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Résumé

La nutrition de la population reste une préoccupation de santé publique. La
grossesse est un moment de vulnérabilité particuliere en raison de la dependance nutri-
tionnelle et comportementale du feetus vis-a-vis de sa mere. Le gain pondéral pendant la
grossesse reste un repere de surveillance obstétricale et une inquiétude constante des
patientes. La prise de poids dépend de Uindice de masse corporelle (IMC) initial de la
Jemme et il est recommandé de modérer d’autant plus la prise de poids que U'IMC avant
la grossesse est élevé. La mortalité infantile augmente significativement si une
prématurité est associée au retard de croissance intra-utérin. Le bénéfice pour la santé
du foetus de certaines supplémentations nutritionnelles pendant la grossesse a été démontré :
c’est le cas par exemple de Uaugmentation des apports caloriques ou protéiques dans des
zones ou la malnutrition est endémique, et plus récemment des supplémentations
maternelles en micronutriments. Les besoins alimentaires restent sur la base d’un
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équilibre des macronutriments (lipides, glucides et protéines). Les protéines et différents
acides aminés jouent un role prépondérant dans la stimulation de la croissance fitale,
et donc pour prévenir les complications périnatales lies au retard de croissance intra-
utérin, qui a également des conséquences déléteres ultérieurement a U’dge adulte
(empreinte nutritionnelle). Il a été montré sur modele animal que les acides aminés
peuvent étre mobilisés a partir de Uorganisme maternel pour compenser une réduction
d’apport et en limiter les conséquences sur la restriction de croissance foetale. Lexposition
a une carence nutritionnelle et un apport azoté insuffisant, outre la perte de poids
maternel, exposent les femmes enceintes @ la naissance de nouveau-nés hypotrophes.
Certaines supplémentations nécessaires pendant la grossesse, en acide folique, en vitamine D,
en fer..., sont parfaitement codifiées et font Uobjet de recommandations précises, qui
restent d’ailleurs insuffisamment suivies. Pour d’autres microéléments, les indications,
Uutilité ciblée ou systématique et les modalités d’une supplémentation restent a préciser
et a démontrer.

Mots clés : nutrition, grossesse, supplémentation, retard de croissance intra-utérin,
empreinte nutritionnelle

Déclaration publique d’intérét

Je soussigné, Norbert Winer, déclare ne pas avoir d’intérét direct
ou indirect (financier ou en nature) avec un organisme privé, industriel
ou commercial en relation avec le sujet présenté.

INTRODUCTION

La préoccupation de la nutrition occupe une place prépondérante
dans la société, que ce soit pour assurer la survie de la population par
la couverture des besoins quotidiens minimaux dans les pays émergents
ou, a Iinverse, en raison des méfaits de I’hypernutrition aboutissant a
I'obésité, source de morbi-mortalité reconnue comme préoccupation de
santé publique aussi bien en France que dans les pays industrialisés
par des rapports du Haut Comité de la santé publique ou 'OMS
(Organisation mondiale de la santé) [1, 2]. Le gain pondéral pendant la
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grossesse reste un repére de surveillance obstétricale et une inquiétude
des patientes. Il comprend le poids du feetus, du placenta et annexes et
du liquide amniotique, ainsi que des modifications liées a ’adaptation
physiologique a la grossesse (hypervolémie, augmentation du volume
utérin et tissulaire, stockage de graisses...). La prise de poids dépend de
PIMC initial de la femme ; une modération de la prise de poids est
recommandée si 'IMC de la mére avant la grossesse est élevé (12,5 a
18 kg si 'IMC est < 19,8 kg/m? ; 11,5 a 16 kg si 'IMC est compris entre
[19,8-26 kg/m?] ; 7 a 11,5 kg si 'IMC est compris entre [26-29 kg/m?|
et moins de 6 kg si 'IMC est > 29 kg/m2. Pour les grossesses
gémellaires, la prise de poids est différente : entre 16 et 20,5 kg [3]. Les
conseils nutritionnels prodigués aux futures meéres pendant la grossesse
sont souvent insuffisants, peu écoutés ou mal compris et ces insuffi-
sances favorisent les écarts de poids avec leurs conséquences poten-
tiellement graves [4]. Pour autant, si le gain pondéral recommandé
donne une idée de I'alimentation pendant la grossesse, il reflete de facon
trés imprécise la quantité et la qualité de la nutrition. En effet, en cas de
prise de poids plus modérée, les risques pour I'enfant restent souvent
faibles car les apports doivent tenir compte de la situation maternelle
initiale (IMC, pathologies maternelles) en raison de réserves potentielles
variables [5] et d’une régulation des transports placentaires passifs et
actifs de nutriments bien démontrée chez ’animal [6].

