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Glossailre

CHU: Centre Hospitalier Universitaire

CNGOF: College National des Gynecologues et Obstétriciens Francais
DG: Diabéte Gestationnel

EPF: Estimation de Poids Feetal

HELLP syndrome : Hemolysis, Elevated Liver enzymes, Low Platelet count syndrome
HGPO: Hyperglycémie Provoquée Orale

IMC: Indice de Masse Corporelle

IMG: Interruption Médicale de Grossesse

IVG: Interruption Volontaire de Grossesse

MFIU: Mort Feetale In Utero

OMS: Organisation Mondiale de la Santé

OR: Odd-Ratio

ORMI: Observatoire Régional de la Mortalité Infantile

PMSI : Programme de Médicalisation des Systemes d'Information
RPC: Recommandations pour la Pratique Clinique

RPBN: Réseau de Périnatalité de Basse-Normandie.

RSA : Resumé de Sortie Anonymisé

RSS : Résume de Sortie Standardisé

RUM : Résumé d’Unité Medicale

SA: Semaine d'Aménorrhée



Introduction

Lorsque I'on parle de la naissance, on pense forcément a la vie mais on en oublie trés
souvent la mort, et la maternité est certainement I'endroit ou I'on s'attend le moins a la
rencontrer. Pourtant, la sage-femme est susceptible d'y faire face, qu'elle soit subite ou
programmée en période ante ou post-natale, ou encore qu'il s'agisse d'une mort maternelle.
Dans notre étude, nous nous attarderons sur le décés du feetus qui survient au cours de la
grossesse. N'étant pas moins douloureux qu'un autre, il a pourtant pendant trés longtemps été
passé sous silence, et ce probablement pour ne pas réveiller une douleur que I'on ne saurait

expliquer.

Sur le terrain en premiére ligne, dans la salle de naissance, la sage-femme a pour
délicate mission d'accompagner non-seulement la patiente, mais le couple dans son
intégralité. Elle a pour obligation, a cet instant, de trouver I'énigmatique «juste distance
professionnelle» a laquelle tant d'autres praticiens hospitaliers sont confrontés. Elle doit
simultanément favoriser I'expression des sentiments et rassurer quant a leur normalité, mais
aussi rendre la perte réelle et encourager la participation aux rites funéraires, sans pour autant
acculer les parents afin que le processus de deuil puisse débuter. Toujours polyvalente, la
sage-femme doit pouvoir informer, accompagner, orienter les patients mais aussi tenir son
réle médical et participer a la collecte des indices permettant d'accéder a la réponse du

«pourquoi?».

Notre étude ne porte pas sur la place que tient la sage-femme en salle de naissance,
mais sur l'accession a la réponse du «pourquoi». Nous tenterons d'apporter une contribution
afin de déterminer la place que tiennent certains éléments cliniques considérés comme des
facteurs de risque dans la survenue d'un déces in utero. Nous évoquerons dans un premier
temps quelle définition nous donnerons au terme de mort feetale, puis nous poursuivrons sur
un bref descriptif des principaux facteurs de risque que nous avons choisis d'étudier: I'obésité

et le diabéte.
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1. Mort feetale in utero: définitions et aspects legislatifs

Le phénomene de mortinaissance était autrefois considéré comme un non-événement
par les praticiens et la société, minimisant ainsi I'importance du bébé mort. Cependant, cette
attitude face au déces entre en contradiction totale avec la demande des professionnels de
santé d'investissement de la grossesse par la mére. Cela ayant pour principale conséquence de
concourir au mal étre de la femme déja en situation de deuil et donc de faiblesse
psychologique. 1l s'agit d'ailleurs d'une des raisons pour laquelle cet événement est souvent
passé sous silence par le couple et ses proches [1]. Dans les pays les plus développés ou une
prise en charge psychologique complete est disponible, une femme sur cing subit soit une
dépression a long terme, une anxiété chronique ou bien un syndrome de stress post-

traumatique aprés un déces in utero [2].

D'aprés I'Organisation Mondiale de la Santé (OMS), nous entendons par enfant «mort-
né» depuis 1977 «le décés d'un produit de conception, lorsque ce déces est survenu avant
I'expulsion ou I'extraction compléte du corps de la mere, indépendamment de la durée de
gestation; le déces est indiqué par le fait qu'apres cette séparation, le feetus ne respire ni ne
manifeste aucun autre signe de vie, tel que battement du cceur, pulsation du cordon ombilical
ou contraction effective d'un muscle soumis a I'action de la volonté.» [3]. Cette définition est
associée a la notion de viabilité des produits de conception, ainsi, le seuil de viabilité
également défini par I'OMS est de 22 semaines d'aménorrhée ou un poids supérieur ou égal a
500 grammes. Ce seuil a été défini en 1977 et n'a pas été actualisé depuis malgré des avancées
majeures dans le domaine de la réanimation néonatale. Il ne sert aujourd'hui que de point de
comparaison entre de nombreuses études dans le domaine périnatal. C'est aussi celui que nous

utilisons dans notre étude afin de faciliter les comparaisons dans la partie discussion.

D'apres les dernieres recommandations du College National des Gynécologues et
Obstétriciens Frangais (CNGOF) datant de décembre 2014, nous entendons par mort feetale in
utero (MFIU) le simple arrét spontané de l'activité cardiaque a partir de 14 semaines
d'amenorrhée. La notion de seuil de viabilité n'entre donc désormais plus en ligne de compte

dans la définition de la mort feetale [4].
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La définition juridique de la mort feetale in utero quant a elle, est tout aussi importante
que la définition scientifique car elle a une incidence directe sur les modalités de recueil de
Iinformation. En effet, des changements successifs de la législation ont entrainé des
problemes d'exploitation des données depuis les registres d'Etat Civil. Initialement, ces
évolutions de la legislation avaient pour objectif d'apporter une réponse aux souffrances des
familles confrontées au deuil périnatal. Ainsi, la circulaire du 19 juin 2009 précise les
modalités d'enregistrement et de rédaction des certificats d'enfants nés sans vie.
«l’établissement d’un certificat médical d’accouchement implique le recueil d’un corps formé
-y compris congénitalement malformé - et sexué, quand bien méme le processus de
maturation demeure inachevé et a [’exclusion des masses tissulaires sans aspect
morphologique. Ainsi, les situations d'interruption volontaire de grossesse et les situations
d’interruption spontanée précoce de grossesse, communément désignées par les praticiens
comme les « interruptions du premier trimestre de grossesse », survenant en deca de la
quinziéeme semaine d'aménorrhée, ne répondent pas, en principe, aux conditions permettant

I'établissement d'un certificat médical d'accouchement. » [5].

Dorénavant, la délivrance d'un acte d'enfant sans vie est réalisée a la demande des
familles, la dotation d'un prénom est possible tant sur le registre des déces de I'état civil que
sur le livret de famille. Pour autant, aucune filiation ne peut étre établie et aucun nom de

famille ne peut étre donné a I'enfant né sans vie.

2. Mort feetale in utero: quelle fréquence?

Outre I'impact psychologique indéniable, I'ampleur du phénoméne de mortinaissance
ne doit pas non plus étre reléguée au second plan. Chaque année, ce sont pres de 3 millions de
familles dans le monde qui endurent le paradoxe de la naissance d'un enfant mort et qui

doivent faire face aux traumatismes qu'il implique [1].

Le taux de mortinatalité est le rapport du nombre d'enfants nés sans vie a I'ensemble
des nés vivants et des enfants sans vie, il s'agit d'un outil d'information appréciable sur la
qualité du systeme de soin périnatal ainsi que sur l'efficacité des stratégies medicales de prise

en charge de la grossesse.
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A travers le monde, 65 millions de MFIU du troisiéme trimestre ont lieu chaque année,
98% d'entre elles sont situées dans les pays ayant un faible Produit Industriel Brut (PIB). Le
taux de mortinatalité varie de 2 pour 1000 naissances en Finlande a plus de 40 pour 1000
naissances au Nigéria et au Pakistan. 19 millions de MFIU ont cours durant la phase de travail
dans le monde (intrapartum). Au final, les MFIU touchent environ 2% des grossesses dans le
monde [6;7].

Le calcul du taux de mortinatalité est obligatoire pour chacun des pays de I'Union
Européenne [8]. D'aprés le rapport européen Euro-Peristat, publié le 27 mai 2013 et portant
sur les données de 2010, la France est le pays ayant le plus fort taux de mortinatalité d'Europe,
soit 9,2 pour 1000 naissances [9]. La principale piste avancée pour expliquer ce résultat est
que 40 & 50% des MFIU en France seraient des Interruptions Médicales de Grossesse (IMG)
réalisées aprés la 22°™ semaine d'aménorrhée. Une des difficultés soulevée par le rapport
concerne I'exploitation des données depuis les registres d'Etat Civil comme nous le

soulignions précédemment.

3. Mort feetale in utero: principaux facteurs de risque

Selon le CNGOF [4], les principaux facteurs de risques reconnus de MFIU sont les
suivants: l'obésité (IMC >30kg/m?2), I'dge maternel supérieur a 35 ans, le niveau d'éducation
bas, la consommation de cocaine, les complications vasculaires maternelles (pré-éclampsie et
éclampsie), le retard de croissance intra-utérin, I'nématome rétro-placentaire et un antécédent
de MFIU. Les facteurs de risque les plus importants pour les pays développés cités par la
revue de la littérature publiée dans le Lancet en 2011 [10] sont les suivants : poids maternel,
tabagisme maternel, 4ge maternel, primiparité, petit poids pour I’age gestationnel, hématome

rétro-placentaire, diabéte maternel et hypertension maternelle préexistantes.

