
tabac peut avoir des conséquences postnatales à long terme.

La première partie de cette communication va traiter deux exemples : la relation
entre le tabagisme maternel pendant la grossesse et des troubles d’ordre psychiatrique dans
l’enfance et dans l’adolescence, ainsi que le risque de l’obésité dans l’enfance, l’adolescence
et à l’âge adulte en fonction du tabagisme maternel pendant la grossesse.

La deuxième partie traitera des connaissances actuelles sur les traitements
substitutifs nicotiniques (TSN) comme unique moyen pharmacologique actuellement
disponible pour réduire l’exposition in utero aux constituants de la fumée du tabac.

Mots clés : grossesse, tabagisme maternel, retentissement à long terme, troubles
psychiatriques, obésité, substitution nicotinique
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Déclaration publique d’intérêt
Je soussigné, Ivan Berlin, déclare ne pas avoir d’intérêt direct ou

indirect (financier ou en nature) avec un organisme privé, industriel ou
commercial en relation avec le sujet présenté.

En 2003, 22 % des femmes déclaraient avoir fumé au moins une
cigarette par jour au cours du troisième trimestre de leur grossesse. La
prévalence est la plus importante chez les 15-25 ans (32,2 %), elle est
de 19,4 % chez les 25-34 ans et de 20,3 % chez les plus de 35 ans. La
prévalence est la plus élevée chez les ouvrières qualifiées (33 %) ou
non qualifiées (38 %) et la plus faible chez les cadres (9 %) [1]. On
estime qu’il existe des différences régionales mais les prévalences
régionales exactes ne sont pas établies.

Selon une étude réalisée dans les maternités françaises, le mono-
xyde de carbone dans l’air expiré entre le premier trimestre et le
moment de l’accouchement ne baisse en dessous de 5 ppm que chez
un faible pourcentage de femmes (5 à 10 %) [2] mettant en doute
l’efficacité des interventions.

Les effets périnatals du tabagisme maternel pendant la grossesse
sont bien connus ; ses effets à long terme commencent à être identifiés
grâce à un certain nombre d’études longitudinales montrant d’une
façon convaincante que l’exposition in utero à la fumée du tabac peut
avoir des conséquences postnatales à long terme.

L’INSEE rapporte 793 420 naissances en France en 2009 [3]. Si
on fait l’hypothèse d’une prévalence de tabagisme pendant la grossesse
de 20 %, 158 684 enfants nés ont été exposés directement à la fumée
du tabac en 2009. Bien entendu, ce chiffre ne tient pas compte des
fausses couches ou des décès in utero. De plus, une partie des fœtus et
nouveau-nés de mères non fumeuses sont aussi exposés in utero au
tabagisme passif.

La population à risque d’exposition in utero est donc considérable
et les conséquences postnatales de cette exposition ne sont pas
parfaitement connues.
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Exemple 1 - Tabagisme maternel pendant la grossesse
et troubles de la santé mentale chez les enfants

Le tabagisme maternel pendant la grossesse augmente le risque de
l’initiation aux cigarettes [4], du développement de la dépendance à la
nicotine [5] et du tabagisme quotidien [6]. Le tabagisme maternel a été
fortement évoqué dans le développement des comportements violents
[7], antisociaux [8] et des dépendances aux drogues [9].