Les besoins énergétiques en France ont été précisés par le « pro-
gramme national nutrition santé » (PNNS) 2011-2015 et ’Agence
francaise de sécurité sanitaire des aliments* [7]. Ainsi le PNNS recom-
mande une alimentation variée et équilibrée et une activité physique
quotidienne raisonnable. Parmi les éléments constituant les aliments, on
distingue les macronutriments - regroupant les glucides, les lipides et les
acides aminés constituant les protéines - et les micronutriments, sans
valeur énergétique mais indispensables a 'organisme, qui regroupent les
vitamines, les minéraux et les oligo-éléments. Ainsi, il est faux de penser
qu’il faille manger pour deux pendant la grossesse. Bien sir, une
carence majeure d’apport telle que celle observée en 1944 pendant la
famine de Rotterdam (ou les femmes enceintes mangeaient en moyenne
a peine 700 kcal/j) induit un retard de croissance du foetus. Toutefois,
les besoins énergétiques pendant la grossesse ne sont pas supérieurs a
ceux des autres femmes au premier trimestre et augmentent de facon
trés modeste aux 2¢ et 3¢ trimestres (350 a 450 kcal/j) [2]. Au total, le

* L'Agence francaise de sécurité sanitaire des aliments (Afssa) a fusionné depuis 2010 avec ’Agence
francaise de sécurité sanitaire de ’environnement et du travail pour former I’Agence nationale
chargée de la sécurité sanitaire de I’alimentation, de 'environnement et du travail (Anses).

25



WINER & COLL.

« colt énergétique » d’une grossesse a été estimé a environ 32 000 kcal
sur 9 mois, soit moins de 125 kcal/j en plus de I'apport conseillé en
dehors de la grossesse [8]. La mortalité infantile augmente signifi-
cativement si une prématurité est associée au retard de croissance
intra-utérin [9, 10]. Outre 'amélioration de la surveillance obstétricale,
de la corticothérapie, du surfactant et des techniques de réanimation
néonatale, I'intérét de certaines interventions en matiére de nutrition
(enrichissement en calories, protéines, et supplémentation en micro-
nutriments) pour la santé des meéres et des enfants est rapporté par
certains auteurs dans des études réalisées essentiellement dans les pays
en voie de développement [11].

LOMS s’est fixé comme objectifs pour améliorer la santé et ses
conséquences a court, moyen et long terme, de :

— réduire de 40 % le nombre d’enfants de moins de cinq ans
présentant un retard de croissance (stunting, défini par une petite
taille pour I’age, liée a une dénutrition chronique) ;

— réduire de 50 % la prévalence de ’anémie chez les femmes en
age de procréer ;

— réduire de 30 % linsuffisance pondérale a la naissance (retard de
croissance intra-utérin) ;

— veiller a ne pas augmenter le pourcentage d’enfants en surcharge
pondérale ;

— porter les taux d’allaitement au sein au cours des six premiers
mois de la vie 2 au moins 50 % (38 % actuellement) ;

- réduire et maintenir au-dessous de 5 % la dénutrition aigué
(wasting, défini par un poids insuffisant pour I'age) chez I'enfant
(8 % actuellement).

Des interventions nutritionnelles pendant la grossesse ont démontré
leur efficacité pour améliorer la santé des foetus in ufero dans de
nombreux pays du tiers-monde : il s’agit de ’augmentation des rations
caloriques et des apports protéiques, et plus récemment des supplé-
mentations maternelles en vitamines et oligo-éléments dans les pays ou
la dénutrition est une réalité quotidienne [11].

|. APPORTS NUTRITIONNELS DE REFERENCE

Les apports nutritionnels de référence (ou apports conseillés) sont
fondés sur des données scientifiques obtenues en général sur des
populations en bonne santé, et permettent aux pouvoirs politiques et
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aux organisations non gouvernementales (ONG) d’élaborer des choix et
de définir des politiques sanitaires. Un processus de supervision existe
par le « Food and Nutrition Board de UInstitute of Medicine, National Academy
of Science ». Ainsi, ces références seront utilisées pour évaluer les apports
en nutriments d’individus et de groupes, planifier ’alimentation
d’individus et de groupes de population ; et prendre des décisions sur
Penrichissement des aliments ainsi que sur la formulation des supplé-
ments et des aliments a usage diététique comme le recommandent les
Canadiens (www.sc-he.gc.ca).

