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Exposition prénatale au tabac

Depuis le début des années 1970, la France a connu une augmentation
importante de l'usage du tabac pendant la grossesse : en 1972, 10 % des
femmes enceintes étaient fumeuses, en 1981 ce taux était de 15 % et en
1995, il atteignait 25 % (Saurel-Cubizolles et Kaminski, 1984 ; Blondel et
coll., 1997). En revanche, le pourcentage s’est stabilisé dans les années
récentes, puisqu’en 1998 il était toujours de 25 % (Blondel et coll., 2001).
Ces tendances sont le reflet de celles du tabagisme des femmes & 1’Age de la
maternité (Kaminski et Guignon, 1996), car la proportion de fumeuses habi-
tuelles qui cessent de fumer lorsqu’elles sont enceintes est stable, 40 % depuis
les années 1970 (Saurel-Cubizolles et Kaminski, 1984). Par ailleurs, les
femmes qui continuent a fumer pendant leur grossesse diminuent presque
toutes la quantité de cigarettes, 60 % d’entre elles fumant moins de 10 ciga-
rettes par jour (Blondel et coll., 2001).

Sur le plan de la santé publique, le nombre élevé de fumeuses pendant la
grossesse justifie de se poser la question de I'impact de I'exposition in utero
dans la constitution d’'une dépendance ultérieure au tabac. Les travaux
d’expérimentation animale sont peu nombreux, mais suggérent que ’exposi-
tion prénatale 4 la nicotine pendant une période critique du développement
pourrait constituer un facteur de vulnérabilité vis-a-vis de la dépendance ; de
plus, on sait que la nicotine, comme d’autres composants de la fumée du
tabac, traverse la barriere placentaire, et le tabac pendant la grossesse a de
nombreux effets sur le développement du feetus, y compris sur le cerveau.

Principaux effets du tabac pendant la grossesse

Il est bien établi que le tabac fumé pendant la grossesse peut affecter de
maniére importante le déroulement de la grossesse et le développement
feetal, avec des conséquences pour l'enfant y compris a long terme
(US Department of health and human services, 1980 ; Stillman et coll., 1986).
En premier lieu, le tabac altere la fertilité (Stillman et coll., 1986) et réduit
les chances de succes en cas de fécondation in vitro (Feichtinger et coll.,
1997). En début de grossesse, le tabac augmente le risque de grossesse extra-
utérine (Burguet et Agnani, 2003) et dans une moindre mesure d’avortement
spontané, surtout chez les grandes fumeuses (Hemminki et coll., 1990). Plus
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tardivement dans la grossesse, le tabac augmente les risques d’un certain
nombre de complications, elles-mémes a l'origine de morts feetales ou de
prématurité, comme les hématomes rétro-placentaires, les placenta praevia et
les ruptures prématurées des membranes (Eriksen et coll., 1991 ; Williams et
coll,, 1991 et 1992). Par ces mécanismes ou d’autres, le fait de fumer pendant
la grossesse est associé a des risques plus élevés de mort foetale et de prématu-
rité (Shah et Bracken, 2000), en particulier pour la prématurité la plus sévere

(Burguet et Agnani, 2003).

Leffet le mieux connu de 1'usage du tabac au cours de la grossesse est le retard
de croissance intra-utérin (Sexton et Hebel, 1984), dont on sait depuis 1957
qu'il affecte le poids de naissance (Simpson, 1957) mais aussi la taille et le
périmetre cranien de I'enfant (Kaminski, 1997) ; ce retard de croissance est
visible a ’échographie assez tot dans la grossesse (Newnham et coll., 1990).
Ces effets sont limités au tabac fumé pendant la grossesse, sans effet « rési-
duel » pour les fumeuses habituelles qui cessent de fumer en début de gros-
sesse (US Department of health and human services, 1980 ; Stillman et coll.,
1986). Les mécanismes en jeu varient selon les complications considérées ; ils
sont attribués principalement a I’hypoxie entrainée par le monoxyde de
carbone, a l’action vasoconstrictrice de la nicotine, a des effets de toxicité
directe de la nicotine ou d’autres composants de la fumée inhalée, et a des
mécanismes infectieux et inflammatoires.

Un effet paradoxal du tabac pendant la grossesse est qu'il diminue le risque
d’hypertension gravidique. Cependant, en cas d’hypertension, le tabac
augmente le risque de complications comme la mort feetale ou le retard de
croissance intra-utérin (Zhang et coll., 1997).