D'aprés la littérature, l'obésité et le diabéte maternel préexistant sont des facteurs de
risque trés fortement associés a un déces du feetus in utero [10-16]. De plus, ces deux facteurs
sont intiment liés au mode de vie dans notre société, c'est pourquoi leur prévalence est en
constante évolution et I'étude de leur influence sur la grossesse est cruciale. Par ailleurs, il est
d'autant plus important d'étudier ces deux facteurs conjointement que leurs physiopathologies

sont liées l'une a l'autre.

Page 4 sur 36



3.1. Mort feetale in utero et obésité

Selon I'OMS, le surpoids et 1’obésité sont définis comme «une accumulation anormale
ou excessive de graisse qui présente un risque pour la santé ». L'outil de mesure du surpoids
et de I'obésité communément utilisé est I'indice de Masse Corporelle (IMC), qui correspond
au poids en kilogrammes divisé par le carré de la taille exprimée en meétre (kg/m2). L'OMS
définit le surpoids comme un IMC égal ou supérieur a 25 kg/m? et I'obésité comme un IMC
égal ou supérieur a 30 kg/m2. Toujours d'apres I'OMS, 1,3 milliards d'adultes sont en surpoids
dans le monde et pres de 600 millions sont obéses. En 2014, 11% des hommes et 15% des
femmes étaient considérés comme obéses. Ainsi, la prévalence de I'obésité a plus que doublé
au niveau mondial entre 1980 et 2014. Parmi les consequences les plus fréquentes du surpoids
et de I'obésité on trouve les maladies cardiovasculaires, le diabéte et aussi certains cancers
[17; 18].

A I'échelle francaise, selon I'étude Obépi datant de 2012, pres de 7 millions de francais
de plus de 18 ans sont considérés comme obése soit 15% et pres de 15 millions de francais
sont en surpoids avec un IMC compris entre 25 et 30 soit 32,4% [19]. A la vue de ces chiffres,
I’obésité apparait comme un probléme de santé publique d'envergure qu'il ne faut pas sous-
estimer d'autant que les complications qui en découlent sont variées et potentiellement

gravissimes.

Concernant la prise en charge obstétricale des femmes en situation de surpoids ou
d'obésité, l'accent est principalement mis sur la limitation de la prise de poids pendant la
grossesse, le suivi diététique voir psychologique, I'encouragement a la pratique d'une activité
physique ainsi que sur la surveillance des facteurs de co-morbidité tel I'nypertension ou le
diabéte par exemple. Un IMC élevé, indépendamment du diabete est fortement associé a un
risque accru de complications obstétricales, en particulier de complications relatives a un
exces de masse feetale (dystocie des épaules, dystocie mécanique de progression du mobile
feetal...), de tissu graisseux (syndrome métabolique) et de pré-éclampsie (crise d'éclampsie,
cesarienne en urgence...) [20]. Outre les complications obstétricales, des difficultés de prise en
charge peuvent également survenir: notamment la difficulté a poser une voie d'abord
veineuse, a effectuer une rachianesthésie ou une analgésie péridurale, a surveiller le rythme

cardiaque fcetal et la tocométrie, incision et extraction difficile en cas de césarienne...
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3.2. Mort feetale in utero et diabéete

3.2.1. Diabete préexistant (diabete chronique)

Nous entendons par diabete préexistant la présence d'un diabéete avant la grossesse. Il
peut s'agir d'un diabéte de type 1 ou 2 connus, traités ou non avant la grossesse, ou bien d'un
diabéte de type 2 diagnostiqué au début de la grossesse. Le diabéte de type 1 est une atteinte
auto-immune des cellules Béta des Tlots de Langerhans sécrétrices d'insuline situées au niveau
du pancréas. Le diabéte de type 2 quant a lui est lié a une insulinopénie relative associée a une

résistance insulinique.

Le diabete maternel chronique (par opposition au diabéte gestationnel) multiplie le
risque de MFIU par 3. Chaque année environ 2194 MFIU peuvent lui étre attribuées dans les

pays développés [10].
3.2.2. Diabete gestationnel

Au cours de la grossesse physiologique, une insulino-résistance apparait au début du
2°™ trimestre et s'accentue progressivement pour devenir maximale au 3*™ trimestre de
grossesse. Cette résistance est liée d'une part a une augmentation de la masse tissulaire
maternelle et d'autre part a un effet antagoniste des hormones placentaires. Il est décrit dans la
littérature un hyperinsulinisme réactionnel physiologique pour compenser l'insulino-résistance
et satisfaire les besoins nécessaires a la croissance du feetus. Dans le cas du diabete
gestationnel, il existe la méme situation d'insulino-résistance mais qui n'est pas compensée par
une sécrétion d'insuline. Ceci ayant pour consequence la mise en place d'une hyperglycémie
maternelle, et donc d'un trouble de la tolérance glucidique aussi appelé diabéte gestationnel

[21].

Dans les derniéres recommandations du CNGOF concernant la prise en charge du
diabete gestationnel [22], la définition de I'OMS est rappelée: ainsi, il s'agit d'un "trouble de
la tolérance glucidique conduisant a une hyperglycémie de sévérité variable, débutant ou
diagnostiqué pour la premiére fois pendant la grossesse, quels que soient le traitement
nécessaire et 1’évolution dans le post-partum”. Le CNGOF précise que cette définition

regroupe en réalité deux pathologies distinctes: le diabéte de type 2, préexistant mais
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découvert seulement a l'occasion de la grossesse et qui persiste dans le post-partum et un
trouble de la tolérance glucidique apparue au cours de la grossesse et disparaissant, au cours
du post-partum.

Selon cette définition, le diabéte gestationnel a une prévalence estimée en 2010 de 2%
a 6% des grossesses, ce taux pouvant varier significativement dans des populations
specifiques. De plus, comme le souligne le CNGOF dans ces mémes recommandations, la

tendance étant a l'augmentation de la prévalence.

Avant 2010, les modalités de dépistage gestationnel reposaient sur un dépistage non
ciblé, puis par la réalisation du test d'O'Sullivan (ingestion de 50 grammes de glucose, puis
mesure a une heure de la glycémie). Si ce test était positif les patientes devaient ensuite
réaliser un test d'hyperglycémie provoquée orale (HGPO) a 100 grammes de glucose [23]. Ce
dépistage n'est plus d'actualité du fait de la difficulté de sa mise en ceuvre: mauvaise tolérance
par les patientes, augmentation du délai de prise en charge, mauvaise observance et

reproductibilité difficile en sont des exemples.

Les facteurs de risques de diabéte gestationnel reconnus sont les suivants: surcharge
pondérale, age (>35 ans), origine ethnique (population asiatique), antécédents familiaux au
premier degré de diabete de type 2, antécédents obstétricaux de diabete gestationnel ou de
macrosomie et syndrome des ovaires polykystiques [22]. Ces facteurs de risques servent
désormais de support au dépistage du diabéte gestationnel au cours de la grossesse. En effet,
les femmes présentant l'un de ces facteurs de risque doit faire l'objet d'un dépistage
systématique du diabete par la mesure de la glycémie a jeun jusqu'a 24 semaines
d'aménorrhée et par la mesure de la réponse de I'organisme a une HGPO avec 75 grammes de

glucose & partir de la 24°™ semaine d'aménorrhée.

Il est admis depuis ces mémes recommandations que dans le cadre du diabete
gestationnel, 1’obésité et le surpoids maternel sont considérés comme des facteurs de risque

surajoutés de pré-eclampsie et de césarienne [22].

Le diabete gestationnel (DG) ne semble pas étre un facteur de risque indépendant de
MFIU [10]. Cependant, I’augmentation de sa prévalence constatée dans les pays développés
depuis plusieurs années, et son association fréquente avec d’autres risques reconnus tels que

I’obésité et 1’age maternel, impliquent de réévaluer son impact en termes de mortalité foetale.
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4. Question de recherche

Nous avons mis en lumiére que le diabete chronique et I'obésité sont des facteurs de
risque de mort feetale in utero. De plus, ces deux facteurs sont intiment liés au mode de vie
dans notre société, c'est pourquoi leur prévalence est en constante évolution. Il s’agit par
ailleurs de facteurs sur lesquels des mesures de prévention et des prises en charge adaptées

sont envisageables.

Nous pouvons donc légitimement nous interroger: au Centre Hospitalier Universitaire
de Caen, quelle est la part du diabéte et de I’obésité parmi les facteurs de risque de mort

feetale in utero?

Dans notre étude, nous tenterons donc de déterminer la part du diabéte et de I'obésité
dans I'occurrence de la mort feetale. Pour répondre a cette interrogation, nous exposerons dans
un premier temps les principaux objectifs de ce travail. Dans un second temps, la partie
«mateériel et méthode» contiendra un descriptif détaillé des moyens et outils employés, ainsi
que des définitions retenues pour notre étude. Ensuite, nous exposerons dans la partie
«résultats» ce que nous aurons observé. Pour finir, nous traiterons du travail qu'il reste a

accomplir et discuterons des résultats dans la partie «discussions.
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Matériel et méthodes

1. Objectifs de I'étude

L'objectif principal de I'étude était de déterminer les facteurs de risque de MFIU et
plus particulierement de déterminer le role du diabéte et de I'obésité dans la survenue d'une
Mort feetale intra-utérine au CHU de Caen entre 2008 et 2014.

L'objectif secondaire était de décrire 1’évolution de la fréquence des MFIU et de

certains facteurs de risque au CHU de Caen sur cette méme période.

2. Lieu et période d’étude

L'étude était de type monocentrique, réalisée au Centre Hospitalier Universitaire
(CHU) de Caen. La période sélectionnée allait du 1* janvier 2008 au 31 décembre 2014, soit

une durée totale de 7 ans.