[I. BESOINS ALIMENTAIRES

I1.1. Macronutriments

IL1.a. Lipides

11 faut distinguer les « graisses visibles » qui sont celles ajoutées aux
aliments au moment de la cuisson ou a table (huile, beurre ou
margarine) qu’il faut apprendre a consommer avec modération, et les
graisses « cachées » qui sont présentes naturellement dans I’aliment
(noix, avocat, olive, fromage, viande...) ou ajoutées, sans que I'on puisse
les distinguer, dans un aliment préparé (viennoiserie, barre chocolatée,
créme dessert, charcuterie...). Des recommandations existent permettant
d’organiser des programmes de prévention nutritionnelle périnatale
(www.metabolic-programming.org) en favorisant une alimentation compa-
rable a celle de la population générale, avec une proportion d’acides
gras oméga-3 issus des poissons gras et qui sont requis pour le déve-
loppement visuel cognitif et sensoriel ; pour le DHA (acide doco-
sahexaénoique) des apports de 200 mg/jour font déja partie des
recommandations internationales [12].

Ces besoins en DHA peuvent étre parfaitement couverts par la
consommation de poissons, mais les apports sont souvent inférieurs aux
besoins dans les alimentations occidentales. Saisissant cette opportunité,
I'industrie pharmaceutique pallie ce manque en rajoutant du DHA dans
des préparations de micronutritments. Méme si I'intérét de ces
suppléments est probable, les méta-analyses ne permettent pas encore
de trancher sur le fait de savoir s’il est indispensable de supplémenter
systématiquement les femmes enceintes [13].
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I1.1.b. Glucides

Ils doivent constituer plus de 50 % des calories, la consommation
pendant la grossesse doit dépasser 200 g/j pour couvrir les besoins du
cerveau feetal. Il faut différencier les glucides simples (sucres rapides) et
les glucides complexes (sucres lents).

Linsuline agit sur le métabolisme des trois macronutriments. Elle
favorise I'utilisation du glucose et la constitution de réserves lipidiques
(lipogenese), et le principal effet de I'insuline sur le métabolisme
protéique est le freinage de la protéolyse. La grossesse s’accompagne
d’un hyperinsulinisme physiologique qui permet la constitution de
réserves maternelles. Linsulino-résistance des tissus maternels lors de la
derniére partie de la grossesse réduit I'utilisation du glucose par les
organes de la mere, ce qui favorise I'utilisation du glucose par le feetus.
Une exagération de cet hyperinsulinisme physiologique est une source
potentielle de macrosomie feetale, qu’elle soit liée ou non a apparition d’'un
diabéte gestationnel. Un dépistage plus précoce du diabéte gestationnel
pourrait aider a réduire la morbi-mortalité périnatale. De méme, des
conseils diététiques précoces au cours de la grossesse si la glycémie est
supérieure ou égale a 0,92 g/1 pourraient aider a réduire I'incidence de la
macrosomie et ses conséquences sur la santé du futur adulte [14].

IL.1.c. Protéines et acides aminés

Le besoin protéique total lié a la grossesse, calculé a partir du gain
en protéines sur 'ensemble de la grossesse, est estimé par TOMS a
925 g, dont plus de la moitié (de 'ordre de 550 g) revient au feetus et
au placenta. Cela représente un besoin supplémentaire relativement
faible ; a peine 1,2 g/j au ler trimestre, 6,1 g/j au 2¢ trimestre et 10,7 g/j
au 3¢ trimestre, par rapport aux besoins de la femme en dehors de la
grossesse (de l'ordre de 50 g/j) [15]. Il a été montré sur modele animal
que les acides aminés peuvent étre mobilisés a partir de 'organisme
maternel pour compenser une réduction d’apport et en limiter les
conséquences délétéres sur la croissance feetale [16].