Lexposition au tabac in utero est a l'origine d’altérations structurales et fonc-
tionnelles des poumons (Fauroux, 2003). Pour un certain nombre de patho-
logies de ’enfant, il n’est pas toujours possible de séparer les effets du tabac in
utero de ceux d’une exposition postnatale au tabagisme des parents, exposi-
tion qui concerne plus de 50 % des nourrissons (Lelong et coll., 2001).
Globalement, I’exposition pré- et/ou postnatale au tabac est associée a une
augmentation de la pathologie respiratoire et du risque de mort subite inex-
pliquée du nourrisson (Golding, 1997 ; Chéron et Timsit, 2003).

Lexposition pré- et/ou postnatale au tabac a aussi été mise en cause dans la
survenue des cancers de 'enfant, mais les résultats de la littérature ne sont
pas clairement en faveur d’'une telle relation (Sasco et Vaino, 1999). En
revanche, il est trés vraisemblable que le systéme nerveux central en dévelop-
pement puisse étre atteint (Niaura et coll., 2001) quoique, 1a aussi, il ne soit
pas toujours tres facile de distinguer les effets de 'exposition in utero et ceux
de Pexposition postnatale, ni de séparer les effets propres du tabac des effets
inhérents aux caractéristiques des fumeuses sur les plans psychologique et
social (Cnattingius et coll., 1992 ; Lelong et coll., 1995 ; Kaminski et
Guignon, 1996 ; Lelong et coll., 2001) tout comme de ceux liés a I'environ-
nement postnatal de 'enfant (Tong et McMichael, 1992 ; Larroque, 2003).
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La littérature montre des relations entre 'exposition in utero au tabac et des
troubles du comportement, en particulier 'hyperactivité, chez 'enfant ou le
jeune, sans toutefois que la nature causale de cette relation soit établie de
maniére indiscutable (Tong et McMichael, 1992 ; Eskenazi et Castorina,
1999 ; Cornelius et coll., 2001 ; Larroque, 2003). Il en va de méme pour ce
qui concerne le développement psychomoteur et cognitif de I’enfant (Tong
et McMichael, 1992 ; Kaminski, 1997 ; Eskenazi et Castorina, 1999 ;
Larroque, 2003). Des relations existent également entre le fait d’étre né
d’une mere fumeuse et la pathologie psychiatrique d’une part, et le compor-
tement antisocial ou la criminalité des jeunes ou des adultes d’autre part,
mais I'interprétation de telles associations est encore plus complexe et fait
I'objet de controverses (Koren, 1999 ; Wakschlag et coll., 2002).

Cet état des connaissances sur les effets de Pexposition au tabac in utero et
dans l'environnement néonatal sur le développement feetal et infantile
montre l'intérét de la question d’'un role éventuel de I'exposition pré- et
néonatale au tabac dans la constitution ultérieure de la dépendance au tabac.
En I'absence totale de données épidémiologiques sur le role éventuel de
'exposition néonatale au tabac environnemental ou de I'exposition a la
nicotine par 'intermédiaire de I'allaitement maternel, la suite de ce chapitre
sera centrée sur 'usage du tabac pendant la grossesse.

Exposition in utero au tabac et risque de dépendance :
questions de méthode

La recherche de liens entre exposition in utero au tabac et dépendance
ultérieure au tabac de l'enfant A nafitre rencontre un certain nombre de
difficultés méthodologiques qu’on peut classer en trois grandes catégories :
mesure de l'exposition (c’est-a-dire du tabagisme pendant la grossesse),
mesure de la dépendance au tabac de ’enfant et mesure et interprétation de
la relation éventuelle entre exposition prénatale et dépendance ultérieure.

Mesure de I'exposition

Dans le contexte frangais, ['usage du tabac au moment d’une grossesse semble
bien rapporté. En témoignent I'augmentation au cours des années du taba-
gisme déclaré avant et pendant la grossesse dans les enquétes nationales
périnatales (Blondel et coll,, 1997 et 2001), dans les enquétes suivant
I’évolution du tabagisme chez les femmes en population générale (Aliaga,
2001), les augmentations observées dans les déclarations des femmes
enceintes méme lors des campagnes anti-tabac (Kaminski et coll., 1995) ou
la comparaison a des données biologiques (Burguet et coll., 2001). Si 40 %
des fumeuses habituelles cessent de fumer lorsqu’elles sont enceintes, c’est en
général des le 1° trimestre de la grossesse, et il y a peu de variations ensuite,
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méme si un petit nombre de femmes arrétent et reprennent plusieurs fois
pendant la durée de la grossesse (Pickett et coll., 2003). Globalement, pour la
plupart des issues de grossesse, il n'y a pas de différence entre non-fumeuses
habituelles et fumeuses ayant arrété au moment de référence de I'enquéte

(US Department of health and human services, 1980).

