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RESUME :
Titre : Facteurs de risques des troubles du spectre de I’alcoolisation feetale identifiés avant,

pendant et apres la grossesse : une revue de la littérature

Contexte : Dans le cadre du suivi des enfants en médecine générale, le praticien assure la
prévention et le dépistage des affections les plus courantes. Parmi les causes de troubles du
développement, les troubles liés a 1’alcoolisation feetale (dont le syndrome d’alcoolisation
feetale) constituent la premiere cause de deficience intellectuelle non génétique en France. Il
s’agit donc d’un probléme évitable. Idéalement le suivi de I’enfant devrait étre renforcé

devant toute suspicion d’exposition prénatale a 1’alcool.

Meéthode : Notre travail a consisté en une revue narrative critique de la littérature, guidé par
des grilles validées pour I’analyse des articles. Nous avons interrogé diverses bases de
données scientifiques afin d’établir les principaux signaux d’alerte pouvant aider le praticien
de premier recours a renforcer sa surveillance clinique autour des cas a risque de troubles liés

a l’alcoolisation feetale.

Résultat : Cette recherche a permis de mettre en lumiere plusieurs éléments de réponse,
souvent accessibles a travers I’anamnése et 1’examen clinique. Ces facteurs de risques
présents avant, pendant et/ou apres la grossesse sont peu spécifiques. Il s’agit principalement
du profil de consommation d’alcool chez la meére ainsi que son état de santé ; de critéres

sociodémographiques et familiaux ainsi que de criteres propres a I’enfant.

Conclusion : Le dépistage de PTETCAF est accessible a tout professionnel de la périnatalité
attentif aux facteurs de risques identifiés. Néanmoins, de par leur complexité ; ces troubles

impliquent nécessairement une prise en charge pluridisciplinaire.

Mots clefs: Troubles liés a [I’alcoolisation feetale / EXposition prénatale a
I’alcool / Grossesse / Facteurs de risque / Médecine genérale
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Introduction :

Le médecin généraliste est souvent sollicité lors des pathologies aigues de I’enfant (1), mais
¢galement lors du suivi de I’enfant a travers la vaccination et les examens dits « obligatoires »
consignés dans le carnet de santé (2). Une de ses missions importantes est le suivi de la

croissance et du développement.

De plus en plus d’enfants de 0 a 3 ans sont suivis en médecine générale, ce qui impose au
praticien de premier recours une certaine connaissance sur le développement normal et
pathologique. Ceci implique la connaissance des signes d’alertes pour les pathologies les plus
fréquentes et une certaine idée des différents acteurs-ressources dans le domaine de la petite

enfance.

Les recommandations de ’HAS 2005 rappellent les pathologies pour lesquelles il est proposé
un dépistage avant I’dge de 2 ans. On citera : les retards du développement, I’autisme et les
troubles envahissants du développement, 1’obésité, les troubles de 1’audition, de la vision et le

saturnisme.

En s’intéressant au dépistage des troubles du développement et a la santé mentale chez le
jeune, une pathologie particuliére se détache rapidement en raison de son caractere :
e global : elle touche plusieurs champs de la santé de I’enfant : développement moteur,
langage, capacité cognitive ;
e fréquent : une incidence estimée supérieure a celle de la trisomie 21, ou a celle du
spina bifida (1/2000 naissance) ;
e etdurable : atteinte de I’intégrité du sujet durant sa vie entiére.
Il s’agit du syndrome de I’ensemble des troubles causés par I’alcoolisation feetale (ETCAF)

dont le syndrome d’alcoolisation feetale (SAF).

En effet le SAF et plus largement ’ETCAF, sont reconnus par I’Académie de Médecine
depuis 2004 comme étant la premiére cause de déficience intellectuelle non génétique et par
conséquent évitable (3-5).

IIs concerneraient environs 1% des naissances annuelles en France, contre une incidence de
350 cas par an d’enfants atteints de trisomie 21 (soit 1/2000 naissances actuellement grace au

dépistage prénatale).
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Le repérage précoce de ce trouble permettrait d’en limiter I’impact a long terme, notamment
sur la survenue d’incapacités secondaires. L’intervention sur ses facteurs de risques pourrait

modifier la fréquence de sa survenue.

Dans un premier temps nous présenterons 1’historique des découvertes autour du syndrome
d’alcoolisation feetale, ainsi que I’évolution progressive de la classification autour de cette
entite.

Nous parlerons ensuite de la prévention du SAF a travers une analyse des conduites
d’alcoolisation au cours de la grossesse, ainsi que des outils de dépistage de 1’exposition
prénatale a I’alcool.

Enfin nous identifierons, a travers une revue systématique de la littérature, les facteurs de
risque associés a la survenue d’un trouble du spectre de 1’alcoolisation feetale (ETCAF) chez

I’enfant dans le but d’en améliorer le repérage et la prévention.

1 Syndrome d’alcoolisation feetale

1.1 Historique et premieres descriptions :

Au cours de I’histoire les méfaits de I’alcool ont été suspectés et dénoncés depuis I’antiquité :
ainsi on retrouve dans 1’Ancien Testament, Diogéne 400 ans avant J-C (6)

« Désormais, prends bien garde ! Ne bois ni vin, ni boisson fermentée, car tu vas concevoir et

tu enfanteras un fils ».

En 1725, en Angleterre, les médecins du « Royal College of Physician of London » alertaient
le Parlement anglais et réclamaient la réglementation de la production et la vente d’alcool. En
effet ils avaient observé que « les enfants nés de meéres consommant du gin [étaient]

difformes, faibles et débiles. » (7).

Plus d’un siécle plus tard, en 1835 la Chambre des Communes publiait un rapport dans lequel
il était reconnu que « les meres alcooliques [tendaient] a mettre au monde des bébés semblant
mal nourris, malingres et difformes. » (7).