De plus, un apport en protéines équilibré pour les différents acides
aminés joue un role crucial pour la croissance feetale, et la meilleure
démonstration en a été apportée par les effets de la grande famine de
I’hiver de 1944-1945 aux Pays-Bas. En effet, 'exposition a une carence
en calories et un apport azoté insuffisant ont produit non seulement une
perte de poids maternel, mais surtout entrainé la naissance de nouveau-
nés hypotrophes (perte de 9 % de poids feetal) des lors que I'apport
calorique était inférieur a 1 500 kcal/j, s’accompagnant également d’une
réduction du périmeétre cranien, reflet de la croissance cérébrale
rapportée de longue date [17].
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Les protéines semblent étre un élément clé pour le développement
du systéme nerveux central, et une carence protéique prénatale peut
ainsi altérer le développement cérébral [18] ; cela suffit a justifier les
programmes d’enrichissement alimentaire dans les pays ou la
prévalence de la dénutrition est élevée. Des méta-analyses ont ainsi
montré qu’un régime hyperprotidique augmentait le gain pondéral et la
croissance feetale. Mais sur ces 4 essais incluant 1 108 femmes, les
données étaient insuffisantes pour démontrer un impact trés fort sur la
santé du feetus [19].

Dans une méta-analyse récente, les auteurs montrent qu'un enri-
chissement de l’alimentation en protéines réduit le risque de RCIU
[RR 0,66 [95 % CI 0,49-0,89] de 34 % par rapport au groupe témoin,

particulierement mais pas exclusivement chez les meéres dénutries [20)].

1.2. Empreinte nutritionnelle

Ainsi, 'une des préoccupations principales de la nutrition pendant
la grossesse est de prévenir ou de traiter le retard de croissance intra-
utérin (RCIU). En effet, le RCIU accroit la morbi-mortalité périnatale,
avec en particulier un risque augmenté d’acidose foetale, de troubles
métaboliques (hypoglycémie, intolérance glucidique, hypocalcémie),
d’infections, de détresse respiratoire, de troubles digestifs (entérocolite
ulcéro-nécrosante) et de prématurité (induite et spontanée). Mais il est
associé également a une incidence plus élevée de pathologies chro-
niques potentiellement graves a ’age adulte. En effet, non seulement des
séquelles neurologiques d’asphyxie périnatale peuvent persister, mais les
adultes nés avec un RCIU ont un risque beaucoup plus élevé de
développer des pathologies métaboliques (obésité androide, syndrome
métabolique, diabéte de type 2) ou cardiovasculaires (hypertension
artérielle, insuffisance coronarienne, infarctus) : ces observations épidé-
miologiques ont conduit au concept d’empreinte nutritionnelle (théorie
de Barker) [21-23]. Bien que les mécanismes responsables de ce
phénomene soient débattus, les données de la littérature suggeérent
fortement qu'une dénutrition anténatale produit des effets a long terme
non seulement sur le développement psychomoteur, mais sur plusieurs
autres fonctions de 'organisme. En outre, les enfants nés avec un RCIU
recoivent en routine des formules enrichies en protéines pour assurer
une croissance de rattrapage postnatale, et des données récentes
suggeérent qu’un rattrapage rapide pourrait encore accroitre davantage
le risque d’étre atteint de désordres métaboliques a long terme chez ces
enfants [24].
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11.3. Micronutriments

Certaines supplémentations nécessaires pendant la grossesse en
acide folique, en vitamine D... sont parfaitement codifiées et font I'objet
de recommandations précises [25], qui restent d’ailleurs insuffisamment
suivies. Pour d’autres micronutriments, les indications, I'utilité ciblée ou
systématique et les modalités d’une supplémentation restent a préciser.