Idéalement, le recueil devrait se faire de maniere prospective, pendant la
grossesse. Le recueil rétrospectif dans les jours qui suivent 'accouchement
semble donner des informations de bonne qualité (Burguet et coll., 2001) ;
en revanche, un recueil rétrospectif beaucoup plus tardif pose la question de
la mémorisation, mais avec un risque d’erreur qui ne devrait pas dépendre du
statut fumeur ou non de enfant. Toutefois, si le recueil se fait au moment ot
I'enfant est lui-méme a I'Age d’étre fumeur, la réponse maternelle peut étre
biaisée par le statut fumeur ou non-fumeur de ’enfant.

Mesure de la dépendance au tabac de I’enfant

Lorsqu’on cherche a évaluer le statut de I'enfant vis-a-vis du tabac, il est
difficile de distinguer la dépendance de 'usage, ou méme de la simple expéri-
mentation, lorsque la population étudiée est composée d’enfants ou de jeunes
adolescents. L’idéal serait d’étudier des populations de jeunes adultes chez
lesquels les criteres de dépendance habituellement admis ont un sens. Chez
les enfants et adolescents, 'effet Age sur 'expérimentation ou I'usage régulier
du tabac est tres fort : Pexpérimentation du tabac passe d’environ 60 % a
14 ans a environ 80 % a 18 ans chez les garcons comme chez les filles ; pour
I'usage régulier d’au moins une cigarette par jour, les taux passent de moins de
10% a 14 ans a2 40 % a 18 ans (Choquet et coll., 2000). Les phénomenes
observés seront donc tres différents selon 1'age de la population, et éloignés
des criteres de définition de la dépendance.

Mesure et interprétation de la relation

On appelle respectivement P, et P, les pourcentages d’enfants fumeurs selon
qu’ils ont ou non été exposés au tabac in utero. On peut supposer que cette
exposition in utero peut modifier le risque de dépendance ultérieure au tabac
de maniere additive ou multiplicative (Rumeau-Rouquette et coll., 1993a).
Dans un modele additif, on mesurera la relation par la différence P, — Py ;
dans un modele multiplicatif, la mesure sera soit le risque relatif

(RR) = P,/P,, soit l'odds ratio (OR) = [P,/(1 — P,))/[Po/(1 — Po)l.

En pratique, 'odds ratio est trés utilisé car le modele multiplicatif semble plus
adapté a la modélisation des phénomeénes biomédicaux que le modele
additif ; il peut étre utilisé dans les différents types d’enquéte, n’est pas borné
par la valeur de Py, au contraire du risque relatif, et il est facile & modéliser
avec la régression logistique. Si le risque relatif est plus grand que 1, I'odds
ratio est toujours plus grand que le risque relatif. Il s’en rapproche si le
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phénomene étudié est rare et si le risque relatif n’est pas trop éloigné de 1
(Rumeau-Rouquette et coll., 1993a).

Si une relation entre un facteur d’exposition (ici I'exposition in utero au
tabac) et une maladie ou un état (ici la dépendance au tabac) est mise en
évidence, on va chercher a savoir si cette relation peut étre de nature causale
en considérant un certain nombre d’arguments, internes a ’étude ou
externes, en faveur de la causalité (Rumeau-Rouquette et coll., 1993c). Le
premier aspect est celui de la validité interne de 1’étude :

* mesures non biaisées de ’exposition au tabac prénatal et de la dépendance
ou de l'usage du tabac de I'enfant, comme on I’a vu plus haut ;

* enfants suffisamment 4gés pour que les proportions de ceux qui ont expéri-
menté le tabac, sont devenus fumeurs réguliers ou dépendants, soient assez
grandes pour étre analysées ; il faut tenir compte des quelques années néces-
saires au passage de I'expérimentation a la dépendance éventuelle ;

* nombre et caractéristiques des perdus de vue s'il s’agit d'une étude de
cohorte ;

* taille de I’échantillon suffisante pour que la mesure de la relation soit faite
avec une bonne précision ;

* estimation non biaisée de la relation, par prise en compte adaptée des
facteurs de confusion, c’est-a-dire ni sous-ajustée ni sur-ajustée (Hernan et

coll., 2002).

Les facteurs candidats a étre potentiellement « facteurs de confusion » sont
les nombreux facteurs dont on sait qu’ils caractérisent les enfants fumeurs par
rapport aux non-fumeurs ou qu'ils interviennent dans le passage a la dépen-
dance : facteurs psychologiques, familiaux, sociaux. Ces facteurs risquent
d’autant plus d’intervenir dans 'explication de la relation entre exposition
prénatale au tabac et dépendance ultérieure qu’ils varient également selon le
tabagisme maternel pendant la grossesse. Cependant, dans I'étude d’une rela-
tion entre une exposition et une maladie, schématiquement, un facteur peut
étre un facteur de confusion, 2 prendre en compte par des techniques appro-
priées d’ajustement (Rumeau-Rouquette et coll., 1993b), s'il est a la fois une
cause commune de |’exposition et de la maladie : ceci suppose a la fois que le
facteur de confusion précede I'exposition et la maladie (il ne peut donc pas
étre une conséquence de la maladie) et qu'il ne soit pas un facteur intermé-
diaire dans le mécanisme qui lie 'exposition a la maladie.