Le Professeur Paul Lemoine, médecin francais, est le premier a décrire les manifestations
cliniques du syndrome d’alcoolisation feetale en 1968. Il nomme a I’époque ce tableau :

embryo-foetopathie alcoolique.
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A travers I’observation d’une cohorte de 127 enfants au profil singulier, ce pédiatre nantais
reléve I’existence de caractéristiques communes : « J'ai été frappé par [’existence d’'un
syndrome associant un retard de croissance intra-utérin, une microcéphalie et une

dysmorphie faciale particuliére ou prédomine [’ensellure nasale » (8).

Ces enfants semblent tous issus de meres alcooliques. Néanmoins la publication de ces
résultats d’analyse dans une revue locale, « I’Ouest Médical », aura peu d’écho. Confronté au
scepticisme de ses pairs, la reconnaissance de la qualité des travaux du Docteur Lemoine

viendra d’outre-mer.

En effet en 1973, D.-W. Smith et son éleve K.-L. Jones sont frappés par I’aspect
caractéristique de plusieurs enfants de meres alcooliques. Ignorant les travaux de Paul
Lemoine, ils redécouvrent alors un tableau qu’ils intitulent Fetal Alcohol Syndrome. Leur
premiere publication portait sur une dizaine de cas, mais le retentissement fut considérable
avec de nombreux travaux épidémiologiques ou cliniques dans les suites. Dés lors 1’école de
Seattle ne cessera de publier et de démontrer la responsabilité de 1’exposition prénatale a

I’alcool (EPA) dans I’apparition du SAF et le devenir des enfants atteints.

En 1989 la « Research Society on Alcoholism » (7) (9) pose comme critéres diagnostiques

pour le SAF I’association :

e d’un retard de croissance pré ou post natal ;
e des anomalies du systeme nerveux central SNC ;

e et la présence d’une dysmorphie cranio-faciale.

Mais avec I’avancée des recherches, il est démontré que les conséquences de ’EPA sont
polymorphes. A coté de la dysmorphie du SAF et des malformations liées a la toxicité de

I’alcool, cette substance peut avoir des conséquences neurologiques a long terme.

1.2 Données pharmacologiques, biologiques et cliniques : preuves de la tératogénicité

1.2.1 Notion de pharmacologie autour de ’alcool

Connaitre le métabolisme de cette substance et son devenir dans 1I’organisme apres ingestion

est une étape clé pour appréhender son mécanisme d’action et son potentiel délétere.
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Absorption

La principale voie de pénétration de I’éthanol dans 1’organisme est la voie orale. Apres
ingestion, de maniére trés rapide et passive, environ 20% de I’éthanol est absorbé au niveau
de I’estomac contre 70 a 80 % au niveau intestinal.

Une petite quantité est éliminée directement par les reins et les poumons. Le reste sera

principalement oxydé au niveau du foie (10).

Aprés son passage par I’intestin, ’alcool atteint le foie par la veine porte puis rejoint la
circulation générale. Le pic sérique est atteint en 45-60 minutes apres la derniere prise
d’alcool. Ce pic est influencé par différents éléments : les facteurs génétiques, le mode et le
type de boissons ainsi que la concentration alcoolique dans la boisson ingérée. Ainsi, la
vitesse d’absorption augmente si :

e [’ingestion est unique ;

e la concentration alcoolique se situe entre 15 et 30% ;

e la boisson alcoolisée contient des carbonates (ex. champagne).

Certains alcools sont mieux et plus vite absorbés. En présence d’aliments dans I’estomac, la
vidange gastrique est ralentie et ’alcool y séjourne plus longtemps. Il est ainsi absorbé en
quantité moindre. De plus la cinétique d’absorption de I’éthanol est modifiée :

e ajeun, la concentration maximale sanguine est atteinte 30 a 45 minutes plus tard.

e en présence d’aliments, le pic d’alcoolémie est moins élevé pour une méme quantité

ingérée. Il est atteint environ 90 minutes apreés ingestion.

1,54

Ethanolémie (g /1)

T T T T T
0 1 2 3 4 5 6
Temps ( heures)

-
-

Valeurs obtenues chez un homme ayant consommé 0,80 g d'alcool/kg de poids corporel
avant (@) ou apres (7 le petit déjeuner

Figure 1: Pharmacocinétique d’absorption de 1’éthanol a jeun ou aprés un repas (d’aprés
Lands1998) (9)
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L’absorption serait différente aussi selon le sexe : pour un méme repas, la vidange gastrique
serait plus lente chez la femme. Les hormones féminines (cestradiol et progestérone)
joueraient un role dans I’allongement du délai de vidange gastrique et du transit intestinal.

Néanmoins, d’autres études présentent des résultats contraires (9) (7).

La distribution

Cette phase correspond au passage de la circulation générale a ’ensemble des tissus et des
organes composant I’organisme. L’alcool circule a 1’état libre dans les différents
compartiments de I’organisme, sans créer de liaison avec les protéines plasmatiques : les
organes les plus vascularises, comme le cerveau, le foie et les poumons, sont donc les plus
vulnérables.
La distribution dans les os et les graisses est négligeable car le caractére hydrophile de
I’éthanol en fait une molécule trés peu soluble dans les graisses.
Le volume de distribution dans un organisme est influencé par la masse grasse et la masse
maigre de I’individu :
e Pour une méme quantité d’alcool ingérée par unité de poids, la concentration
sanguine d’alcool sera plus élevée chez un sujet obése ;
e Les femmes possedent plus de masse grasse que les hommes, ce qui explique un
pic d’éthanol plus élevé (9);
e La masse grasse augmente entre 25 et 60 ans, ce qui a pour conséguence une
augmentation du pic d’éthanolémie.
A cause de sa petite taille, la molécule d’éthanol peut franchir la barriére placentaire a travers
laquelle elle diffuse facilement. Son élimination chez le foetus est régulée par celle de la mere.

Les concentrations plasmatiques de 1a mére et du feetus sont au moins identiques.

La molécule d’éthanol passe également dans le lait maternel par phénomene de diffusion, sa
concentration est voisine de celle du plasma. La concentration maximale dans le lait est donc
atteinte 30 a 90 minutes apres ingestion (11).

L’impact de I’alcool sur la production de lait par la mére a été débattu, notamment concernant

ses prétendues capacités a augmenter la production lactee.