I1.3.a. Acide folique : la supplémentation est insuffisante en France

Lintérét d’une supplémentation en acide folique pendant la période
périconceptionnelle pour la prévention des anomalies de fermeture du
tube neural est parfaitement établi. Elle permet de diminuer de 72 % la
fréquence de ces anomalies [26] et a probablement d’autres effets
bénéfiques. Les données de la littérature sont plus discordantes sur
Peffet de la supplémentation en acide folique, sur I'incidence de la fente
palatine ou de la prématurité. La dose recommandée chez la femme
enceinte est de 400 pg/j. Cette supplémentation est encore insuffi-
samment mise en ceuvre aujourd’hui. Or dans la mesure ot la fermeture
du tube neural se fait précocement au cours de la gestation (entre le 14¢
et le 21¢ jour), il est important de renforcer les réserves en acide folique
avant méme le début de la grossesse. La supplémentation couplée en fer
et folates et en micronutriments durant la grossesse peut avoir un effet
positif sur le taux d’hémoglobine et sur le poids de naissance (diminu-
tion de 16 % du risque d’hypotrophie) [27]. Toutefois, les résultats dans
ce domaine sont plus discordants du fait notamment de la difficulté
d’établir la relation de cause a effet avec chacun des nutriments
contenus dans une formule multi-vitamine.

D’apres les données du registre européen Eurocat pour la période
2001-2005, la prévalence des anomalies de fermeture du tube neural
reste relativement élevée en France (14,08 pour 10 000 naissances) [28].
Mais ces chiffres doivent étre considérés avec prudence car le niveau de
déclaration en France est supérieur a celui d’autres pays européens.

I1.3.b. Fer : les recommandations doivent étre affinées

Selon les cultures, les traditions alimentaires et le développement
des pays, 'apport de fer est tres différent. Labsorption digestive du fer
est variable selon les apports et le stade gestationnel [15]. Des esti -
mations des besoins énergétiques ont par ailleurs pu étre proposées [29]
et 'absorption en fer serait modulée par la carence martiale qui améne
a puiser dans les réserves maternelles.

Dans les pays anglo-saxons, une supplémentation de 30 mg/j de fer
est systématiquement recommandée au troisiéme trimestre de la
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grossesse pour prévenir la carence martiale. Une supplémentation plus
précoce et a des doses supérieures est indiquée en cas de carence
avérée. LOMS de son co6té recommande pour toute femme enceinte un
complément associant 60 mg de fer et 400 pg d’acide folique.

On sait que les besoins en fer sont de 600 mg a 1 g/j et que
I’absorption intestinale du fer augmente au cours de la grossesse. Il a été
établi également qu’en Europe 10 a 40 % des femmes enceintes ont un
statut martial bas (soit 200 000 femmes en France) et 1 a 3 % d’entre
elles présentent une véritable anémie carentielle. Celle-ci a un impact
défavorable sur le feetus et le nouveau-né, multipliant par 3 le risque
d’accouchement prématuré et de faible poids de naissance. Le niveau
des réserves en fer chez la femme enceinte est souvent bas en raison
aussi des menstruations.

Une meéta-analyse Cochrane, portant sur 49 essais qui ont inclus
23 200 femmes, montre qu’une supplémentation prénatale universelle
en fer, ou en fer et acide folique, donnée quotidiennement ou de facon
hebdomadaire, prévient 'anémie et le déficit en fer a la naissance [30].
Mais cette supplémentation n’a pas d’impact significatif sur la morbi-
mortalité maternelle et néonatale (faible poids de naissance, retard de
développement, prématurité, infections, hémorragie du post-partum).
En France, ou la malnutrition n’est pas un sujet de préoccupation
officiel, la prévalence des véritables anémies est faible, de I'ordre de
1,5 % au ler trimestre, mais atteint jusqu’a 9 % au 3¢ trimestre [31]. Cest
alors le taux de ferritine qui fait 'objet de controverses. En effet, si de
20 % a 67 % des femmes ont, entre le début et la fin de la grossesse,
une ferritine basse (< 12 pg/l) [30], la question de la supplémentation
systématique de ces femmes se pose légitimement. En effet, si la
supplémentation des femmes anémiques a démontré son bénéfice sur la
santé du feetus, de la femme et du futur enfant [30], la supplémentation
de la carence en fer sans anémie pourrait avoir aussi un intérét de santé
publique suggérant une révision des recommandations chez la femme
enceinte [32]. La supplémentation n’est cependant pas systématisée, car
on sait qu’en 'absence de carence martiale une supplémentation en fer
pendant la grossesse peut avoir des effets néfastes et provoquer en
particulier une hémoconcentration avec un risque d’HTA maternelle, de
prééclampsie et de RCIU [33].

Tout ceci incite donc a une certaine prudence pour une supplé -
mentation systématique en fer dont il faudra définir plus précisément
quelles femmes elle doit concerner, a quel moment de la grossesse et
pour quelle durée.
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I1.3.c. Vitamine D : seulement 7100 000 UI au 6° mois de grossesse ?