La figure 11.1 montre différents mécanismes supposés selon lesquels il sera ou
non justifié d’ajuster pour la relation qui nous intéresse.

Dans ’exemple 1, le milieu social intervient a la fois sur le fait que la femme
enceinte soit fumeuse et sur le fait que l’enfant devienne fumeur. Pour
évaluer le role propre du tabac prénatal sur le tabagisme de ’enfant, il faut
ajuster sur le milieu social.

Lexemple 2, qui concerne le tabac dans 'environnement familial, est théori-
quement similaire et il serait légitime d’ajuster. Cependant, les corrélations
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Exemple 1
Milieu social défavorisé ——Jp» Tabac prénatal ———» Enfant fumeur

Exemple 2
Tabac dans la famille ———J» Tabac prénatal ———Jp» Enfant fumeur

\_/'

Exemple 3
Tabac prénatal ____p. Difficultés scolaires______ . Enfant fumeur
Exemple 4 Tabac prénatal

Dépression maternelle Enfant fumeur

«4----

Mal-étre enfant

Figure 11.1 : Associations entre exposition in utero au tabac, tabagisme ulté-
rieur de I’enfant et d’autres facteurs

entre tabac dans I'environnement familial et tabac prénatal peuvent étre trop
fortes pour le permettre techniquement (phénomene de colinéarité). En
effet, 'usage du tabac par la mere pendant la grossesse et dans I'année qui suit
la naissance de I'enfant et 'usage du tabac par le pere sont tres liés. Si 40 %
des fumeuses habituelles cessent de fumer pendant la grossesse, 5 2 6 mois
apres la naissance 50 4 60 % d’entre elles ont repris, alors que parmi celles qui
ont continué pendant la grossesse, seulement 8 & 10 % arrétent apres la
naissance (Lelong et coll., 2001). De plus, le fait que le conjoint soit ou non
fumeur est un facteur déterminant (Nafstad et coll.,, 1996). En France,
lorsque le conjoint est fumeur, les femmes sont deux fois plus nombreuses a
étre fumeuses habituelles ; quand elles sont fumeuses, elles sont 30 % moins
nombreuses 2 s’arréter pendant la grossesse, et si elles se sont arrétées pendant
la grossesse, elles sont 1,5 fois plus nombreuses a reprendre dans la premiére
année (Lelong et coll., 2001). Ceci explique la difficulté qu’il y a a séparer les
effets éventuels du tabac prénatal de ceux du tabac environnemental post-
natal, ou les effets de 'exposition due au pere des effets de I'exposition due a
la mere.

Dans I'exemple 3, on peut penser que les difficultés scolaires sont une consé-
quence du tabac prénatal et qu’elles sont un mécanisme intermédiaire dans la



Exposition prénatale au tabac

relation entre tabac prénatal et tabagisme de ’enfant. Dans ce cas, ajuster sur
les difficultés scolaires serait un sur-ajustement dans ’évaluation de la rela-
tion entre exposition in utero au tabac et tabagisme ultérieur de 'enfant.

Enfin, 'exemple 4 montre un modéle un peu plus complexe : dépression
maternelle comme cause du tabagisme pendant la grossesse d’'une part, d'un
mal-étre de 'enfant d’autre part, ce dernier lui-méme a 'origine du tabagisme
de 'enfant. Dans ce cas, pour évaluer la relation tabac prénatal-tabagisme de
I’enfant, il faut ajuster sur la dépression maternelle, mais pas sur le mal-étre
de l'enfant.

En dehors de la validité interne de I’étude, différents arguments sont 2
prendre en considération en faveur de la causalité, méme si tous ne sont pas
nécessaires :

* une liaison forte, c’est-a-dire un OR grand, avec un intervalle de confiance
étroit (aprés prise en considération des facteurs de confusion potentiels
connus), a plus de chance d’étre de nature causale qu’une liaison plus faible,
peut-étre explicable par des facteurs de confusion inconnus ;

* une relation dose-effet renforce également I’hypothése de causalité, de
méme si la suppression de 'effet suit la suppression de 'exposition ;

* si une relation est causale, on s’attend & la retrouver dans différentes
populations ; on s’attend également a une certaine cohérence dans les évolu-
tions spatio-temporelles de 'exposition et de l'effet ;

* enfin, les arguments biologiques et physiopathologiques étayant les rela-
tions observées sont particulierement importants.