Chez la femme consommant régulierement, la production de lait est diminuée et
s’accompagne d’une inhibition du reflex d’éjection. Ceci expose a des risques pour la

croissance du nourrisson (insuffisance pondérale, retard de développement moteur).
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Certaines études montrent que la présence d’alcool dans le lait, en modifiant le gout du lait,
pourrait diminuer de 20% la consommation du nourrisson (en cas d’allaitement dans les 3 a 4
heures suivant la prise de boisson). De plus cette exposition pourrait perturber le cycle veille

sommeil du nourrisson (11) (12).

En pratique, la consommation réguliere d’alcool au cours de ’allaitement est a déconseiller,
de méme qu’une consommation ponctuelle excessive ; si on veut éviter une exposition du
nourrisson a 1’alcool.

En cas de consommation légere occasionnelles (< 2 verres), il est conseillé soit de tirer son

lait avant soit d’attendre 3 a 4 heures avant de donner le sein.

Elimination
Deux voies contribuent a 1’élimination de 1’éthanol :
¢ D’oxydation enzymatique, soit le métabolisme, elle concerne 80 % de I’alcool ingéré ;

e I’excrétion sous forme inchangée 5 a 10 % (9).

La métabolisation de 1’alcool entraine la production d’une molécule intermédiaire réactive
(acétaldehyde) ainsi que celle de radicaux libres (ERO espéces réactives de 1’oxygene). Ces
derniers seraient responsables de la désorganisation structurale des membranes cellulaires et

de la production d’un stress oxydatif, a I’origine d’une toxicité hépatique (9).

Lors d’une consommation d’alcool importante, le métabolisme oxydatif de I’éthanol n’est pas
suffisant pour permettre son élimination. L’éthanol participe alors a des réactions non
oxydatives pour former des produits qui s’avérent potentiellement toxiques: les esters

éthyliques d’acide gras (Fatty Acid Ethyl-Ester [FAEE]) (13).

Apres une consommation d’alcool, les FAEE sont détectables dans divers organes (foie,
pancréas, cceur et cerveau). Ces molécules se dégradent beaucoup plus lentement que
I’éthanol et leur présence sert de plus en plus comme biomarqueur sérique d’une
alcoolisation passée. Les expériences sur des modeles animaux ont montré que les FAEE

sont toxiques en induisant notamment [’apoptose des cellules (13).
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1.2.2 Passage de la barriére placentaire et conséquences sur le foetus

Le placenta est un amas de cellules d’origine feetale, richement vascularisé et en évolution
constante et progressive durant toute la grossesse. Apparaissant des la deuxiéme semaine
de grossesse, son role est majeur dans la régulation des échanges entre la mére et le feetus.
Formé de 2 circulations paralleles non miscibles, il exerce une fonction :

e respiratoire (échanges O2 et CO2), 15 fois moins efficace qu’un poumon réel,

e endocrinienne,

e d’¢limination des déchets métaboliques,

e nutritive avec le passage de différentes substances a travers la barriere placentaire.
Le placenta assure une protection pour le feetus contre certains agents pathogenes. Cependant
les drogues et I’alcool peuvent échapper au contrdle de cette barriére, provoquant dans

certains cas des malformations (10).

Aprés ingestion, 1’alcool traverse la barriere placentaire par simple diffusion passive, ou par
mise en jeu d’un gradient de concentration avec équilibration des concentrations entre les

compartiments maternel et feetal.

Ni I’embryon, ni le feetus, ni les annexes embryonnaires ne possédent d’ADH (alcool
déshydrogénase) pour assurer la dégradation de I’alcool. Son action sur le feetus dure

tant qu’il baigne dans un liquide amniotique « alcoolisé » (14)

On peut ici citer le Dr Philippe Dehaene qui résume ce phénoméne ainsi : « Quand la
meére est gaie, son enfant est ivre » (7).
Les effets de I’alcool sont multiples, polymorphes et souvent irréversibles. Ceux-ci lui

confeérent le statut trés probable de « toxique le plus tératogéne en contexte de grossesse ».

Ces effets sont fonction de la quantité d’alcool absorbée, du stade de la grossesse, des
capacités métaboliques de la mere, et de la sensibilité individuelle du feetus, laquelle est

influencée par son propre patrimoine génétique.

Le SAF a proprement dit, ne représente que la manifestation la plus extréme d’une exposition

in utéro a ’alcool, soit la partie visible de I’iceberg.
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Le développement de tous les organes est susceptible d’étre affecté par 1’alcool, avec des
différences notables selon la période d’exposition. Cependant on note que ’essentiel des
manifestations liées a I’alcoolisation maternelle résulte en une atteinte du systéme nerveux

central. Cette atteinte est continue tout au long de la gestation (figure 2).

1.2.2.1 Toxicité et tératogenicité sur le SNC de I’enfant a naitre
On peut résumer ainsi les étapes du développement cérébral lors des différents trimestres de

grossesse (9) :

> Le premier trimestre correspond a la phase d’organogenése.

La premiére ébauche du cerveau apparait au cours de la troisiéme semaine et se traduit par
la formation de la plaque neurale. Lors de la quatrieme semaine, cette structure s’incurve
pour donner naissance au tube neural et a la créte neurale. Les neurones sont formés par la
multiplication intense de cellules précurseurs dans les zones qui bordent le tube neural. Il
a été rapporté que la consommation d’alcool au cours de cette phase est susceptible de
détruire les cellules de la créte neurale et d’engendrer des malformations cranio-

faciales telles que celles décrites a I’occasion d’un SAF (9).

Périodes de développement des différents organes et sensibilité correspondant
aux effets d’une exposition a I'alcool

Développement (en semaine)

Ovule Embryon Foetus
1-2

organes génitaux

2 1 1
oreilles

* Systéme nerveux central
SOURCE : “Alcool et effets sur la sarte”, INSERM. 2001

B Risque accru Susceptibilité moindre

Figure 2 : Sensibilité des différents organes a /’alcool durant la grossesse (INSERM) (9)
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> Le second trimestre est la période de différenciation des aires cérébrales.