Si la recommandation nationale de supplémenter la femme
enceinte au 6¢ mois est déja ancienne [9], une note de cadrage de la
HAS (Haute Autorité de santé) en 2013 (utilité clinique du dosage de la
vitamine D, wwuw.has-sante.fr) marque la volonté d’évaluation de I'intérét
ou non du dosage de la vitamine D dans certaines situations cliniques
dont la grossesse. Cette démarche est issue d’une saisine de la caisse
nationale d’assurance maladie avec un objectif de maitrise des dépenses
de santé. Des recommandations internationales [34] listent les indi-
cations ou le dosage est recommandé. La femme enceinte et allaitante
en fait partie. Ces recommandations ne font pas consensus et les
Canadiens concluent que le dosage de la vitamine D n’est pas justifié
pour une population a risque moyen de déficit en vitamine D [35]. Il
est important de savoir que quelques aliments contiennent natu-
rellement de la vitamine D. Il s’agit principalement de poissons gras
(foie de morue, saumon, sardine, maquereau...), du jaune d’ceuf et de
certains champignons. Aux Etats-Unis, beaucoup d’aliments sont
enrichis en vitamine D (lait, céréales, jus d’orange, yaourts, marga-
rines...). En France, 'enrichissement de certains aliments comme le lait,
les produits laitiers et les huiles est autorisé mais pas imposé.

La vitamine D est nécessaire pour ’absorption du calcium. Donnée
pendant la grossesse, elle a un effet protecteur sur la survenue d’allergie
et d’asthme durant ’enfance, et probablement sur I'incidence du diabéte
de type 1 chez les sujets génétiquement prédisposés. Il existe de plus
une corrélation entre le statut de carence maternelle en vitamine D et
le risque d’hypocalcémie néonatale [36)].

D’apres des études anciennes mais également récentes, la vitamine
D pourrait avoir un role préventif vis-a-vis de la prééclampsie et du
retard de croissance intra-utérin et un effet favorable sur la glyco-
régulation [37-39)].

Les doses habituelles sont de 200 a 400 UlI/j ; des doses plus
élevées sont a priori sans danger pour le foetus. La solution la plus
pratique consiste a donner une dose unique 100 000 UI de vitamine D
au 6¢ mois de grossesse. Des travaux sont en cours pour mieux évaluer
le statut vitaminique chez la femme enceinte. Uabsence d’effet délétere
rapporté des traitements et le bénéfice potentiel militeraient en faveur
d’une supplémentation plus précoce et plus fréquente.

I1.3.d. Calcium : les indications de la supplémentation restent a
préciser

Le calcium a des effets démontrés sur I'incidence de 'HTA
gestationnelle et de la prééclampsie dans les zones ot les femmes ont
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globalement un régime carencé en calcium. Dans ce contexte, une
supplémentation en calcium de 1 g/j divise par deux le risque de
prééclampsie. [40]. Le bénéfice de la supplémentation est en revanche
moins certain dans les zones ou le régime des femmes est suffisamment
riche en calcium. Enfin, dans une étude randomisée en double aveugle
contre placebo menée par TOMS [41] aupres de 8 325 femmes dont les
apports alimentaires en calcium étaient inférieurs a 600 mg/j, une
supplémentation en calcium de 1,5 g/j donnée a partir de la 20¢ semaine
de grossesse n’a pas eu d’effet significatif par rapport au placebo sur la
fréquence de la prééclampsie, mais elle a permis d’en réduire la sévérité
et de diminuer la mortalité néonatale.

Actuellement, les indications et les modalités de la supplémentation
en calcium pendant la grossesse restent mal définies. Les recom-
mandations dans ce domaine évolueront trés probablement dans les
années a venir.