3. Sélection des cas

Critéres d’inclusion : étaient inclus dans cette étude la totalité des déces in utero

«spontanés» répondant a la définition de I'Organisation Mondiale de la Santé (OMS) survenus
au CHU de Caen pendant la période d’étude. Pour étre comptabilisé, le poids de naissance
devait étre supérieur ou égal a 500 grammes et/ou I'age gestationnel supérieur ou égal a 22

semaines d'aménorrhée.

Critéres d’exclusion : Les interruptions médicales de grossesses (IMG) quelgue soit

leur terme n'étaient pas prises en compte dans I'étude. De méme, les interruptions volontaires

de grossesse (IVG) étaient exclues.
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4. Sélection des témoins

Les témoins étaient sélectionnés parmi les naissances vivantes a terme, appariés aux
cas sur I'age maternel (+/- 5 ans) et I’année de survenue de la MFIU (figure 1). Trois témoins

étaient sélectionnés pour chaque cas pour assurer une puissance statistique suffisante [24].
5. Constitution de la base de données

Le Réseau de Périnatalité de Basse-Normandie (RPBN) recense prospectivement
depuis le 1% janvier 2005 I’ensemble des cas de MFIU survenant dans la région dans le cadre
d’un observatoire régional, et réalise des controles d’exhaustivité du recueil a partir des
données issues de plusieurs sources : le service d’anatomo-pathologie et de feetopathologie du
CHU de Caen, le Programme de Médicalisation des Systéemes d'Information (PMSI), 1’état-

civil, et la déclaration des cas par les maternités.

Le RPBN constitue également une base de données des accouchements et des
naissances survenant dans la région, depuis 2010 (2008 pour les accouchements et les
naissances du CHU de Caen). La source de données pour cette base de données est le PMSI :
a chaque hospitalisation est réalisé un résume d'unité médicale (RUM) qui contient plusieurs
informations concernant la patiente et la cause de I'hospitalisation ou du transfert de service.
A la sortie de la maternité, les RUM sont compilés pour réaliser un résumé de sortie
standardisé (RSS) qui contient diverses informations concernant I'hospitalisation de la
patiente. Une fois anonymisés, les RSS deviennent des résumés de sortie anonymes (RSA) qui
sont collectés dans le Programme de Médicalisation des Systéemes d'Information (PMSI). Pour
les maternités qui disposent d’un dossier patient informatisé, des données supplémentaires a
celles recueillies dans le PMSI sont collectées : poids en début de grossesse et taille,

permettant le calcul de I’IMC, tabagisme pendant la grossesse, parité.

L'extraction des donneées et I’appariement des cas et des témoins ont été réalisés par un

bio-informaticien travaillant au RPBN.

La base de données de I’observatoire régional de la mortalité feeto-infantile (ORMI) a
recu 1’autorisation CNIL N°DR-2015-203 du 17 avril 2015, celle des accouchements et
naissances de Basse-Normandie 1’autorisation CNIL N°DE-2011-024 du 28 avril 2011.
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6. Variables analysees

L'étude portait sur les variables suivantes:

e L'age maternel au moment de I’accouchement (variable d’appariement).

e [’année de survenue de la MFIU (pour les cas) ou de la naissance (pour les
témoins) (variable d’appariement).

e Le poids au début de grossesse et la taille, permettant de calculer 1’indice de
masse corporel (IMC) maternel (poids / taille2, exprimé en kg/m2).

e La parité.

e Le rang de grossesse (singleton, jumeaux ou triplés).

e Leterme de la naissance en semaine d’aménorrhée révolue.

e Laprésence ou non d’un tabagisme maternel durant la grossesse.

e L'antécédent de césarienne chez la patiente.

e La présence ou non de diabéte chronique (diabete de type 1 ou 2 préexistant
avant la grossesse).

e Laprésence ou non d’un diabete gestationnel durant la grossesse.

e La survenue d'une rupture prématurée des membranes au cours de la grossesse,
c'est a dire la rupture des membranes avant le début du travail.

e Lasurvenue d'une menace d'accouchement prématuré au cours de la grossesse
(survenue entre 22SA et 36 SA révolues de contractions utérines régulieres
associées a des modifications cervicales qui peuvent conduire a un
accouchement en l'absence d'intervention médicale) [25].

e La présence d'un retard de croissance intra-utérin du feetus (association d'un
poids feetal ou de naissance inférieur au 10°™ percentile avec des arguments en
faveur d'un défaut de croissance pathologique - arrét ou infléchissement de la
courbe de croissance) [26].

e L'existence d'une hypertension artérielle.

e L'existence ou non d'un hématome rétro-placentaire.

e La présence ou non d'un HELLP syndrome (association d'une hémolyse, d'une

cytolyse hépatique et d'une thrombopénie).
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e La présence ou non d'un placenta preevia hémorragique (anomalie de I'insertion
placentaire sur tout ou partie du segment inférieur de l'utérus, associée a des
métrorragies).

e La survenue d'une rupture utérine (discontinuité de l'utérus gravide atteignant
le corps utérin ou le segment inférieur, au cours de la grossesse ou du travail).

e La survenue d'une hémorragie au cours du post-partum (perte sanguine

supérieure a 500mL aprés I'accouchement) [27].

7. Méthodes statistiques

Les variables continues ont été décrites par leur moyenne et leur écart-type en cas de
distribution normale, et par leur valeur médiane, le premier et le troisiéme quartile en cas de
distribution asymétrique. Les variables qualitatives quant a elles, étaient décrites par leur
fréquence et leur pourcentage.

Pour I’analyse de 1’évolution du taux de MFIU et des facteurs de risque sur la période
d’étude, les tests statistiques utilisés étaient le test de Chi2 de Pearson et le test du Chi2 de
tendance de Cochran-Armitage. Par rapport au test du chi? de Pearson utilisé classiquement
pour tester 1’association entre deux variables qualitatives, le Chi2 de Cochran-Armitage
permet de tester ’existence d’une tendance a l’augmentation ou a la diminution de la

répartition d’une variable entre les différentes classes de 1’autre variable.

Pour le calcul des odds-ratio (OR), les variables numériques ont été regroupées en
classes : la parité a été divisée en 3 classes : primiparité, 1-3 enfants (référence), et grande
multiparité (>4 enfants), et 'IMC a été divisé en 3 classes : <25 (référence), >25 a <30
(surpoids), et >30 (obésité). La grande multiparité et 1’obésité ont également été étudiées en
divisant la parité et I'IMC en 2 classes (respectivement <4 enfants / >4 enfants, et <30 kg/m?2 /
>30 kg/m?).

Les OR et leur intervalle de confiance a 95% ont été calculés par une méthode de
régression logistique conditionnelle de facon a prendre en compte 1’appariement dans les
analyses [23]. Pour I’analyse multivariée, les caractéristiques maternelles et les pathologies de
la grossesse associees au risque de MFIU avec p<0.10 en analyse univariée ont été incluses
dans un modele de régression logistique conditionnelle.
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En complément et afin de préciser le risque lié a I'association du diabete gestationnel
et de certains facteurs de risque de MFIU, une interaction entre I'existence d'un diabete
gestationnel et I'obésité, le tabagisme et I'nypertension artérielle a été recherchée.

Une p-value inférieure a 0.05 était considerée comme statistiquement significative.
Une fois extraites, les donnees ont été collectées dans un tableau Excel®, puis les analyses ont

été réalisées dans les logiciels statistiques EpiData Analysis v2.2 et SAS v9.4.

Page 13 sur 36



Reésultats

1. Nombre d'inclusions

Au total, 22 283 naissances ont été recensées sur la période 2008-2014 au CHU de

Caen. Notre étude regroupait 137 cas appariés avec 411 témoins, soit 548 naissances. La

figure 1 permet de récapituler notre méthodologie de sélection.

Naissances
recensées: N=22283

Naissances avec
issue connue

Issue inconnue*: N=1

N=22282
» |IMG N=163
\
MFIU N=137
A 4
Naissances
vivantes N=21982 >
Témoins
> vivants a
terme N=411 J

Population de
I'étude : N=548

*Accouchement & domicile, sans précision sur I'issue de grossesse.
IMG: Interruption Médicale de Grossesse

MFIU: Mort foetale in utero

Figure 1: Inclusion et exclusion des sujets.
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2. Taux de MFIU sur la période d’étude et prévalence de 1’obésité

et du diabete

Le taux global de MFIU sur la période était de 137/22 282, soit 6.2%o naissances. Les
effectifs et I’incidence des MFIU par année sont rassemblés dans le tableau | et sont illustrés
par la figure 2.

Tableau I: Evolution du taux de MFIU sur la période 2008-2014 au CHU de Caen.

2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 Total *

N@%) N@o) N©@%) N@%) N©%o) N©%) N@%) N (%) P

MFIU 23(7,1) 24(7,6) 11(34) 17(54) 19(62) 21(65) 22(6,9) 137(6,2) 0.39 0.99

MFIU: Mort feetale in utero

* Chi2 de Pearson **Chi2 de tendance
8
— N\ 76
7 71 \ /‘/‘
S \ / 5.4 :
4
\Vd
3 34
2
1
0 T T T T T T 1

2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014

Figure 2: Evolution de I'incidence des MFIU au CHU de Caen sur la période 2008-2014

L'IMC moyen sur la période était de 23,7kg.m? (+/-5,1) avec une médiane de
22,4kg.m™ (intervalle interquartile: 20,2-25,8). La distribution de I'IMC est présentée sur la
figure 3. La proportion d’obéses passait de 11,0% en 2008 a 12,9% en 2014 (p<102, Chi2 de
tendance) (tableau Il, figure 4). Le diabéte chronique avait une prévalence globale de 0,6%,
sans évolution significative sur la période. On notait une augmentation significative de la
fréquence du diabéte gestationnel, qui passait de 3,8% en 2008 & 11,0% en 2014 (p<1073, Chi2
de tendance). L’augmentation de la fréquence du DG était également significative (p<10?,
Chi2 de tendance) si nous ne tenions compte que de la période 2011-2014, les criteres

diagnostiques du DG ayant été modifiés a partir de 2011[21] (tableau I, figure 5).
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Figure 3: Distribution des naissances en fonction de I'IMC sur la période 2008-2014 au CHU

de Caen.