Jusqu’au quatriéme mois, les neurones continuent a proliférer dans le cerveau primitif,
puis migrent vers la périphérie, en particulier dans le cortex cérébral. Cette migration se
fait le long de cellules guides : les cellules gliales radiaires. Une exposition a 1’alcool
perturbe la prolifération et la migration des neurones.

Des altérations morphologiques des cellules gliales radiaires ont été décrites. Elles sont
susceptibles d’entraver la migration des neurones et de conduire finalement a une

mauvaise distribution des cellules (9).

> Le troisieme trimestre est une phase de croissance cérébrale intense.

Les neurones grossissent et vont se différencier. C’est au cours de cette période que se
développent les arborisations dendritiques et que se mettent en place les synapses
nécessaires a la communication cellulaire. Par ailleurs, les astrocytes proliferent, de méme
que les oligodendrocytes a I’origine de la myéline qui viendra recouvrir d’une gaine les
axones. A ce stade, et comme cela a été démontré chez le rat ou la souris, une
exposition a I’alcool est capable d’engendrer une réduction de la synaptogenése (une
perte des neurones, une gliose réactionnelle), c¢’est-a-dire une multiplication des cellules
gliales compensatoire a la réduction du nombre de neurones et enfin un retard de

myeélinisation (9).

Par ailleurs 1’impact sur le SNC de I’exposition prénatale a I’alcool est plus important pour

certaines structures. On parle de vulnérabilité sélective de certaines régions du cerveau (9).

Les études cliniques (observation d’enfants exposes in utéro), et les modeles expérimentaux
principalement sur les rongeurs ou sur des cellules souches ont permis de mieux comprendre
I’atteinte sélective de certaines régions cérébrales.

Concernant le cortex cérébral, ce dernier joue un role majeur dans l’analyse et la
représentation sensorielle et motrice. Il intervient donc dans la motricité volontaire, le
langage, la perception et le raisonnement. L’alcool endommage cette structure en réduisant
le nombre de neurones mais également en perturbant son architecture. Ces modifications

peuvent avoir des répercussions sur le comportement de 1’enfant sur le long terme (9).
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Une autre région particulierement sensible est I’hippocampe. Cette structure intervient dans
les processus d’apprentissage et de mémorisation. Les dysfonctionnements de I’hippocampe
sont également liés a la réduction neuronale, ainsi qu’a une perturbation de la

neurotransmission glutaminergique.

Enfin une autre région atteinte sélectivement par I’alcool est le cervelet. Il participe aux
fonctions motrices comme 1’équilibre, le contrble de la posture, le tonus musculaire ainsi
que dans certaines fonctions cognitives telles que ’attention. Une réduction de la taille du
cervelet ainsi que des anomalies structurelles sont retrouvés chez les enfants dont la mere

consommait de 1’alcool (9).

Certains travaux sur les rongeurs suggerent que la taille réduite du vermis retrouvée a la suite
d’une alcoolisation unique durant la phase de croissance du cerveau pourrait étre expliquée
par une perte massive des cellules de Purkinje, lesquelles sont particulierement sensibles a

I’alcool.

1.2.2.2 Neurotoxicité de I’alcool : principaux mécanismes moléculaires et cellulaires
identifiés
Une exposition a l'alcool au cours de la vie prénatale exerce une grande variété d'effets

toxiques, probablement liés a une multitude de perturbations au niveau cellulaire.

Comme nous I’avons évoqué précédemment, les effets de l'alcool varient non seulement en
fonction de la concentration en alcool a laquelle le feetus est soumis, mais également en

fonction de la période d'exposition.

Si I'embryon est exposé au cours de la phase précoce du développement, au moment ou les

cellules se divisent activement, l'alcool perturbe la prolifération cellulaire et, de ce fait, réduit

le nombre de cellules normalement générées au cours de cette période.

Si l'exposition est plus tardive, au moment ou les cellules se différencient et deviennent

spécialisées, certaines d'entre elles, en particulier les plus fragiles, seront détruites par l'alcool.
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Les effets directs :

Un certain nombre de facteurs de croissance contrblent la prolifération et la survie des
cellules au cours des diverses phases du développement embryonnaire (exemple IGFs :

insulin-like growth factors).

Or il a éte démontré qu'une exposition prénatale a l'alcool interfere avec la production ou la
fonction de certains de ces facteurs. Il en est de méme pour les facteurs de différenciation

des cellules nerveuses (9, 14).

L'alcool provoque une altération des molécules d'adhésion, lesquelles permettent la
migration correcte des cellules au cours du développement et régulent le développement des
prolongements cellulaires qui serviront a la communication synaptique. Les conséquences
sont un développement aberrant du cerveau et des déficits neurologiques persistants.
Parallelement, l'alcool altere les cellules gliales qui servent de guide pour la migration des

neurones et leur fournissent des facteurs de croissance (9).

Aussi l'alcool stimule I'apoptose, mécanisme de mort programmée qui, par l'activation de
toute une cascade de géenes, permet l'autodestruction des cellules en surnombre. Ce processus
joue un role déterminant au cours du développement normal de I'organisme. Lorsqu'elle est
induite et amplifiée par lalcool, ’apoptose conduit a des perturbations importantes de
l'architecture cérébrale et aux malformations cranio-faciales caractéristiques des enfants

exposés a ’alcool in utéro. Ceci aboutit aux handicaps fonctionnels associés (9).

La synthése d'acide rétinoique a partir de la vitamine A est catalysée par les enzymes de
dégradation de I'éthanol (alcool déshydrogénase 4). Il y a donc compétition enzymatique
entre la production d'acide rétinoique et la dégradation de I'éthanol, ce qui engendre un déficit
en acide rétinoique. Or, il s'agit d'un élément essentiel pour le contrdle du développement
feetal, surtout durant I'embryogenése et la différenciation cellulaire. Son déficit favorise

l'apoptose cellulaire des crétes neurales, conduisant aux dysmorphies cérébrales et faciales

9).

L'éthanol exerce une action sur les différents systémes qui gouvernent la neurotransmission.
En effet, la plupart des neuromédiateurs jouent un role trophique primordial au cours du

développement cérébral et toute perturbation de ceux-ci peut engendrer des conséquences a
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long terme. Une exposition prénatale a I'alcool diminue les concentrations de la plupart des

neurotransmetteurs, réduit le nombre de leurs récepteurs et altére les sites de leur recapture

9).