Exposition in utero au tabac et dépendance au tabac :
données de la littérature

Le premier article abordant la question du lien entre I'exposition prénatale
au tabac et 'usage du tabac par I'enfant est paru en 1994 (Kandel et coll.,
1994). Il présente les résultats provenant de deux études différentes menées
aux Etats-Unis, dont aucune n’avait été initialement mise en place dans cet
objectif, d’oll un certain nombre de limites méthodologiques. La premiere
étude est basée sur la New York State (NYS) follow-up cohort. Uéchantillon
d’origine a été tiré au sort dans les lycées de I’Etat de New York en 1971-72,
et suivi pendant 19 ans. Les participants ont été réinterrogés en 1980, 1984
et 1990. En 1990, le taux de suivi était de 72 % ; les enfants ainés des
participants ont également été interrogés s'ils avaient entre 9 et 17 ans, de
méme que les conjoints ; 90 % des ainés ont participé. Au total, 'échantillon
comprend 193 paires mére-enfant, les enfants avaient en moyenne 13 ans
lors de I'entretien. Les enfants ont été interrogés sur leur consommation de
tabac, en général et au cours de I'année précédant ’enquéte. Les meres ont
été interrogées sur leur usage du tabac a chaque interview, et en 1990, donc
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trés rétrospectivement, elles ont également été interrogées sur leur usage du
tabac quand elles étaient enceintes de I'enfant faisant partie de 'enquéte.

La seconde étude provient de la National longitudinal survey of the work expe-
rience of youth cohort (NLSY). Cette cohorte est basée sur un échantillon
national représentatif des jeunes nés entre 1957 et 1963, tiré au sort en 1979
et suivi annuellement ; le taux de participation initial est de 90 %, et le taux
de suivi de plus de 90 %. En 1990, les femmes ont été enquétées, ainsi que
leur enfant ainé s'il était 4gé de 10 a 18 ans, et les données étaient completes
pour 796 paires mere-enfant. Les enfants avaient en moyenne 13 ans
lorsqu’ils ont répondu ; ils ont rempli un autoquestionnaire sur leur consom-
mation de tabac, en général et au cours des trois mois précédents. Les
données sur le tabac pendant la grossesse ont été recueillies entre 1983 et
1986, donc trés postérieurement a la grossesse.

Les deux études, analysées en parallele, ont donné des résultats assez proches
(tableau 11.I) : une relation entre exposition prénatale au tabac et usage du
tabac un peu plus marquée pour les filles que pour les garcons, en particulier
pour l'usage récent ; mais les différences entre garcons et filles n’ont pas été
testées. Ces résultats subsistent aprés ajustement sur 'Age de l'enfant, le
niveau d’études maternel et la consommation actuelle de tabac de la mere. Il
n’y a pas de véritable relation dose-effet avec la quantité fumée pendant la
grossesse. Les limites de ce travail tiennent principalement 2 la faible taille

Tableau 11.1 : Usage du tabac des enfants en fonction de l'usage du tabac par
la meére pendant la grossesse (d’apres Kandel et coll., 1994)

Gargons Filles
Tabac pendant la grossesse Non Oui p, @  p,® Non Oui py @  p, ®
Tabagisme de I'enfant
Cohorte NYS © 71 38 43 4
au moins une fois 24 % 27 % ns ns 13 % 39 % <0,01 ns
année passée 15 % 20 % ns ns 4% 26%  <0,01 ns
persistance @ 61% 75% ns 2% 67% ns
Cohorte NLSY © 251 148 249 148
au moins une fois 18 % 28%  <0,05 ns 19 % 20 % ns ns
trois derniers mois 3% 8 % <0,05 ns 5% 14 % <0,01 <0,05
persistance 17% 28% ns ns 26% 72% <0001 <0,05

a) Comparaisons brutes

b) Comparaisons ajustées sur 'age de I'enfant, le niveau d’études de la mere et la consommation actuelle de
tabac de la mére

c) New York State follow-up cohort

d) Pourcentage de ceux qui ont fumé 'année passée rapporté & ceux qui ont fumé au moins une fois dans leur
vie

e) National longitudinal survey of the work experience of youth cohort

f) Pourcentage de ceux qui ont fumé au cours des trois derniers mois rapporté & ceux qui ont fumé au moins une
fois dans leur vie