Tableau Il: Evolution de I’obésité et du diabéte, CHU de Caen, 2008-2014

2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 Total
* *x
N N N N N N N N T P
() () () () () (%) (W) (%)
L 354 324 358 398 355 382 411 2582 2 P
Obeésite (110) (102) (1.0) (126) (11.6) (118) (129) (116 07 <10
N . 17 17 20 20 11 26 27 138
Diabete chronique ©05) (05 (06 (06 (04) (08 (0.9 0.6) 0.19 0.09
N . 122 169 192 260 289 325 349 1706 3 3
Diabéte gestationnel 38) (3) (9 (83) (94) (100) (110) .7 <10° <10

* Chi2 de Pearson **Chi2 de tendance
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Figure 4: Evolution de I'incidence du surpoids et de I'obésité au CHU de Caen sur la période
2008-2014.

12,0%

10,0%

8,0%
=&—chronique

6,0%
- gestationnel

4,0%

2,0%

+
00% - v

2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014

Figure 5: Evolution de I'incidence du diabéte chronique et gestationnel au CHU de Caen sur
la période 2008-2014. Les pointillés correspondent au changement des critéres diagnostics du

diabéte gestationnel [21].
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3. Etude des facteurs de risque de MFIU

En analyse univariée, les caractéristiques maternelles et pathologies de la grossesse
suivantes étaient significativement associées a un plus grand risque de MFIU : grossesse
multiple (OR=60.10), RCIU (OR=7.94), grande multiparité (n>4) (OR=2.67), tabagisme
pendant la grossesse (OR=2.51), obésitée (IMC>30) (OR=1.71). En revanche, un antécédent de
césarienne, le diabéte chronique, le diabéte gestationnel et I’hypertension artérielle

n’apparaissaient pas comme facteurs de risque de MFIU (tableaux I11).

Parmi les complications de la grossesse, les MFIU étaient plus fréquentes en cas de
d’hémorragie de la délivrance (OR=24.00), de placenta previa hémorragique (OR=12.00), de
rupture prématurée des membranes (OR=8.81) et de pré-éclampsie (OR=3.32). L’Odds-Ratio
ne pouvait pas étre calculé pour les hématomes rétro-placentaires (16 cas — 11,7% — pour les
MFIU, et aucun cas pour les témoins). Le nombre de HELLP syndrome et de rupture utérine

n’étaient pas significativement plus fréquents chez les cas que chez les témoins (tableaux V).
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Tableau 111: Caractéristiques des cas de MFIU, et comparaison avec les témoins appariés —

caractéristiques maternelles et pathologies de la grossesse.

Cas (N=137) Témoins (N=411) OR [IC 95%] p
N (%) N (%)
Parité
0 58 (43.3) 177 (43.1) 1.07 [0.69-1.65] 0.17
1-3 68 (50.8) 225 (54.7) 1 -
>4 8 (6.0) 9(2.2) 2.71[1.04-7.07] 0.05
Grande multiparité (> 4)
Non 126 (94.0) 402 (97.8) 1 -
Oui 8 (6.0) 9(2.2) 2.67 [1.03-6.91] 0.04
IMC
<25 88 (64.2) 299 (72.8) 1 -
[25-30[ 23 (16.8) 64 (15.6) 1.20 [0.71-2.01] 0.68
>30 26 (19.0) 48 (11.7) 1.79 [1.06-3.03] 0.07
Obésité (IMC> 30)
Non 111 (81.0) 363 (88.3) 1 -
Oui 26 (19.0) 48 (11.7) 1.71[1.04-2.91] 0.04
Antécédents maternels
Grossesse multiple
Non 115 (83.9) 407 (99.0) 1 -
Oui 22 (16.1) 4 (1.0) 60.10 [8.08-447.04] <107
Tabac pNendant la grossesse 118 (86.1) 387 (94.2) 1 )
Oai” 19 (13.9) 24 (5.8) 251[1.34-470] <102
Diabéte chronique
Non 136 (99.3) 407 (99.0) 1 -
Oui 1(0.7) 4(1.0) 0.75[0.08-6.71] 0.80
Antécédent de césarienne
Non 118 (86.1) 370 (90.0) 1 -
Oui 19 (13.9) 41 (1.0) 1.45[0.81-2.60] 0.21
Hypertension artérielle
Non 135 (98.5) 407 (99.0) 1 -
Oui 2(1.5) 4 (1.0) 1.50 [0.28-8.20] 0.64
Pathologie de la grossesse
RCIU
Non 112 (81.8) 400 (97.3) 1 -
Oui 25 (18.3) 11 (2.7) 7.94 [3.70-17.06] <107
Diabéte gestationnel
Non 130 (94.9) 379 (92.2) 1 -
Oui 7 (5.1) 32 (7.8) 0.64 [0.28-1.48] 0.30
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Tableau 1V: Caracteéristiques des cas de MFIU, et comparaison avec les témoins appariés —

complications de la grossesse

Cas (N=137) Témoins (N=411) OR [IC 95%] p
N (%) N (%)

Rupture prématurée des
membranes

Non 115 (83.9) 401 (97.6) 1 -

Oui 22 (16.1) 10 (2.4) 8.81[3.74-20.72] <10°
Hématome rétro-placentaire

Non 121 (88.3) 411 (100) 1 -

Oui 16 (11.7) 0 (0) - -
HELLP syndrome

Non 111 (97.4) 339 (99.1) 1 -

Oui 3(2.6) 3(0.9) 3.71[0.60-22.98] 0.16
Placenta praevia hémorragique

Non 133 (97.1) 410 (99.8) 1 -

Oui 4(2.9) 1(0.2) 12.00[1.34-107.36] 0.03
Rupture utérine

Non 136 (99.3) 408 (99.3) 1 -

Oui 1(0.7) 3(0.7) 1.00 [0.10-9.61] 1.00
Pré-éclampsie

Non 126 (92.0) 400 (97.3) 1 -

Oui 11 (8.0) 11 (2.7) 3.32[1.37-8.10] <10?
Hémorragie de la délivrance

Non 129 (94.2) 410 (99.8) - -

Oui 8 (5.8) 1(0.2) 24.00 [3.00-191.89] <107

En analyse multivariée, les facteurs suivant restaient indépendamment associés a un plus
grand risque de MFIU : grossesse multiple (OR=47.67), le RCIU (OR=6.70), le tabagisme
pendant la grossesse (OR=2.60) et I’obésité (OR=1.90) (tableau V).

Aucune interaction n'était retrouvée entre l'existence d'un DG et I'obésité (p=1,00), le

tabagisme (p=0,96) et I'nypertension artérielle (p=0,35).
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Tableau V: Odds ratio ajustés pour les caractéristiques maternelles et les pathologies de la

grossesse associées au risque de MFIU

OR ajusté [IC 95%] p

Grande multiparité (> 4)

Non 1 -

Oui 2.84[0.90-8.97] 0.08
Obésité (IMC> 30)

Non 1 -

Oui 1.90 [1.04-3.46] 0.04
Grossesse multiple

Non 1 -

Oui 47.47 [6.20-363.63] <107
Tabac pendant la grossesse 1 i

Non -2

Oui 2.60 [1.28-5.26] <10
RCIU

Non 1 -

Oui 6.70 [3.00-14.93] <1073
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Analyse et Discussion

1. Principaux résultats

Notre étude incluait une large série de cas (N=137) sur une période de 7 ans. Sur cette
période, le taux global de MFIU était de 6,2%o naissances. La proportion de femmes obéses
était en augmentation (p<107?, Chi? de tendance), le diabéte chronique avait une prévalence de
0,6% sans augmentation significative sur la période étudiée. En revanche, nous avons noté
une augmentation significative de la fréquence du diabéte gestationnel, passant de 3,8% en
2008 & 11,0% en 2014 (p<10'®, Chi? de tendance).

En analyse univariée notre étude ne montrait pas un sur-risque lié au diabéte qu'il soit
gestationnel ou chronique, ni au surpoids. En revanche, les facteurs de risque mis en évidence
étaient la grande multiparit¢ (OR= 2,67), l'obésite (OR=1,71), les grossesses multiples
(OR=60,10), le tabagisme maternel (OR=2,51) et le RCIU (OR=7,94). Les complications
obstétricales suivantes étaient associées a un sur-risque de MFIU: la rupture prématurée des
membranes (OR=8,81), le placenta praevia hémorragiqgue (OR=12), la pré-éclampsie
(OR=3,32) et I'némorragie de la délivrance (OR=24).

L'analyse multivariée incluant les caractéristiques maternelles et les pathologies de la
grossesse retrouvait comme facteurs de risque indépendants de MFIU la grande multiparité
(ORa=2,84), l'obésité (ORa=1,90), les grossesses multiples (ORa=47,47), le tabagisme
maternel (ORa=2,60) et le RCIU (ORa=6,70). L’association d’un DG avec 1’obésité, le

tabagisme ou I’hypertension artérielle n’était pas reliée a un risque accru de MFIU.
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2. Points forts et limites

Notre étude est de type monocentrique, elle a été réalisée au CHU de Caen dans une
maternité de type 3. Cela signifie que cette maternité dispose d'un plateau technique
développé et a pour mission I'accueil des patientes ayant des pathologies obstétricales lourdes
en provenance des maternités de toute la région. Par conséquent, elle concentre un plus grand
nombre de grossesses compliquées et induit inévitablement un biais de sélection. Néanmoins,
cela permet d'obtenir une homogénéité du recueil des données et de la prise en charge des
patientes. Par ailleurs, I'exclusion des IVG et IMG permettait d'obtenir des informations

précises sur les MFIU dites «spontanées».