Les effets indirects

Tous ces effets directs sont potentialisés par les effets indirects de l'alcool, intervenant a

différents niveaux.

Le métabolisme de I’alcool entraine la production de molécules réactives de 1’oxygene
(ERO) capables de reagir avec les macromolécules environnantes. Ces ERO provoquent une
oxydation des lipides, de I’ADN ou des protéines cellulaires. Ils sont également responsables
de I’oxydation des acides gras polyinsaturés contenus dans les membranes cellulaires. La
modification des caractéristiques membranaires aboutit a une perturbation de leurs fonctions
(13).

Les radicaux libres participeraient aux effets tératogénes de l'alcool, tant au niveau du
systéeme nerveux central qu'au niveau des anomalies cranio-faciales décrites chez les enfants

victimes d'une EPA.

Enfin, les modifications fonctionnelles des vaisseaux ombilicaux, sous l'influence de
concentrations élevées en alcool, peuvent réduire l'apport en oxygene du feetus, provoquant
I'apparition d'épisodes d'hypoxie/ischémie qui vont favoriser la libération du glutamate.

Cet agent excitateur, lorsqu'il s'accumule dans certains territoires cérébraux, exerce des effets

neurotoxiques. Le glutamate détruit les neurones : il s’agit du processus d'excitotoxicité (9).

De la méme fagon, les fortes consommations d'alcool occasionnelles induisent des épisodes
répétés de sevrage, lesquels engendrent une libération excessive de glutamate et la
mobilisation de récepteurs NMDA. La sur-activation des récepteurs participe au syndrome
d’hyperactivité et a l'apparition de lésions cérebrales, principalement dans des régions riches

en terminaisons glutaminergiques telles que I"hippocampe.

En somme nous avons illustré certains mécanismes impliqués dans la toxicité de I’éthanol.
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Cette toxicité est une combinaison d’effets liés au métabolisme oxydatif et/ou non oxydatif de
l’alcool ; ainsi qu’a la réactivité due aux propriétés physicochimiques des molécules

engendrées.

1.2.2.3 Facteurs modulant la toxicité de I’alcool
Nous avons souligné précédemment comment [’alcool éthylique et son métabolite
I’acétaldéhyde étaient capables d’entrainer des malformations sur [’organisme en

développement, et particulierement sur le systéme nerveux central.

Cette toxicité est variable d’un individu a I’autre et d’un moment a ’autre de la grossesse.
L’intensité des dommages dépend notamment (15) :

> de I'importance de D’intoxication : quantit¢ d’éthanol consommée et fréquence des
épisodes d’alcoolisation. I1 est fort probable que I'effet des alcoolisations aigues soit plus
néfaste que celui d'une alcoolisation chronique. (Cf. paragraphe « effet —dose »)

» de facteurs génétiques, feetaux et maternels : la tolérance a lalcool dépend de
I’équipement enzymatique hépatique de la mere et accessoirement de celui du feetus.

» des périodes d’alcoolisation ou de 1’age gestationnel : la consommation d'alcool au
premier trimestre (organogenése) est responsable de dysmorphies et de risques
malformatifs. Ceux-ci sont souvent visibles des la naissance et donc théoriquement
repérables précocement. En revanche les risques de troubles du comportement liés aux
effets sur le cerveau et le systéeme nerveux central existent tout au long de la grossesse.
Ces effets seront plus difficiles a repérer a la naissance, et peuvent donc passer inapercgus
jusqu'a la période de la petite enfance.

» des conditions de vie durant la grossesse : I’état de santé de la mere (age, carences
nutritionnelles) et ses habitudes en matiere d'usage d'autres substances dangereuses
(tabac, drogues illicites, médicaments) peuvent potentialiser 1’effet de 1’exposition
prénatale a 1’alcool. De méme le niveau socioéconomique peut intervenir dans la qualité

du suivi médical de la grossesse et le devenir psychomoteur de ’enfant.

Ces éléments expliquent que tous les enfants de mére en difficulté avec I’alcool ne soient

pas atteints de la méme fagon.
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1.2.2.4 Importance de I’effet-dose
Les conséquences sur le foetus d’une consommation occasionnelle légere d’alcool et d’une
consommation importante et réguliére ne sont pas les mémes. Ce phénomeéne multifactoriel

s’explique en partie par la physiopathologie (12).

Une étude expérimentale sur I’animal (rat) a montré, d’une part, que le taux d’apoptose était
de 5 a 30 % avec alcool versus 0,13 a 1,55 % sans alcool. D’autre part, I'importance de
I’apoptose dépendait de la quantité totale d’alcool ingérée et de la durée pendant laquelle

elle était ingérée.

En effet en administrant par voie sous-cutanée de 1’éthanol a des souris C57BL &gées de 6 a
7 jours (une souche transgénique utilisée pour la recherche) les chercheurs ont observé, au
microscope électronique, une sensibilité accrue a la neuro-dégénérescence apoptotique. Ce
constat provient de la comparaison entre les coupes de cerveau de ces rongeurs (souris

exposées et souris témoins).

Pour que I’alcool induise ces lésions dégénératives, les souris devaient avoir été exposées a

une concentrations d'éthanol sanguine supérieure a 200 mg/dl pendant 4 heures consécutives.

Au-dela de 4 heures d’exposition & une concentration supérieure ou égale a 200 mg/dl, les
lésions dégénératives sont plus séveres. Cela traduit I’effet-dose et I’impact du pic
d’alcoolémie (16) .

Dans ces expériences le mécanisme d’apoptose induit par I’alcool serait lié & un blocage des
pop p

récepteurs NDMA et une sur-activation des récepteurs GABA durant la synaptogénese.

Les auteurs rappellent que cette période de vulnérabilité du cerveau a I’apoptose s’étend chez
la souris du 8™ jour aprés la naissance jusqu’au 15¢™ jour. Elle équivaut chez I’homme au

dernier trimestre de grossesse et aux premieres années de vie (16).