ns : non significatif ; - : non testé car effectifs insuffisants
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des échantillons, au recueil rétrospectif tres tardif des donnés sur le tabagisme
pendant la grossesse, et a la grande étendue d’Age des enfants étudiés, ainsi
qu’a leur faible Age moyen ; le jeune Age ne permet pas une étude de la
dépendance vis-a-vis du tabac, mais plutot de 'expérimentation. Les données
de la premiere étude ont été réanalysées (Griesler et coll.,, 1998), pour
examiner si les problémes de comportement de I’enfant pouvaient intervenir
dans les relations entre 'exposition prénatale et I'usage ultérieur du tabac, et
expliquer les résultats différents pour les garcons et pour les filles. Les résultats
montrent que 'exposition prénatale au tabac garde un rdle propre, méme
apres prise en compte des problémes de comportement. Par ailleurs, 'interac-
tion entre tabac prénatal et sexe de l'enfant a ici été testée et est non
significative, ce qui n’est pas en faveur d’'un effet différentiel selon le sexe de
I'enfant.

La méme équipe a malgré tout poursuivi ses travaux sous ’hypothése d’un
role de Pexposition prénatale limité aux filles, en supposant un effet anti-
cestrogénique du tabac chez les femmes, entrainant des taux de testostérone
plus élevés pendant la grossesse chez les fumeuses et leur feetus fille. Ces taux
plus élevés de testostérone feetale pourraient affecter le cerveau, induire des
modifications hormonales a plus long terme, et peut-étre influer sur les
comportements. L'étude a porté sur 227 filles nées entre 1960 et 1963
(Kandel et Udry, 1999). Leurs meres avaient été interrogées pendant la
grossesse, des prélévements sanguins avaient été réalisés également pendant
la grossesse et congelés. Les filles ont été interrogées aux Ages de 9-11 ans,
puis 15-17 ans et 27-30 ans. Cet échantillon résulte de multiples sélections.
Malgré le temps écoulé, les prélevements ont permis le dosage de la cotinine
et de la testostérone. Les résultats montrent des corrélations significatives du
tabagisme pendant la grossesse et, dans une moindre mesure, des taux de
testostérone pendant la grossesse avec la consommation de tabac a 'adoles-
cence, mais cette derni¢re n’est pas corrélée avec les taux de cotinine
pendant la grossesse. La méthode d’analyse utilisée est complexe, et les résul-
tats, difficiles & interpréter, nécessitent confirmation. Une approche similaire
chez les garcons serait nécessaire pour affirmer la spécificité du mécanisme

chez les filles.

En Nouvelle-Zélande, la Christchurch health and development study a suivi une
cohorte d’environ 1 000 enfants nés a Christchurch en 1977. A 18 ans,
1 022 enfants (80 % de la cohorte initiale) ont fait 'objet d’un suivi complet
permettant d’étudier les relations entre I’exposition prénatale au tabac et le
devenir en termes de santé mentale et de consommation de psychotropes
(Fergusson et coll., 1998). Cette étude est la premiere a s’intéresser spécifi-
quement 2 la dépendance au tabac de I'adolescent. 'indicateur retenu est le
nombre de signes de dépendance a la nicotine dans la liste retenue par le
DSM-IV pour le diagnostic de dépendance a la nicotine. L'analyse ne
distingue pas gargons et filles. Les données brutes montrent un score moyen
de dépendance a la nicotine significativement plus élevé chez les enfants de

277

ANALYSE



Tabac — Comprendre la dépendance pour agir

278

fumeuses pendant la grossesse que chez ceux de non-fumeuses, avec une
relation dose-effet. Le score moyen passe de 0,41 chez les enfants de
non-fumeuses 4 0,83 chez les enfants dont les méres fumaient au moins
20 cigarettes par jour. Cependant, le niveau moyen des scores est trés faible,
indiquant que le nombre de dépendants dans I"échantillon doit étre trés petit
et/ou le niveau de dépendance trés faible. Aprés ajustement sur I'Age de la
mere, son niveau d’études, la notion de grossesse planifiée ou non et I'exis-
tence d’abus sexuel dans Ienfance, il n’y a plus de différence. On peut
s'interroger sur la signification de I'ajustement sur cette derniére variable, qui
peut d’ailleurs correspondre a des événements postérieurs a la constitution de
la dépendance au tabac.