Une étude récente finlandaise rapporte une association convain-
cante entre le tabagisme maternel pendant la grossesse et les troubles
psychiatriques [10]. 175 869 naissances ont été suivies jusqu’à l’âge de
20 ans. Ajusté sur plusieurs facteurs de confusion, le risque de
diagnostiquer un trouble de santé mental était de 1,55 (odds ratio, OR)
(IC 95 % : 1,48-1,61) si la mère fumait < 10 cigarettes/j et de 1,87 (IC
95 % : 1,77-1,97) si la mère fumait ≥ 10 cigarettes/j. Chez les enfants, le
risque de l’utilisation des substances psychoactives, de l’alcoolisme, de
troubles de l’humeur, des troubles de la conduite et des émotions ainsi
que l’hyperactivité (diagnostics selon l’International Classification of
Diseases, Tenth Revision) ont montré une relation dose-dépendante
avec la consommation de cigarettes pendant la grossesse. Les diffé-
rences entre enfants de mères non fumeuses et fumeuses commençaient
à apparaître après l’âge de 10 ans. Il n’y avait pas de différence entre
filles et garçons et l’antécédent psychiatrique des mères n’influençait
pas la relation tabagisme maternel pendant la grossesse et l’apparition
de troubles psychiatriques chez l’enfant. Plus inquiétante encore, la
mortalité des enfants des femmes fumant ≥ 10 cigarettes/j était
augmentée (OR : 1,69 ; IC 95 % : 1,31-2,19) ; ces décès étant
majoritairement liés aux troubles psychiatriques.

Exemple 2 - Tabagisme maternel pendant la grossesse
et obésité des enfants

Deux méta-analyses ont étudié la relation entre le tabagisme
maternel pendant la grossesse et l’obésité des enfants. L’analyse d’Oken
et al. [11] porte sur 14 études et celle d’Ino sur 17. Ajusté sur les
prédicteurs connus d’obésité de l’enfance (surcharge pondérale de la
mère, absence d’allaitement maternel, statut socio-économique bas,
poids de naissance bas ou élevé, habitudes de vie de l’enfant), la méta-
analyse d’Oken et al. trouve un OR de 1,50 (IC 95 % : 1,36-1,65) et
celle d’Ino [12] de 1,52 (IC 95 % : 1,36-1,70). Les preuves sont donc
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suffisamment fortes pour dire que le tabagisme maternel pendant la
grossesse est un prédicteur indépendant de l’obésité de l’enfant.

Quelle est l’efficacité des moyens disponibles actuellement
pour réduire le tabagisme maternel pendant la grossesse ?

Une méta-analyse Cochrane de 72 études dont 56 randomisées a
été publiée en 2009 [13]. Elle incluait des interventions d’intensité très
différente : conseil bref, brochures, conseils spécifiques de stratégies
d’arrêt, visites à la maison, rémunération financière si arrêt tabagique,
TSN. L’arrêt tabagique est rare, 6 % en fin de grossesse (risque relatif
(RR) = 0,94 ; IC 95% : 0,92-0,96). Les interventions visant à prévenir
les rechutes semblent inefficaces ainsi que les interventions visant la
réduction de la consommation. Malgré cette faible efficacité en termes
d’abstinence, on constate un bénéfice au niveau des critères périnatals :
poids de naissance bas moins fréquents (RR = 0,83 ; 95 % IC : 0,73-0,95) ;
accouchements prématurés moins fréquents (RR = 0,86 ; 95 % IC :
0,74-0,98). Globalement, les interventions augmentent le poids de
naissance en moyenne de 39,26 g (IC 95 % : 15,77-62,74 g).

Que sait-on de l’efficacité des TSN chez la femme enceinte ?

La France a autorisé les TSN chez la femme enceinte en 1997.
L’AMM concerne les dispositifs transdermiques délivrant la nicotine
pendant 16 ou 24 h et toutes les formes galéniques à absorption buccale
de la nicotine (gommes, pastilles, comprimés à sucer, inhaleur).
L’AMM des TSN précise :

« on ne dispose cependant d’aucune étude épidémiologique
précisant l’impact réel de la nicotine apportée par les traitements de
substitution sur le fœtus ou le nouveau-né » ;

« …le risque encouru par le fœtus, en cas de poursuite du taba-
gisme durant la grossesse, est vraisemblablement supérieur à celui
attendu lors d’un traitement de substitution nicotinique, puisque se
surajoute avec le tabac l’exposition aux hydrocarbures polycycliques et
à l’oxyde de carbone et puisque l’exposition à la nicotine apportée par
le traitement de substitution est inférieure ou n’est pas supérieure à
celle liée à la consommation tabagique ».