Certaines études se sont intéressées a I’'impact des alcoolisations aigues. Bailey (17) et ses
collegues montrent en 2004 que des épisodes de binge drinking (consommation de 5 verres
par occasion, au moins une fois toutes les deux semaines tout au long de la grossesse) peuvent
entrainer une baisse de 6 points du quotient intellectuel (QI) verbal sans diminution du
QI global de performance (75 vs 81; t (535) = 2.88; P < 0,01).
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De plus les enfants exposés a ce mode de consommation prénatale, avaient un risque 2,5 fois
plus élevé de présenter un comportement délinquant a ’age de 6/7ans, selon 1’évaluation de
leurs enseignants (17 % versus 7 % ; p < 0,01). Les résultats de cette étude comparative,
prospective n’étaient pas significatifs lorsque les auteurs considéraient la quantité moyenne
consommeée par jour tout au long de la grossesse (once/jour).

La population d’étude (Détroit, Michigan) était composée exclusivement d’enfants noirs

américains, les résultats sont difficilement généralisables (17).

Certains auteurs ont cherché a établir une dose seuil en dessous de laquelle on n’observerait

pas de toxicité chez le feetus, mais sans succes pour I’ instant.

En 2000 une étude finlandaise prospective conduite par Autti-Ramo (18) auprés d’une
population de 82 femmes enceintes consommatrices chroniques d’alcool, a évalué les
répercussions d’une EPA lourde sur les enfants jusqu’a I’age scolaire. Les auteurs ont choisi
comme seuil d’EPA lourde une consommation supérieure ou égale a 140g d’alcool par

semaine (soit au moins 10 verres par semaine).

Le bilan neurologique chez des enfants (suivis pendant une douzaine d’années) a été réalisé

dans 3 groupes, en fonction de la période d’exposition durant la grossesse. Les enfants de
meres ayant consommé de I’alcool pendant le 1¢ trimestre de grossesse seulement (1er

groupe), ou ayant consommé durant le 1¢ et le 2 trimestre (2% groupe) ou durant la totalité de

la grossesse (3¢ groupe).

Cette étude a permis de conclure au bénéfice d’une interruption de la consommation d’alcool
en cours de grossesse : 35 % des enfants du 1° groupe marchaient & 1 an, alors qu’aucun ne le
faisait pour le 3% groupe ; 18 % des enfants du 1* groupe avaient une scolarité perturbée
contre 31 % dans le 3° groupe ; 32 % des enfants du 1 groupe avaient des troubles du
comportement, contre 62,5 % dans le 3° groupe. Il y a donc une augmentation linéaire des
déficits et des troubles du développement avec la durée de I’alcoolisation in utéro (premier
trimestre vs premier et deuxieme trimestres vs toute la grossesse (12,18). Cette étude souffre

cependant d’un faible effectif d’enfants suivis.

On peut donc affirmer P’importance de la dose d’alcool dans la survenue de
conséquences néfastes chez I’enfant. 1l est clair qu’étant donné le bénéfice d’un arrét de

I’alcoolisation a tout moment durant la grossesse, celui-ci est a encourager.
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1.3. Evolution des classifications et définition du Spectre clinique

1.3.1 Classifications autour des « feetopathies alcooliques » (12,19) :

A la suite des premiéres publications autour des troubles liés & une exposition prénatale a
’alcool plusieurs tentatives de classifications ont vu le jour :

- Classification allemande selon H. Loser en 1991,

- Classification proposée par le pédiatre francais Ph. Dehaene en 1995, utilisée dans

certaines publications francaises.

Il apparait, dans les années 1990, sous I’impulsion de IPinstitut Nord-Américain de

médecine, le terme générique de « ensemble des troubles liés a 1’alcoolisation feetale » (19)

ETCAF, pour rassembler les différentes manifestations du spectre de ’alcoolisation feetale. 11
ne s’agit pas d’un diagnostic clinique en soi. Cette classification obtient en 2000 I’aval de

I’Académie américaine de pédiatrie.

L’ETCAF se divise en 5 entités cliniques évolutives, dont trois sont des variantes du SAF et

deux des tableaux corrélés a I’EPA (Alcohol-related effects) (19) :

1) le SAF avec consommation d’alcool avérée

2) le SAF avec consommation d’alcool non documentée

3) le SAF partiel avec consommation d’alcool avérée

4) les anomalies congénitales liées a I’ Alcool (ACLA)

5) les troubles neuro-développementaux liés a I’alcool (TNDLA)

On notera que certains auteurs utilisent encore 1’expression EAF pour « effet de I’alcool sur
le feetus » proposée a 'origine pour décrire les problémes cognitifs et comportementaux
présents chez I’enfant exposé a 1’alcool in utéro (sans que le tableau clinique du SAF ne soit

complet).

Ce terme est sujet a controverse car il laisse supposer que ces enfants présentent un tableau
clinique moins séveére. Or, nous savons aujourd’hui que les EAF incluent des
dysfonctionnements du systeme nerveux central aussi séveres que ceux du SAF. Les risques

de troubles secondaires sont eux plus importants et le devenir de ces enfants plus incertain.
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En 2000, afin de pallier au manque de précisions et de reproductibilité clinique, Astley et

Clarren proposent une méthode de diagnostic : « les criteres de Washington » (20).

Cette méthode utilise les 4 principales caractéristiques diagnostiques du SAF. A chacune de
ces caractéristiques est attribué un score, sur une échelle de 4 points, ou 1 représente I'absence
d’anomalie sur le critére donné et 4 représente une présentation classique de la pathologie
SAF sur le critere donné (annexe 6).

A P’issue de cette évaluation, chaque enfant se voit attribué un code permettant le diagnostic

de SAF ou d’une pathologie pouvant étre classée ETCAF.

Bien que la nomenclature officielle la plus utilisée soit celle de I’institut Nord-Americain de
médecine (12), de nombreuses équipes utilisent les criteres de Washington comme aide

au diagnostic et lors des recherches cliniques (19).