Un point faible de notre étude était de ne pas inclure la totalité des facteurs de risques
reconnus de MFIU, comme la consommation d'alcool, de drogue ou encore le niveau socio-
économique. Cependant, notre recherche avait pour avantage de traiter en plus des facteurs de
risque maternels, I'association de certaines complications obstétricales avec la survenue d'une
MFIU.

Un autre point a souligner concerne le recueil des données. Le tabagisme maternel
était recueilli de facon peu précise, ne prenant pas en compte le nombre de cigarettes
consommeées et n'incluant pas non plus le tabagisme passif induit par le conjoint ou
I'entourage. Certaines autres variables peuvent également avoir été plus ou moins bien codées
dans le cadre du PMSI. Cependant, un avantage du PMSI est que I'encodage des RUM et RSS
est réalisé de facon systématique pour chaque séjour de patiente, assurant ainsi I'exhaustivité
de la base de données. Par ailleurs, le recensement des cas de MFIU a été réalisé de facon
prospective par le RPBN et a fait 1’objet de controles d’exhaustivité par le croisement de

plusieurs sources d’information.
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3. Analyse

3.1 Exercice clinique

3.1.1. Diagnostique et prise en charge des MFIU au CHU de Caen

Le diagnostic de la MFIU est d'abord clinique (absence de battement du cceur feetal),
puis est confirmé par un examen échographique. Suite a la découverte de la MFIU, I'annonce
est faite avec a la fois le plus de douceur, d'empathie et de franchise possible au couple.
Ensuite, la patiente est dirigée vers le service de gynécologie-obstétrique ou elle recoit des
informations concernant les démarches administratives. A cette occasion, il lui est également
proposé un soutien psychologique. Lors de I'entretien, il est également proposé un rendez-
vous de synthése environ deux mois apres l'accouchement une fois tous les résultats du bilan
étiologiques en mains. Afin de partager le diagnostic et les conséquences éventuelles pour une

prochaine grossesse.

3.1.2. Prise en charge de I'obesite au CHU de Caen

Au CHU de Caen, il n'existe pas de protocole spécifique a la prise en charge de la
femme obése. Cependant, l'obésité est souvent évoquée en tant que facteur de co-morbidité
dans la plupart des autres protocoles obstétricaux  (pré-éclampsie,  risque

thromboembolique...).

Par conséquent, la prise en charge repose sur l'expertise et le bon sens clinique des
professionnels. En effet, c'est a eux gu'il incombe d'adresser la patiente a la consultation
spécialisée adaptée a chaque situation. Ainsi, une patiente obése peut tantét étre orientée vers
une diététicienne, un psychologue ou encore un pédopsychiatre. En I'absence de complication

obsteétricale, le suivi correspond donc le plus souvent a celui d'une grossesse physiologique.
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3.1.3. Evolution du dépistage du diabéte au CHU de Caen

Avant 2010, le dépistage du diabéte était réalisée dés la premiere consultation
obstétricale chez toutes les femmes ayant soit présenté un diabéte gestationnel lors d'une
précédente grossesse, soit un antécédent familial de diabete, soit une obésité, un age supérieur
a 35 ans ou bien des antécédents obstétricaux de pré-éclampsie, de MFIU, de macrosomie ou
encore de malformation congeénitale. Dans un premier temps, le dépistage reposait sur le test
de O'Sullivan, consistant a mesurer la glycémie une heure apreés la prise de 50 grammes de
glucose. Il était positif si la glycémie était supérieure a 1,30g/L, si la glycémie était supérieure
a 2g/L, le test diagnostic n'était pas nécessaire et si le dépistage était négatif, il devait étre
renouvelé une seconde fois entre 24 et 28 SA. Dans un second temps, le test diagnostique
reposait sur la mesure de la glycémie suite a une HGPO avec 100g de glucose aux temps HO,
H1, H2 et H3. Le test était positif si au moins deux valeurs dépassaient les seuils suivants:
0,95¢/L a HO, 1,80g/L a H1, 1,55¢/L a H2 et 1,40g/L a H3.

Depuis 2011, le dépistage ciblé est la regle, il se présente en deux temps. Dans un
premier temps, il repose sur la mesure d'une glycémie a jeun des la premiere consultation et
est réalisable jusqu'a 24SA. Les criteres de dépistage sont ceux recommandés par le CNGOF.
Il n'est pas réalisé d'HGPO avant 24 SA. Les seuils retenus au 1* trimestre sont les suivants:
1,26g/L pour le diabéte de type Il préexistant méconnu et 0,92g/L pour le diabete gestationnel
précoce. En cas de diabéte de type Il, la patiente est rapidement orientée vers le service
d'endocrinologie-diabétologie et vers une consultation spécialisée avec un obstétricien. Une
échographie du coeur feetal est planifiée le 5™ mois en raison du risque accru de
malformation cardiaque feetale. En cas de dépistage positif du diabéte gestationnel précoce, il
est réalisé un contrble de la glycémie a jeun a 1 mois. Si cette glycémie de contrdle est
supérieure a 1,05g/L une consultation avec un médecin endocrinologue est planifiée. En
revanche, si la glycémie est comprise entre 0,92g/L et 1,05g/L une HGPO avec 75¢g de

glucose est programmée entre 24 et 28 SA.

Dans un second temps, entre 24 et 28 SA, un autre depistage ciblé basé sur les mémes
criteres doit étre réalisé. 1l repose sur une HGPO avec 75g de glucose et la mesure de la
glycémie a 0, 1 et 2 heures apres I'ingestion du glucose. Le diagnostic de diabéte gestationnel
est établi si au moins une des valeurs de 'HGPO dépasse ou est égale aux seuils glycémiques

suivants: le seuil de la glycémie a jeun est de 0,92g/L, celle a une heure de 1,80g/L et celle de
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deux heures a 1,53¢/L. En cas de vomissements ou de mauvaise tolérance a 'HGPO, ne sont
réalisées que les glycémies a jeun et & deux heures sans ingestion des 75 grammes de glucose.
Un dépistage de rattrapage peut étre réalisé au-dela de 28 SA si le dépistage n'a pas été réalisé
avant, ou bien si un facteur de risque lié a la grossesse est présent, a savoir: des biométries
foetales supérieures au 97°™ percentile, la présence d'un hydramnios ou encore une glycosurie
a jeun élevée et persistante. Les protocoles de dépistage et de prise en charge du diabete au

CHU de Caen sont disponibles en annexe 1 et 2.

3.2. ROle du diabéte

Notre étude avait pour objectif principal de déterminer le r6le du diabete dans la
survenue d'une MFIU. Ainsi, nous n‘avons pas mis en évidence de sur-risque lié au diabéte,
qu'il soit gestationnel ou chronique préexistant a la grossesse, ou qu’il soit associé a d’autres

facteurs reconnus tels que 1’obésité, le tabagisme ou I’hypertension artérielle.

Une étude réalisée par le Stillbirth Collaborative Research Network Writing Group
[29] publiée en 2011 montrait un sur-risque lie au diabéte chronique (ORa=3,47) (voir le
tableau VI qui présente une comparaison des résultats de 3 études cas-témoins avec nos
résultats). Leur étude était de type multicentrique, avait un effectif de 614 MFIU pour 1816
témoins et évaluait I'impact de plusieurs facteurs en utilisant un modéle d'analyse multivariée.
Leur étude incluait, comme la notre, les singletons et les grossesses gémellaires. La différence
portait principalement sur le terme d'inclusion des MFIU qui était de 20 SA. Leur étude avait
également un effectif plus important, et donc une puissance plus importante pour mettre en
évidence ce facteur de risque dont la prévalence est faible. De plus, il s'agissait d'une étude
américaine, ce qui peut impliquer des disparités importantes des prises en charge suivant

I'ethnie ou encore le niveau socio-économiques des patientes créant ainsi un biais important.

L'étude italienne de Facchinetti F. et al., était en accord avec nos résultats et ne
montrait pas non plus de sur-risque lié au diabete. Cette étude était de type multicentrique,
étudiait également les singletons et les jumeaux et incluait les MFIU a partir de 22 SA [30].
L'effectif étudié était 1égérement supérieur au notre avec 254 cas pour 497 témoins.
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La méta-analyse publiée dans le Lancet par Flenady et al. estimait que le risque de
MFIU était trois fois plus important chez les femmes ayant un diabéte préexistant par rapport
aux femmes qui n'en avaient pas. Cette étude souligne que le diabéte peut avoir un impact
important sur la survenue d'une MFIU, mais que néanmoins, il peut étre pris en charge
précocement, limitant ainsi potentiellement son impact. D'autres études ne traitant pas de

maniére spécifique la mort feetale sont en désaccord avec nos résultats [10].

Une de nos hypotheéses est que le diabete est correctement pris en charge au CHU de
Caen, avec une surveillance adaptée et suffisamment précoce pour qu'il n'entraine aucune

complication.

Comme pressenti, notre étude montrait une tendance a l'augmentation de la prévalence
du diabéte gestationnel (p<107, Chi2 de tendance). Ainsi, sa proportion était de 3,8% en 2008
contre 11% en 2014. Nos résultats dépassaient donc les estimations du CNGOF comprises
entre 2 et 6% [22].