Une autre étude réalisée aux Etats-Unis (Cornelius et coll., 2000) s'est inté-
ressée a la question de l’exposition prénatale au tabac comme facteur de
risque d’expérimentation précoce du tabac. Cette étude a porté sur un échan-
tillon de 829 femmes recrutées dans une maternité en 1982-84. L'usage du
tabac pendant la grossesse a été recueilli lors de 'entrée dans 'enquéte ; les
enfants ont été interrogés 4 10 ans. Comme il y a eu des perdus de vue et des
refus secondaires, 1'’étude n’a porté que sur 589 paires mere-enfant. Etant
donné le faible nombre d’enfants ayant fumé, I'indicateur retenu était le fait
d’avoir essayé la cigarette au moins une fois dans la vie, et seulement 6 % des
enfants étaient dans ce cas. Les enfants de mere fumeuse pendant la grossesse
avaient un peu plus souvent que les autres expérimenté le tabac a 1'Age de
10 ans ; I'usage actuel du tabac par la mére n’intervenait pas. Le facteur de
loin le plus prédictif était le fait d’avoir des amis consommateurs de tabac. Le
faible Age des enfants et le faible taux d’expérimentateurs du tabac rendent
l'interprétation difficile. De plus, dans cette étude comme dans la précédente,
les résultats descriptifs simples ne sont pas fournis et les données traitées de
manieére quantitative supposent des relations linéaires ou au moins dose-effet
qui ne sont pas forcément le reflet de la réalité.

La derniere étude identifiée provient aussi des Etats-Unis ; elle porte sur un
sous-échantillon du National collaborative perinatal project, enquéte multicen-
trique ayant recruté plusieurs milliers de femmes enceintes entre 1957 et
1966 (Buka et coll., 2003). Le travail présenté ici porte sur le site de Provi-
dence, ot 3 089 femmes, ayant eu 4 140 grossesses pendant la période
d’étude, ont été incluses. Deux sous-échantillons ont été utilisés pour
I’étude ; le premier, constitué en 1984, lorsque les enfants avaient entre 17 et
27 ans, sur-représentait les enfants nés aprés complications de la grossesse ou
de I'accouchement ; il a inclus 995 enfants, dont 692 (70 %) ont effective-
ment été interrogés en 1984. Le second, constitué en 1996, lorsque les
enfants avaient entre 30 et 39 ans, sur-représentait les enfants avec difficultés
d’apprentissage a I'dge de 7 ans ; il a inclus 1 057 enfants, dont 720 (68 %)
effectivement interrogés en 1996. Pour les 146 enfants interrogés aux deux
temps, c’est I'entretien de 1996 qui a été retenu. Les deux sous-échantillons
ont été réunis pour I’étude, donnant au total 1266 dyades meére-enfant.
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Lusage du tabac par la mere a été recueilli a différents moments de la
grossesse, et les femmes ont été classées en trois groupes selon la quantité
maximale déclarée : non-fumeuses, moins d’un paquet par jour, et au moins
un paquet par jour. Les enfants ont été interrogés le plus souvent en face a
face, de maniére a évaluer leur usage du tabac tout au long de la vie, ainsi que
leur dépendance au tabac 2 un moment quelconque de la vie, selon les
criteres du DMS-III. Plus de 60 % des meres étaient fumeuses pendant la
grossesse, et parmi elles, pres de 60 % fumaient au moins un paquet par jour.
On observe les mémes pourcentages de fumeurs réguliers 2 un moment quel-
conque de la vie (62 %) et de dépendants a la nicotine a un moment quel-
conque de la vie (45 % de la population totale) dans les deux sous-
échantillons. Les relations entre tabac pendant la grossesse et tabagisme de
I’enfant sont d’emblée présentées ajustées sur différentes caractéristiques
sociodémographiques lors de la grossesse, le sexe et 'Age de ’enfant a 'inter-
view. Elles font apparaitre une augmentation du risque de dépendance chez
les enfants de mere ayant fumé au moins un paquet par jour pendant la
grossesse (OR 1,6 ; IC 95 [1,2-2,1]), mais aucune différence entre enfants de
non-fumeuse et enfants de fumeuse de moins d’'un paquet par jour. Par
ailleurs, les résultats obtenus sont identiques pour les garcons et les filles. Ces
résultats présentent toutefois des difficultés d’interprétation : les deux sous-
échantillons réunis ont été recrutés sur des criteres différents, mais qui tous
deux sur-représentent les enfants avec des problémes directement ou indirec-
tement liés au tabac. Le taux de fumeuses pendant la grossesse est extréme-
ment élevé, de méme que les quantités fumées. Les pourcentages de
dépendance chez les enfants sont aussi particulierement élevés par rapport
aux données nationales américaines (Anthony et coll., 1994) ; de plus, il est
surprenant que les taux ne varient pas avec I'Age. Il est donc tres difficile
d’extrapoler ces résultats a la situation actuelle de I'usage du tabac pendant la
grossesse en France, comme dans la plupart des pays.