1.3.2 Description des symptomes cliniques canoniques et des niveaux de sevérité
Les principaux symptdémes identifiés pour le diagnostic du SAF & partir des modéles

expérimentaux (animaux) et des études de cohorte chez I’homme, sont (21) :

a) un retard de croissance staturo-pondérale (le plus souvent anténatal)

b) une dysmorphie faciale associant des fentes palpébrales étroites pour 1I’Age, un
philtrum émousseé et une levre supérieure fine

c) une microcéphalie: témoin anatomique principal d’une insuffisance de

croissance cérébrale ou de I’atteinte organique du systé me nerveux central.

Lorsque ces 3 symptdmes sont réunis, le syndrome est suffisamment spécifique pour affirmer
le diagnostic de SAF, méme en I’absence d’une EPA confirmée. On parle alors de SAF

complet avec ou sans EPA documentée. Il s’agit de la forme la plus compléte du syndrome,

sans nécessairement préjuger de la sévérité de I’atteinte.

En revanche en présence d’une dysmorphie incompléte ou d’une absence de retard de
croissance, la preuve d’une EPA doit étre apportée. Ce cas de figure est désigné comme un
SAF partiel avec EPA documenteée.
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Concernant le retard de croissance, il est défini comme étant :

- un poids et une taille inférieurs au dixieme percentile. Mais on retrouve certaines
études incluant des enfants des le 25me percentile. Ce parametre quantitatif est évalué
et comparé aux courbes de références selon 1’age,

- corrélée a la durée d’exposition a I’alcool in utéro,

- parfois repérable lors des échographies réalisees en cours de grossesse,

- harmonieux et touche principalement les os longs (la taille plus souvent touchée que le
poids),

- parfois rattrapé lors de la croissance ou sous-estimé en pratique clinique si I’on ne
tient pas compte de la taille cible.

La microcéphalie (périmétre cranien standard pour I’dge < -2 DS3) est presente dés la

naissance mais parfois secondairement corrigée. En I’absence de microcéphalie ou d’une
autre malformation du SNC (agénésie du corps calleux, etc.) les atteintes des fonctions
cognitives (attention, mémoire, langage, coordination motrice, mémoire et performance

globale <-2DS) peuvent étre considérées comme marqueurs de ’atteinte cérébrale.

Les criteres de dysmorphie sont assez bien codifiés et reconnaissables en se référant a des
manuels de codification tel que ceux de Astley et Clarren (20). En revanche I’attribution
d’un score de dysmorphie est difficile en pratique méme pour le spécialiste expérimenté. Elle

conserve malgré tout une part de subjectivité.

D’autres critéres de dysmorphie ont été décrits tels que :

e hypoplasie de la méchoire inférieure avec micro-rétrognatisme

e front bombé et étroit avec fosses temporales profondes et bosse entre les yeux

e raccourcissement des ailes du nez avec ensellure nasale prononcée et narines
antéversées

e aplatissement médio-facial

o oreilles décollées, basses et mal ourlées
Une autre étape essentielle de la démarche diagnostique est la vérification et 1’évaluation de

I’intensit¢é d’une EPA. La présence de ce critére lors de 1’anamnése est nécessaire pour

pouvoir poser les diagnostics qui suivent.
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Bien qu’elles ne fassent pas partie du SAF, les malformations congénitales (ACLA) sont

fortement corrélées aux niveaux et périodes d’exposition a I’alcool in utéro. Les plus

fréguentes sont (22) :

cardiaques : CIV ou CIA, anomalie des gros vaisseaux, tétralogie de Fallot...
squelettiques : fente labio-palatine, palais ogival, malposition dentaire, clinodactylie,
camptodactylie, briéveté du cinquieme doigt, scoliose, thorax en caréne ou en
entonnoir, synostose radio cubitale, syndrome de Klippel-Feil, hémi vertebres,
luxation de hanche, flexions et contractures musculaires, pieds bots...
génito-urinaires : hypospadias, ectopie testiculaire, cryptorchidie, hypoplasie des
grandes lévres, reins en fer a cheval, aplasie et hypoplasie rénale, duplication
urétérale, hydronéphrose. ..

tégumentaires : anomalie des empreintes digitales, hirsutisme, hypoplasie des ongles,
anomalie des plis palmaires, écartement des mamelons...

oculaires : strabisme, trouble de la réfraction, anomalie vasculaire de la rétine
auditives : surdité de perception et de transmission.

digestives : sténose du pylore, hépatomégalie.

La catégorie des troubles neuro-développementaux liés a 1’alcool (TNDLA) est définie

par la présence d’anomalies neurologiques et comportementales, en dehors de toute

malformation. Poser le diagnostic nécessite l’existence d’au moins une anomalie parmi :

Microcéphalie

Agénésie partielle ou compléte du corps calleux

Hypoplasie du cervelet

Hydrocéphalie

Anomalie du tube neural

Désordres neurologiques (troubles de la motricité fine, surdité de perception, trouble

de la coordination)

L’atteinte neurologique peut étre associée a un ensemble complexe de troubles cognitifs ou

de troubles du comportement, ne pouvant étre expliqués uniquement par I’environnement

ou les antécédents familiaux.
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Nous citerons pour exemple :
- troubles des apprentissages, dyscalculie ;
- troubles de la mémoire ;
- troubles de I’attention et du jugement ;
- troubles de I’expression orale ;
- difficultés d’abstraction (ex : arithmétique) ;
- faible controle de I'impulsivité ;

- troubles des aptitudes sociales.

Ainsi, PETCAF désigne I’ensemble des répercussions citées précédemment (physiques,
cognitives et comportementales) qui peuvent survenir chez un individu dont la mere
consommait de I’alcool au cours de sa grossesse. Ce terme permet de regrouper les affections
telles que le syndrome d’alcoolisation feetale (SAF), le SAF partiel, les troubles neurologiques

du développement liés a 1’alcool (TNDLA) et les malformations congénitales liées a ’alcool
(MCLA).

1.4. Déficiences primaires et secondaires : évolution du handicap dans la vie

Au-dela de I’aspect sémiologique, I’importance de repérer ce syndrome est liée a la nécessité
de prendre en charge les enfants le plus précocement possible. Le but étant de limiter le
handicap dans la vie de I’enfant, de ’adolescent puis de 1’adulte. En effet ces individus
souffrent de plusieurs déficiences dites primaires; dont la majeure est: la déficience

intellectuelle.