Cette hausse peut s'expliquer soit par le fait qu'une part croissante de patientes est
dépistée au fil des années, soit que le changement de méthodologie survenu en 2011 ait
augmenté artificiellement son incidence. Or, notre étude a pu démontrer une augmentation
significative de la fréquence du diabéte gestationnel sur la période restreinte 2011-2014, apres
les modifications des critéres diagnostiques (p<10®, Chi2 de tendance). C'est pourquoi il est
peu probable que l'augmentation de la fréquence du diabéte gestationnel soit liée au

changement de méthodologie.
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Tableau VI: Comparaison des principales études cas-témoins

Etude Meéthode Effectifs Résultats analyse multivariée:
Diabéte IMC (kg.m™)
chronique
Stacey T. et al. | -étude 155 MFIU Non traité <25 : (variable de
[28] monocentrique 310 Témoins référence)
-Age gestationnel [25-30[ : ORa=
>28SA 1,75[1,00-3,05]
-Singleton >30 : ORa=
2,11[1,14-3,91]
Stillbirth -étude 614 MFIU ORa=3,47 [18,5-25[ : variable
Collaborative | multicentrique 1816 de référence
Research -Age gestationnel Témoins [25-30[: ORa=1,36
Network >20SA [1,00-1,85]
Writing Group | -Singleton et [30-34] : ORa=1,45
[29] jumeaux [0,96-2,18]
>35: ORa=1,32
[0,86-2,03]
Facchinetti F. | - étude 254 MFIU -Non >25 : ORa=2,87
et al. [30] multicentrique 497 Témoins | significatif | [1,90-4,33]
-Age gestationnel
>22 SA
-Singleton et
jumeaux
Etude CHU de | -étude 137 MFIU -Non >30 : ORa=1,90
Caen. monocentrique 411 Témoins | significatif | [1,04-3,46]

-Age gestationnel
>22 SA
-Singleton et
jumeaux
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3.3. ROle de I'obésité

Nous n'avons pas montré de sur-risque significatif associé au surpoids dans notre

étude. Néanmoins, le réle important de I'obésité a pu étre évalué.

L'étude du Stillbirth Collaborative Research Network Writing Group, et celle de
Stacey T. et al., montrait un sur-risque induit par le surpoids (respectivement, ORa=1,36 et
ORa=1,75) [28; 29].

Notre étude confirme la présence d'un sur-risque induit par l'obésité (ORa=1,90), tout
comme I'étude de Facchinetti et al. (ORa=2,87), de Stacey T. et al. (ORa=2,11), celle du
Stillbirth Collaborative Research Network Writing Group (ORa=1,45 pour un IMC compris
entre 30 et 34, ORa=1,32 en cas d'obésité sévere ou morbide) [28-30] et d'autres études issues
de la littérature [31-34].

Par ailleurs, nous avons pu observer une augmentation de la prévalence de I'obésité sur
la période étudiée (p<107? Chi2 de tendance), ce qui était en accord avec les tendances
décrites par I'étude Obépi et 'OMS [18; 19]. Ainsi, dans notre étude, la prévalence de I'obésité
était de 11,6% en 2012 contre 15% dans I'étude Obépi.

Bien que le diabéte et I'obésite soient des facteurs souvent associés, nous n'avons pas
retrouvé d'interaction entre eux. Par conséquent, une patiente atteinte d'obésité et de diabéte

gestationnel avait le méme risque de survenue de MFIU qu'une femme obése sans diabéte.

3.4. Autres facteurs de risque et tendances

Notre étude a pu conforter I'idée que la grande multiparité (ORa=2,84), le tabagisme
maternel (ORa=2,60) et le RCIU (ORa=6,70) étaient des facteurs étiologiques de MFIU.

L'étude de Stacey T. et al. montrait un sur-risque lié a la grande multiparité plus
important que nous (ORa=4,22), mais un impact du tabagisme moins important qu'il soit
passif (ORa=1,36) ou actif (ORa=1,28). Cette étude était d'autant plus intéressante qu'elle
évaluait également le niveau socio-économique et la consommation de drogue qui peuvent

étre associés au tabagisme dans le cas de conduites addictives.
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La meéta-analyse de Flenady et al. montrait egalement un sur-risque associé au

tabagisme[10].

Dans notre étude, le tabagisme était vu comme une variable qualitative binaire et ne
prenait pas en compte le tabagisme passif. Néanmoins, nous avons pu constater dans la
littérature que la consommation de tabac n'était pas toujours quantifiée [28;30]. C'est pourquoi
nous n'avons pas étudié l'influence de la quantité consommée mais bien l'influence de la

consommation elle-méme.

Le sur-risque lié au RCIU est connu [26] et largement repris dans la littérature [10],

nos résultats étaient donc en accord avec ceux escomptés.

La grande multiparité apparait comme étant un facteur de risque de MFIU, cependant
les raisons a cela sont obscures. Il est possible que les femmes qui endurent le décés d'un
feetus réitérent une nouvelle grossesse, sans qu'une prise en charge spécifique n'ait été établie,
a I'image des patientes atteintes du syndrome des anti-phospholipides pour qui se multiplient
les fausses couches avant qu'un diagnostic ne soit posé et qu'un traitement ne soit mis en

place.

Enfin, nous n'avons pas pu étudier la liaison entre hématome rétro-placentaire et
MFIU car les effectifs étaient trop faibles. Aucun hématome rétro-placentaire n'a été
enregistré chez les témoins. Cet évenement est mortel car il entraine l'arrét, quasi-immédiat,
des échanges materno-feetaux. Si la prise en charge n'est pas suffisamment rapide, le feetus
décede inévitablement. Ainsi, il est possible qu'aucun cas ne soit recensé chez les témoins car
il s'agit d'une pathologie rare et gravissime. Pour connaitre son role dans la MFIU, d'autres

études devront étre conduites avec des effectifs plus importants.
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4. Perspectives

Notre population d'étude se limitait a celle du CHU de Caen, ce qui signifie que nos
résultats ne sont pas transposables de maniere directe a I'ensemble de la population. Outre le
fait que certaines pathologies soient plus fréquentes au CHU de Caen, elles sont néanmoins
susceptibles de survenir dans n'importe quel type de maternité. C'est pourquoi, I'ensemble des
professionnels, toutes maternités confondues est susceptible de faire face a un déces intra-

utérin, nos résultats peuvent donc avoir une méme importance pour eux.

Le diabéte n'est pas un facteur de risque au CHU de Caen, malgré tout I'augmentation
constante de sa prévalence doit rendre attentifs les obstétriciens. 1l en est de méme pour
I'obésité dont la prévalence augmente et dont le risque de MFIU a été retrouvé dans notre
étude. Une prise en charge adaptée, comme pour le diabéte gestationnel, en période pré-
conceptionnelle et lors de la grossesse pourrait éventuellement réduire son role, voir le
solutionner. Il apparait donc important de réfléchir dans de futurs travaux, aux moyens a

mettre en ceuvre pour ces patientes.

La prise en charge du tabagisme est d'autant plus importante que ses effets sur la
grossesse et le nouveau-né sont connus et que des solutions existent pour le sevrage. Nos
résultats doivent permettre aux praticiens qui assurent le suivi de la grossesse de réfléchir sur
leur pratique clinique et sur ce qu'ils peuvent apporter en terme d'information et de solutions

aux patientes tabagiques.

Enfin, la liaison entre hémorragie de la délivrance et MFIU est une porte ouverte a des
questionnements sur la prise en charge du travail en cas de déceés feetal. Les modalités de
maturation cervicales, de déclenchement et de direction du travail sont autant des pistes a

explorer dans de futurs travaux.
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Conclusion

Notre étude a mis en évidence une augmentation de I'incidence du diabéte gestationnel
sur la période étudiée. En revanche, nous n'avons pu observer de hausse du nombre de
diabétique chronique. Par ailleurs, nous n'avons pas pu mettre en évidence de sur-risque de
survenue de mort feetale liée au diabéte, qu'il soit gestationnel ou bien chronique ou associé a

d’autres facteurs de risque de MFIU.

Cependant, nous avons montré que l'obésité était un facteur étiologique important de
MFIU. Parallelement, nous avons noté une augmentation significative de sa prévalence, qui
est passée de 11,0% en 2008 a 12,9% en 2014,

De plus, nous avons pu démontrer que d'autres facteurs étaient également associés aux
morts feetales comme le tabagisme, la multiparité, la rupture prématuré des membranes, le

retard de croissance intra-utérin, la pré-éclampsie et I'némorragie de la délivrance.

Pour finir, I'augmentation importante de I'incidence du diabéte gestationnel doit rendre
les praticiens attentifs quant a un accroissement possible du nombre de complications qui en
résultent. De méme, dans le but de réduire le nombre de mort feetale imputable a I'obésité, la
hausse constante du nombre de femmes obeses doit initier une réflexion sur les moyens a
mettre en ceuvre les concernant. En ce sens, la prise en charge du tabagisme maternel est tout
aussi cruciale et doit étre renforcée dans la mesure ou des solutions connues existent déja.
Enfin, l'association de la mort feetale a I'hémorragie de la délivrance nous pousse a nous
questionner: est-ce di a une mauvaise conduite du travail, a la présence de facteurs

biologiques ou bien & tout autre cause?

En somme, toutes ces interrogations et ces réflexions sont autant de pistes a explorer et

a approfondir pour de futurs travaux.
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Annexes

Annexe 1: Dépistage du diabete gestationnel au CHU de Caen

DOCUMENT OPERATIONNEL FE-GO-DO-008
CHUCaen DIABETE GESTSEgm g E'Iﬁ : DEPISTAGE ET Version 0t
age 1/3
Entité émettrice : POLE FEMME ENFANT \Gynécologie Obstétrique =

| 1. OBJET

Ce document a pour objet le dépistage et le diagnostic du diabete gestationnel.

2. DOMAINE D’APPLICATION - PERSONNEL CONCERNE

Domaine d’application : |e péle Femme-Enfant, le service d’endocrinclogie-diabétologie

Personnel concerné : médecins, sages-femmes, diététiciennes et infirmiéres de I'unité mobile de

diabétologie

3. RESPONSABILITES

Les médecins et les cadres de santé du pdle Femme-Enfant sont responsables de la bonne
application du document.