Si 'exposition prénatale au tabac était un facteur déterminant dans le risque
de dépendance au tabac chez les enfants, le taux de fumeuses pendant la
grossesse ayant augmenté de maniére documentée depuis les années 1960, on
aurait dii observer une augmentation parallele, décalée d’une vingtaine
d’années, du taux de fumeurs dans la population adulte masculine et fémi-
nine. Or chez les hommes autour de 25 ans, on observe une diminution
réguliere du tabagisme, de 70 % en 1953 245 % en 2000 (Hill, 1998 ; Aliaga,
2001) ; chez les femmes du méme A4ge, si 24 % étaient fumeuses en 1953,
32 % en 1980 et 38 % en 1990, une diminution semble amorcée ensuite,
avec 35 % en 2000 (Hill, 1998 ; Aliaga, 2001). Chez les adolescents, apres
une décennie marquée par I'augmentation du tabagisme (Choquet et coll.,
2000), les données les plus récentes marquent une légére tendance 2 la baisse
chez les garcons comme chez les filles (Beck et Legleye, 2003). Ces tendances
discordantes entre exposition prénatale et usage du tabac n’excluent pas pour
autant que l'exposition prénatale puisse jouer un rdle dans la dépendance,
mais montrent que d’autres facteurs importants interviennent également et
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ont vraisemblablement évolué de maniere opposée au cours des années.
Lobservation selon laquelle le nombre de fumeurs et fumeuses adultes est
bien supérieur a celui des individus exposés in utero va dans le méme sens.
Enfin, nous n’avons pas d’éléments pour évaluer la proportion de dépendants
parmi les fumeurs et fumeuses a différentes périodes.

Implications en santé publique

En termes de santé publique, la question du role de I'exposition in utero au
tabac dans la constitution d’une dépendance ultérieure au tabac demeure
importante, étant donnée la fréquence élevée de cette exposition (25 %). En
effet, dans l'analyse du role d’'un facteur d’exposition dans une maladie,
lorsque I’exposition est fréquente, le risque de la « maladie », ici la dépen-
dance au tabac, attribuable a cette exposition peut étre relativement impor-
tant, méme si le risque relatif n’est pas tres élevé (Rumeau-Rouquette et coll.,
1993a). Par exemple, avec une fréquence d’exposition de 25 % et un risque
relatif de 1,5, si la relation est causale, on peut évaluer a environ 10 % les cas
de dépendance qui seraient attribuables a cette exposition.

Si on peut attendre des éléments de réponse a la question posée grice a
I'expérimentation animale, la complexité des mécanismes d’action de la
nicotine dans le cerveau, les nombreuses différences de ces mécanismes
d’action entre I'homme et 'animal, en particulier les rongeurs, le nombre et
la nature des facteurs intervenant dans 'usage du tabac chez ’lhomme, font
qu’il serait nécessaire de disposer d’enquétes bien faites sur des échantillons
de taille suffisante. De telles enquétes permettraient de déterminer I'impact
de I'exposition prénatale au tabac sur la dépendance au tabac, de quantifier le
role de ce facteur par rapport aux autres, et d’identifier les interactions
éventuelles de ce facteur avec les nombreux autres facteurs, psychologiques,
familiaux et sociaux intervenant dans 'usage du tabac et la dépendance.

Le manque de connaissances solides sur les effets de 'exposition prénatale au
tabac, et donc a la nicotine, concerne aussi le rdle éventuel des substituts
nicotiniques car on ne connait pas l'efficacité ni les effets secondaires de ces
substituts pendant la grossesse (Dempsey et Benowitz, 2001). On sait toute-
fois que le métabolisme de la nicotine et de la cotinine est accéléré pendant
la grossesse (Dempsey et coll., 2002), ce qui veut dire que P'efficacité exigerait
des doses plus élevées qu'en dehors de la grossesse, doses dont les consé-
quences a long terme ne sont pas connues. En revanche, d’autres formes
d’intervention non pharmacologiques s’averent efficaces pour une partie des
femmes enceintes, sans qu’une approche particuliere ait montré sa supériorité
sur les autres (Lumley et coll., 2003). Cette efficacité semble toutefois limitée
a la période de la grossesse et des tout premiers mois aprés la naissance

(Sexton et coll., 1987).
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En conclusion, des arguments liés a la fréquence de I'usage du tabac pendant
la grossesse et aux effets établis du tabac sur divers aspects du développement
feetal justifient d’explorer ’hypothése d’un role de I’exposition prénatale au
tabac dans le risque d’'une dépendance ultérieure. Bien que la littérature
semble montrer une augmentation du risque d’usage du tabac en cas d’expo-
sition prénatale, elle est pour 'instant trop limitée en nombre et en qualité.
Des études épidémiologiques adaptées seraient nécessaires pour quantifier ce
risque, s'il existe, et savoir comment il interagit avec les nombreux autres
facteurs de dépendance au tabac.
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