II.3.e. Iode : une supplémentation dans les zones carencées

La carence en iode pendant la grossesse majore le risque de fausse
couche (le risque est multiplié par 2 si le taux de TSH est > 2,5 mU/I)
[42] et a un impact sur le développement cognitif de 'enfant. Dans les
pays ol la carence iodée est endémique, 'TOMS recommande une
supplémentation en iode de 200 a 250 pg/j pendant la grossesse [43],
c’est le cas de la France. Cette supplémentation n’est pas préconisée dans
les pays ou le sel est iodé. Actuellement en France, la supplémentation
périconceptionnelle en iode ne fait pas partie des recommandations en
obstétrique mais elle est recommandée par les endocrinologues [44, 54-56].
Une supplémentation en période périconceptionnelle, et probablement
en début de grossesse, parait étre une mesure cohérente et utile
particulierement dans les zones carencées, donc il faut le faire en France.

I1.3.f. Magnésium, vitamine A, zinc : aucun argument en faveur
d’une supplémentation

Pour le magnésium tout reste a démontrer ; il n’existe aucune
preuve de leffet bénéfique d’une supplémentation pendant la grossesse
[45].

La vitamine A est potentiellement tératogene et n’a pas d’indication
pendant la grossesse.

Il n’existe pas non plus d’élément probant en faveur d’une supplé-
mentation en zinc [46].
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I1.3.g. DHA : utilité ou mode ?

Lintérét au cours de la grossesse d’'une supplémentation en acide
docosahexaénoique (DHA), qui est un composant des membranes
neurales et rétiniennes, n’est pas totalement démontré. Le bénéfice pour
le futur bébé est essentiellement sensoriel. Ainsi depuis quelques années,
des sociétés savantes préconisent un apport d’au moins 200 mg/j de
DHA pendant la grossesse [47].

11.4. Nutriments : les recherches en cours sur les acides aminés

Il a été montré sur des modeéles animaux qu’une restriction proté-
ique durant la gestation conduit & un retard de croissance intra-utérin
dans lequel des altérations des transferts placentaires des acides aminés
jouent un role clé. Le défaut de remodelage vasculaire utérin lié a un
défaut d’invasion trophoblastique aboutit & ces RCIU vasculaires qui
peuvent se compliquer d’éclampsie, I’'HTA, de CIVD avec un risque
accru de mortalité maternelle. Il existe dans ces situations un défaut de
production du NO qui est normalement synthétisé a partir de la
L-arginine. Des études montrent que 'administration de I’arginine chez
la femme enceinte augmente le poids feetal dans les RCIU tardifs,
inférieurs au 10¢ percentile [48] ; elle réduirait I'index de pulsatilité
utérin qui est un facteur prédictif du risque vasculaire. Dans les
situations de prééclampsie, 'arginine est un agent prometteur et permet-
trait de diminuer le recours aux anti-HTA, d’améliorer la vascularisation
feeto-placentaire, de prolonger la durée de gestation et d’améliorer les
criteres néonatals [49]. Un essai randomisé controlé, en aveugle contre
placebo sur 672 femmes entre 14 et 32 SA a haut risque de
prééclampsie, montre une réduction significative de I'incidence de la
prééclampsie et de 'éclampsie dans le groupe L-arginine/anti-oxydants
par rapport au placebo (RR 0,17 ; 95 CI 0,12-0,21) [50]. Leffet dépend
du stade de la grossesse au moment ot commence la supplémentation,
avec une diminution significative du risque seulement quand elle est
débutée avant 24 semaines. Dans un autre essai randomisé en double
aveugle portant sur des RCIU séveéres (< 3¢ percentile), nous avons
montré que 'administration orale trop tardive d’arginine sur des RCIU
vasculaires avérés reste sans impact sur le poids feetal ou sur les critéres
de bien-étre néonatals [51]. Notre intérét se porte aujourd’hui sur la
citrulline qui, par sa transformation en arginine, est également un
fournisseur de NO ; elle est plus efficace que I'arginine dans I'apport de
NO [52] et a un role anabolisant « protéinogéne » démontré, améliorant
le bilan azoté chez 'homme sain comme chez le rat dénutri [53].
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Récemment, nous avons montré, dans un modele classique de RCIU
induit par un régime restreint en protéines chez la rate gestante, que la
supplémentation soit en citrulline, soit en arginine, stimule la croissance
foetale de fagon modeste (+ 6 %) mais significative (p < 0,02). Ces
résultats partiels suggérent que la citrulline simule la croissance feetale
dans un modeéle de RCIU et que les acides aminés ayant un role
nutritionnel mais également vasculaire par leur action donneur de NO
restent une voie prometteuse pour améliorer la santé in utero des foetus
a risque de restriction de croissance.
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