‘ 4. DESCRIPTION DE L’'OBJET

e Définition du diabéte gestationnel (DG) : Trouble de la tolérance glucidique conduisant a
une hyperglycémie de sévérité variable, débutant ou diagnostiqué pour la 1°° fois
pendant la grossesse, quels que soient le traitement nécessaire et I'évolution dans le
post-partum.

e Intérét du dépistage du DG : Dépister une population a risque de complications
périnatales afin de mettre en place un traitement susceptible de réduire ces risques.

I. DES la 1 CONSULTATION (jusqu’a 24 SA) :

Dépistage des patientes a risque de diabéte de type 2 préexistant méconnu (15 % des
DG) si présence d’au moins un des facteurs de risques ci-dessous.

1.

4.

Facteurs de risque :

Antécédents familiaux de 1°" degré de diabéte de type 2

Age 2 35 ans

Indice de masse corporelle avant la grossesse z 25 kg/m?

Antécédents personnels: DG, macrosomie, syndrome des ovaires
polykystiques.

Méthode : glycémie a jeun (pas dHGPO avant 24 SA)

Seuils retenus au 1° trimestre définissant un :

Diabéte de type 2 : glycémie a jeun 2 1,26 g/l (7Tmmol/l)
Diabéte gestationnel précoce : glycémie a jeun = 0,92 g/l (5,1 mmol/l).

Conduite a tenir :
e Diabéte de type 2 = prise en charge rapide d’un diabéte préexistant a la grossesse et
méconnu :

- Bilan : créatininémie, protéinurie/échantillon, Hb glycosylée, fructosaminémie,
- Consultation rapide en endocrinologie-diabétologie (unité 17-40, poste 5185),
- Consultation médecin obstétricien,

- Echographie cosur foetal au 5°™ mois.

Ce document est propriété du CHU de Caen — Toute utilisation, reproduction, modification est soumise a accord du propriétaire.
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e DG précoce : contréle de la glycémie a jeun a1 mois
- Si 2 1,05 g/l (seuil associe a une augmentation des risques de malformations
foetales et de complications périnatales): consultation en endocrinologie-
diabétologie, consultation médecin obstétricien.
- Sientre 0,92 et 1,05 g/l : HGPO entre 24 et 28 SA.

Il. ENTRE 24 et 28 SA:

Dépistage du DG ciblé aux patientes présentant au moins un des facteurs de
risque ci-dessus et dont la glycémie a jeun était préalablement normale (ou non
faite)

1. Méthode : HGPO avec 75 g de glucose et mesures des glycémies a 0, 1 et 2
heures (a réaliser le matin aprés 12 heures de jeune, prévoir de rester au laboratoire)

2. Critéres diagnostiques de DG : si au moins une des valeurs suivantes est
pathologique

en g/l (mmol/l)

A jeun 20,92 (51)
1 heure 21,80 (10)
2 heure 21,53 (8,5)

En cas de vomissements de 'HGPO : ne refaire que glycémies & jeun et a 2 heures sans
charge orale

ll. Au-dela de 28 SA: HGPO a75¢g

o Sifacteurs de risque et dépistage du DG non fait entre 24 et 28 SA
e OU facteurs de risque liés a la grossesse :
- Biométries fostales > 97°™ p (mesure du PA et/ou poids fostal estimé),
- Hydramnios (mesure de la GC > 8 cm et/ou Index amniotique > 25 cm),
- Glycosurie a jeun elevée (> ++) et persistante,
- La prise de poids excessive isolée sans surpoids préalable a la grossesse n'est
pas une indication de dépistage.
e Le plus tot possible afin d'escompter un bénéfice du traitement, mais aussi tardivement
pour décision obstétricale.

5. REFERENCES EXTERNES ET INTERNES

Références internes :
Protocole Prise en charge du diabéte gestationnel : grossesse et accouchement. Janvier 2011.

Références externes :

1.  Recommandations pour la Pratique Clinique. CNGOF, SFD. Le diabete gestationnel. J
Gynecol Obstet Biol Reprod, décembre 2010.

2. |ADPSG. International association of diabetes and pregnancy study groups
recommendations on the diagnosis and classification of hyperglycemia in pregnancy.
Diabetes Care 2010;33:676-82
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Annexe 2: Prise en charge de la grossesse et de I'accouchement en cas de diabéte gestationnel
au CHU de Caen
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| 1. OBJET |
Prise en charge de la grossesse et de I'accouchement en cas de diabéte gestationnel.

| 2. DOMAINE D’APPLICATION - PERSONNEL CONCERNE |
Domaine d’application : le pdle Femme-Enfant, le service d'endocrinologie-diabétologie.
Personnel concerné : médecins, sages-femmes, diététiciennes et infirmiéres de I'unité mobile de
diabétologie (UMD).

| 3. RESPONSABILITES |
Les meédecins et les cadres de santé du pdle Femme-Enfant sont responsables de la bonne
application du document.

| 4. DESCRIPTION DE L'OBJET |

Les objectifs principaux de la prise en charge du diabéte gestationnel (DG) sont -

- a court terme, améliorer la santé de la mére et du nouveau-né en proposant une strategie
thérapeutique adaptée a la situation clinique : allégement du suivi en cas de DG modéré,
renforcement de la surveillance et mise en place précoce d'une insulinothérapie dans les
formes sévéres.

- a moyen terme, dépister et prendre en charge précocement les femmes a risque de diabéte de

type 2.
La prise en charge thérapeutique active, précoce et standardisée du DG permet de diminuer

la prévalence de la macrosomie, des complications néonatales sévéres et de la
prééclampsie.

|. Prise en charge initiale : apprentissage des principes du traitement

Concerne uniguement les DG diagnostiqués a partir de 24 SA. Toute patiente présentant une
hyperglycémie diagnostiqguée avant 24 SA est prise en charge dans le service de diabétologie
(unité 17-40, poste 5185).

» Hospitalisation de jour (HDJ) : FEH niveau 2 le mardi (journée dédige) & 8h30 non a jeun.
* 9-10 h : séance diététique collective
» 10-11h30 : apprentissage des principes de l'auto-surveillance du DG par binéme SF-
IDE diabétolagie -
- Information collective sur le DG,
- Fréeguence des glycémies capillaires 6 fois par jour (a jeun puis 2 h aprés le début de
chaque repas),
- Objectifs glycémiques : & jeun < 0,70-0,95 g/l. 4 2h < 1,20 g/l
- Cabhier de surveillance, choix du lecteur glycémique, apprentissage a l'autocontrile
Sensibilisation a une activité physique réguliére et adaptée.
. 1’1h30 15h : médecin endocrinologue :
- Séance collective : principes et enjeux du traitement.
- Consultation individuelle si forme séveére (G a jeun > 1,40 etiou G a 2h > 2g/l), ATCD de
DG, obésité sévére associée).
* Bilan : prescription du bilan du 6*™ mois (si non fait).
» Echographie uniqguement si > 28 SA (biométries de référence et liquide amniotique).
» Aprés-midi - glycemie capilaire postprandiale, entretien individuel si besoin avec
diététicienne ou autre intervenant.
» Sortie de l'unité des que principes du régime et glycemies capillaires mairisés sans
attendre équilibre glycémique, ordonnance pour bandelettes et lancettes,
» RDVteléphonique a 1 semaine pour évaluation de I'équilibre glycémique par diététicienne.
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DG de découverte tardive (> 36 SA) : intérét du traitement peu probable , hospitalisation de
jour (journée autre que le mardi) pour bilan du DG et décision obstétricale -

Evaluation de la sévérité du DG (glycémies capillaires, biométries),
Consultation diététique, lecteur glycemique au cas par cas

Il. Suivi ambulatoire en hépital de jour : (niveau 2 du FEH)

1. Objectifs glycémiques atteints a 1 semaine :

Absence de comorbidité (HTA, obésité) et biométries < gp*me p:

- 4 glycémies capillaires / jour : 2 a jeun et 2 PP, (alterner 1jour/2 matin-midi et matin-saoir),

- Téléconsultation mensuelle avec digtéticienne,

- Poursuite du suivi obstéetrical mensuel habituel (SF ou médecin), échographie T3,

- HDJ: 36 et 40 SA : consultation standard, BU, RCF, bilan du 9™ mois, +/- diététicienne
ou UMD, échographie (biométries). .

Présence de facteurs de comorbidité et/ou biométries > 90°™ p, hydramnios :

- 4 glycémies capillaires / jour,

- Suivi externe mensuel avec medecin obstétricien, echographie T3,

- HDJ : 36, 38 et 40 SA : cf. ci-dessus. Suivi 1/semaine si HTA associée.

2. Objectifs glycémiques non atteints a 1 semaine :

Réadaptation du réegime avec dietéticienne, maintien & glycémies capillaires par jour,
Réévaluation & 1 semaine,

Si persistance mauvais eéquilibre malgré 2 semaines de suivi correct des prescriptions
dietétiques : prise en charge par UMD (Unite Mobile Diabétologie) pour insulinothérapie
(schéma therapeutique).

3. DG insulinorequérant : (30% des cas) :

Initiation de I'insulinothérapie dans le service de diabétologie, niveau 17.

Puis suivi par UMD (IDE + dieteticienne) par téléphone (1/semaine) ou en HDJ le matin et
consultation mensuelle par médecin endocrinologue.

Bilan initial : NFS, lonogramme, créatininemie, Hb Alc (objectif<5,7%), fructosaminémie,
protéinurie sur échantillon, ECBU, échographie si > 4 semaines, indication fond d’ceil vue par
diabetologue, pas d'écho coeur feetal systématique

Sibon équilibre glycémique avec insulinothérapie :

- G glycemies capillaires / jour,

- Suvi externe mensuel avec médecin obstétricien, echographie T3,

- HDJ: 36, 38 et 40 SA: cf. ci-dessus. Suivi hebdomadaire si comorbidite (obésiteé sévére
ou HTA) associée et/ou biométries > 90°™ p.