Puisque la nicotine n’est pas indemne de toxicité chez les rongeurs,
la pharmacovigilance française a examiné les effets indésirables
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recueillis depuis l’AMM. Le groupe de travail de l’AFSSAPS a conclu
dans son rapport de 2006 qu’il n’y a aucun signal inquiétant d’effet
indésirable nécessitant la modification de l’AMM des TSN [14]. Ceci
est confirmé par une étude de grande cohorte danoise qui montre que
les TSN, par n’importe quelle voie d’administration, n’influencent pas
le poids de naissance contrairement à la consommation des cigarettes
qui fait baisser le poids de naissance d’une façon évidente et dose-
dépendante [15].

Au niveau de l’efficacité en termes d’abstinence tabagique, les
connaissances sont moins évidentes. Nous ne disposons que de
3 études randomisées, publiées.

La première étude date de 2000 et incluait les femmes enceintes
fumant au moins 10 cigarettes/j et étant à ≤ 22 SA. Elles ont été
randomisées pour recevoir en double aveugle un timbre nicotinique de
15 mg/16 h pendant 8 semaines, puis de 10 mg/16 h pendant
3 semaines (N = 124) ou un placebo correspondant (N = 126). Le
critère principal de jugement d’efficacité était la déclaration
d’abstinence de 7 jours. L’observance était médiocre, le nombre
médian de timbres utilisés était de 14/77 jours dans le groupe nicotine
et de 7/77 jours dans le groupe placebo. Malgré une absence de
différence pour l’abstinence tabagique (nicotine 21 % ; placebo : 19 %),
le poids de naissance était significativement plus élevé dans le groupe
patch nicotinique que dans le groupe placebo (3 457 g versus 3 271 g,
différence : 186 g, p < 0,05) [16].

La deuxième étude de 2007 est une étude en ouvert. Toutes les
femmes enceintes participaient à un programme de thérapie cognitivo-
comportementale (TCC) ; elles ont été randomisées pour recevoir un
TSN (N = 122) ou rien (N = 59). L’abstinence tabagique déclarée de
7 jours était plus fréquente dans le groupe nicotine + TCC (24 %) que
dans le groupe TCC seule (8 %, (p < 0,05). Il n’y avait pas de différence
de poids de naissance [17].

La troisième étude incluait des femmes enceintes qui fumaient au
moins 1 cigarette par jour. Elles ont été randomisées pour recevoir en
double aveugle des gommes nicotiniques à 2 mg ou des gommes
placebo pendant 6 semaines. L’observance était médiocre aussi dans
cette étude, seulement 30 % des femmes utilisaient des gommes à la
6e semaine. Il n’y avait pas de différence au niveau de l’abstinence
tabagique de 7 jours (l’étude a été arrêtée pour inefficacité) mais le
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poids de naissance était significativement plus élevé dans le groupe
gomme nicotinique que dans le groupe placebo (3 287 g contre
2 950 g, p < 0,05) [18].

Ces études ne donnent pas une réponse claire concernant l’effi-
cacité des TSN en termes d’abstinence tabagique ou de poids de
naissance comme critères principaux de jugement d’efficacité. Elles
suggèrent quand même qu’une abstinence tabagique de courte durée
ou intermittente peut potentiellement améliorer le poids de naissance.

Le ministère de la santé finance l’étude SNIPP (Study of Nicotine
Patch in Pregnancy, voir : http://clinicaltrial.gov/ct2/show/NCT00507975?
term=nicotine+replacement+therapy+AND++pregnancy+AND+smoking&ran
k=5, NCT00507975), une étude française, randomisée, multicentrique
de timbre nicotinique délivrant la nicotine pendant 16 h contre son
placebo. L’objectif principal est de déterminer si cette substitution
nicotinique augmente ou non le poids de naissance et, secondairement,
l’abstinence tabagique. Les détails de cette étude sont accessibles sur
http://www.snipp.fr/. À ce jour, 242 femmes enceintes ont été rando-
misées sur les 400 prévues. Les résultats sont attendus en 2013.
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