Si équilibre glycémique difficile (objectifs glycémiques non atteints) :

- Suwvi obstétrical rapproché (risques maternels et feetaux) - HDJ hebdomadaire jusqu'a
'accouchement, échographie tous les 15 jours. .

- A partir de 36 SAsi obésité morbide, biométries > 97°™ p et/ou aufre facteur de
comorbidité - HDJ 2x /semaine jusqu’a l'accouchement (1x le matin pour UMD et &cho,
1x l'aprés-midi pour suivi obstétrical classique).

Prévoir une rencontre avec le pédiafre avant la naissance : prise en charge en UK et risques

de fransfert néonatal (troubles metaboliques ou respiratoires).
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. Modalités de I'accouchement : selon I'équilibre glycémique et la suspicion de macrosomie

1. DG équilibré avec le régime OU insuline et biométries < 90*™ p :
= Mesure du PA< 350 mm (VPN voisine de 100%), EPF < 90*™ p.
= Modalités de I'accouchement identiques a celles dune grossesse normale.
= Déclenchement & 40 SA uniquement si col favorable (Bishop = 6) sinon a revoir 4 41
SA en consultation de terme dépasseé.
2. Objectifs glycémiques non atteints avec le régime ou insulinothérapie :
Déclenchement entre 39 et 40 SA

3. Suspicion de macrosomie foetale, guel gue soit I'équilibre glycémigue :
= Sibiométries = 90°™ p avec mem#ﬁ%ﬂ;ﬂlﬂﬁ - déclenchement
entre 38 et 39 SA (objectif = limiter la macrosomie et ses conséquences).
= 51 EPF = 4500 g ou si contre-indication au declenchement (utérus cicatriciel) :

cesarienne 3 partir de 39 SA (corficothérapie préalable unigquement si nécessite d'une
césarienne avant travall avant 37 SA).

V. Post-partum :

= Allaitement maternel conseille.

» Arrét du régime, de la surveillance glycémique et de l'éventuelle insulinothérapie.

* 5i DG insuling : poursuite surveillance glycemique jusqu'au passage de 'UNMD en matemite.

* Rappel des régles hygiéno-dietétiques, risque de récidive lors prochaine grossesse

* Contraception : DU, progestatifs ou estroprogestatifs minidosés (sauf si facteurs de nisque
cardiovasculaires)

* Ordonnance HGPO a T5g a réaliser a4 2 mois (3 stipuler dans le courrier pour le médecin
traitant). Résultats 3 adresser au service de diabétologie.

* gi DG insuling : KDV diabétologue a 3 mois avec résultats HGPO.

* Glycémie a jeun une fois par an et avant une nouvelle grossesse.

5. REFERENCES EXTERNES ET INTERNES |

References internes - Frotocoles Depistage et diagnostic du diabete gestationnel
Références extemes : Recommandations pour la Pratique Clinique. CNGOF, SFD. Le diabéte
gestationnel. J Gynecol Obstet Biol Reprod 2010.
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7. HISTORIQUE DU DOCUMENT |

Derniere version Ohbjet de Iz revision
05 - Or2zZ0Ts Cesarienne avanttravail siEFF = 4500g

Historigue des revisions
01-01/01/2010 - Création du documentsous format electronique, 02 - 28M01/2012 - suppression de Fechographie du
coeur foetal en cas de biométries > 87éme percentile, 03 - 10/12/2013 - changement des modalités de la prise en
charge initiale, 04 - 20/01/2014

8. EVALUATION

MNéant

CYCLE DE VALIDATION

Redaction Verification Approbation

Ce document est proprigdé du CHU de Gaen - Towte wilisation, reproducfon, modicalion est soumise & accord du propriésire.




DOCUMENT OPERATIONNE. FE-GO-DD-024

CHWUCoen DIABETE GESTATIONNEL : PRISE EN CHARGE DE LA Version 05

du 071272015
GROSSESSEET DE L'ACCOUCHEMENT

page 45
Entté émefirice - POLE FEMIVE BNFANT 1Gynécologie Obstétnigue
Gael BEUCHER Michel DREYFUS Brigifte COURTOIS (par Caroline SAINT]
Médecin - CHAPOLE FEVMVE Chef de Service- CHWPOLE FEVMMVE Directeur - CHUDIRECTION QUALITE
ENFANT\Gynécologie-Obstétrique BNFANT\Gynécologie-Chbstétrique BEVALUATION ET AFFAIRES

031272015 11:28:21 031272015 12:16:00 JURIDIGUES
071272015 14:13:48

Ce document est propnété du CHU de Caen - Toute ufiisation, reproducton, modfcation est soumise 8 accord du propriétaire.



DOCUMENT OPERATIORNNE.

FE-GO-DO-024

CHI\UCger | PIABETE GESTATIONNEL : PRISE EN CHARGE DE LA Version 03

GROSSESSE ET DE L'ACCOUCHEMENT

du 0711212015

page 5/5

Entité émetirice - FOLE FEMIVE BNFANT 1Gynécologie Obstétrique

Annexe 1: DIABETE GESTATIONNEL

<24 8A A partir de 24 SA > 36 SA
o l HDJ
DIASEL-E;I}OUIR.'ODGIE , HD‘:J {8_”” “Dr_"ij”“] (Autre jour que le
(Mardi = education/bilan) mardi = Bilan)
1 semaine
h 4
Cs DIET
(téléphonigue)
Objectifs glycémiques atteints Objectifs glycémiques NON atteints

AL * HTA, obésite, l

e — — —

|

— T = biomdtries > 90& p - -
- N ke + ™~
Qomorbfdfres// ! [ Comorbidités )

e
—— I — S

- reevaluation DIET
= & glycemies / jour

' v

1 semaine
- 4 glycémies / jour - 4 glyeamias / jour ¥
- Diet 1x / mois - Diet 1x/ mois Cs DIET
- Suivi obst (SF/Mad) 1x/mais - Suivi obst (Med) 1x/mois (téléphonique)
- HdJ 36 et 40 SA - HdJ 36, 38 et 40 SA
— Hebdo si HTA
¥
Objectifs glycémigues
NON atteints
Avis DIABETO
+ Insuline
Suivi UMD

Initiation insulinothérapie (niveau 17)

Diet + IDE =1 x [ sem (t&l ou HD.J)

Endoc = 1 x / mois {eonsul)

Bon équilibre glycémigue Mauvais équilibre glycémigue
- 6 glycémies / jour
- suivi obst (med) 1x/mois = 6 glycémies / jour
- HdJ = 36, 38 a1 40 SA = suivi obst rapproché = HDJ hebdo
- si eomorb = hebdo jusqu'a 39 - Si comorb = 2 x / sem, a partir de 36 SA
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Résumé

Objectif: Déterminer les facteurs de risque de mort feetale intra-utérine (MFIU)
spontanées (hors interruption médicale de grossesse et interruption volontaire de
grossesse) et plus particulierement le role que tiennent le diabéte et I'obésité dans la
survenue d'une MFIU.

Méthode et matériel: Les cas étaient des feetus de plus de 22 semaines d'aménorrhée
révolues, nés sur la période 2008-2014 au centre hospitalier universitaire de Caen en
France. Trois témoins par cas étaient appariés sur I'age maternel et I'année du décés. Les
données étaient issues du programme de médicalisation des systemes d'information
(PMSI) et de l'observatoire de la mortalité feeto-infantile (ORMI) du réseau de périnatalité
de Basse-Normandie. Les résultats ont été analysés par un modele de régression
multivariée ajusté sur les caractéristiques maternelles et les pathologies associees au
risque de MFIU permettant ainsi de calculer les OR ajustés et leur intervalle de confiance
a 95%.

Résultats: 137 cas étaient recensés sur cette période. L'analyse multivariée retrouvait
comme facteur de risque indépendants de MFIU I'obésité (ORa=1,90; 1,04-3,46), la
grande multiparité (ORa=2,84; 0,90-8,97), les grossesses multiples (ORa=47,47; 6,20-
363,63), le tabagisme maternel (ORa= 2,60; 1,28-5,26) et le retard de croissance intra-
utérin (ORa=6,70; 3,00-14,93).

Conclusion: Notre étude n'a pu mettre en évidence le r6le du diabéte qu'il soit chronique
ou gestationnel dans la survenue d'une MFIU. Néanmoins, nous avons pu montrer la part
que tient I'obésité dans le déceés du feetus.

Mots-clés: Mort feetale in utero, diabéte, obésité, facteur de risque.

Abstract

Objective: We aimed at investigating the role played by different risks factors on the
incidence of stillbirth, such as diabete and obesity.

Methods and design: Cases were women with singleton or twins, born after 22 weeks of
gestation between 2008 and 2014 in the university hospital center of Caen, France. 3
controls were matched per case. Matching was based on maternal age and year of death.
Datas were obtained through the program for medicalization of information systems and
the observatory of infant and fetal mortality of the Lower-Normandy perinatal network. A
multivariable regression model was developped, adjusted on known risk factors for
stillbirth and significant risk factors identified in the current study. Adjusted odds ratio
and 95% confidence intervals were calculated with this multivariable model.

Results: 137 stillbirth were listed on this period. Obesity (ORa=1,90; 1,04-3,46),
multiparity (ORa=2,84; 0,90-8,97), gemellary pregnancy (ORa=47,47; 6,20-363,63),
maternal tabagism (ORa= 2,60; 1,28-5,26) and intra uterine growth restriction (ORa=6,70;
3,00-14,93) were found as independant risk factor of stillbirth.

Conclusion: Chronicle diabete was not found as an independant risk factor for stillbirth in
our study. However, obesity was associated with a significant increase in the risk of
stillbirth.

Key-words: Stillbirth, diabete, obesity, risk factor.
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