Selon ’OMS c’est « la capacité sensiblement réduite de comprendre une information
nouvelle ou complexe et d’apprendre et d’appliquer de nouvelles compétences (trouble de
l’intelligence). Il s’ensuit une aptitude diminuée a faire face a toute situation de maniere
indépendante (trouble du fonctionnement social), un phénomene qui commence avant l’dge

adulte et exerce un effet durable sur le développement ».

Cette limitation significative du fonctionnement adaptatif est visible dans divers secteurs
d’aptitudes tels que la communication, les apprentissages scolaires, ’autonomie, la
responsabilité individuelle, la vie sociale, le travail, les loisirs, la santé, ou encore la
sécurité (21).
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En d’autres termes les individus porteurs de ’ETCAF, du fait des l€sions cérébrales induites

par I’alcool, présentent un état de vulnérabilite.

Celui-ci se manifeste par exemple par :

> un dysfonctionnement intellectuel :

Dés I’enfance on note une atteinte des performances globales avec une altération du
Quotient Intellectuel global (QI verbal et non verbal). Ce dysfonctionnement gene
les capacités d’abstractions (ex : comprendre les notions de temps, de propriété ou
de valeur de I’argent). Il est aussi corrélé aux troubles du langage (expressif et
réceptif), aux troubles des apprentissages et de la mémorisation a long terme

(acquisition de I’information verbale et non verbale).

» un dysfonctionnement des fonctions exécutives :

Ceci se traduit par des déficits d’attention, d’inhibition, de mémoire de travail et de
planification de I’action. Les manifestations possibles sont des difficultés a se
concentrer (distractibilité), a retenir DI’information et mettre en ceuvre une

consigne, a gérer les changements.

> un dysfonctionnement émotionnel :

Celui-ci peut générer des comportements inadaptés tels que D’impulsivité,
I’hyperactivité. On peut alors observer des acces de coleres en situation de stress et
un comportement d’opposition, un irrespect des regles de vie sociale et une

familiarité excessive.

Certains parlent d’incapacités secondaires pour désigner 1’évolution possible de ces

déficiences au cours de la vie des sujets.
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Une étude (23, 24) sur quatre-cent quinze enfants, adolescents et adultes porteurs de SAF (un

tiers) et autres TCAF (deux tiers), réalisée par le Pr Streissguth (1996 et 2004), a constaté

chez un grand nombre de ces individus des problémes, tels gue :

e des problémes de santé mentale chez plus de 90% de ces individus,

e des interruptions de scolarité : 60% des adolescents et adultes ;

e des démélés avec la justice : 60% des adolescents et adultes et 14% des enfants ;

e des incarcérations ou placements dans des centres d’accueil pour toxicomanes ou pour
malades mentaux : 50% des adolescents et adultes ;

e des comportements sexuels inappropriés : 50% des adolescents et adultes et 40% des
enfants ;

e des probléemes de toxicomanie : 35% des adolescents.

Le handicap est le produit de P’interaction entre la deficience primaire du sujet et du
contexte dans lequel il évolue. La situation de handicap nait aussi des facteurs
environnementaux ne favorisant pas la pleine participation de la personne dans sa

communauté (son insertion sociale).

Afin de réduire ce handicap, voir limiter I’apparition d’un sur-handicap, la prise en charge des
facteurs de vulnérabilités s’impose de méme que le développement des facultés préservées de
la personne. Le repérage des facteurs environnementaux associés a I’ETCAF fait donc partie

intégrante de leur prévention et de leur prise en charge.

Avant d’aborder plus précisément notre revue de littérature concernant les facteurs de risque
de ’ETCAF, nous allons exposer quelques notions d’épidémiologie relatives & ce probleme

de santé évitable chez ’enfant.

1.5. Prévalence du SAF et de PETCAF en France et ailleurs dans le monde.

La prévalence de 'ETCAF a fortement été analysée a travers la littérature, elle est étroitement
liée a celle de la consommation d’alcool des femmes enceintes. Les chiffres sont tres
disparates, probablement sous-estimés. Cette prévalence semble dépendre de plusieurs
facteurs (21) :
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les particularités géographiques (pays, région),

la variabilité des critéres diagnostiques et la diversité des tableaux cliniques,

le choix de la méthode de recueil (cf. infra),

les caractéristiques de la population étudiée (age, ethnie, niveau socioéconomique),
la mobilisation des professionnels de santé autour du probléme (sensibilisation au

dépistage et capacité a repérer/diagnostiquer les cas).

Les données internationales indiquent une prévalence entre 1 et 3 %o pour le SAF et
environ 1% pour PETCAF (21, 25).

Les méthodes de recueil les plus utilisées pour déterminer cette prévalence sont :

la surveillance passive a partir de registres de naissances/ dossiers
médicaux / registres de handicap ou malformation chez I’enfant,

les études cliniques prospectives dans des centres spécialisés pour le diagnostic
d’enfants exposés a I’alcool durant la grossesse,

la recherche active de cas de TCAF dans des populations particulieres (les

enfants des écoles primaires, les populations défavorisées, les centres d’adoption).

La derniére méthode, plus colteuse mais moins sujette aux biais de recueils est celle qui

retrouve les prévalences les plus élevées. En voici quelques exemples récents (21).

Tableau | : Prévalence du SAF dans quelques études récentes (21)

Pays Prévalence SAF Auteur / année
Etats-Unis 6,4 a 11,3%; May et Al 2009
Région ouest du Cap en | 65 a 74%, May et Al 2007
Afrique du sud

Croatie (urbain) 16,9% Petkovic et Al 2013
Région du Lazio Italie 3,7a9,2%, May et Al 2006

Lorsque ces études de prévalences sont realisées dans un pays, il s’agit souvent d’un

échantillon de population avec des caractéristiques particuliéres. Il s’agit notamment de sous-

groupes pour lesquels une prévalence élevée est suspectée. Ceci limite la généralisation des

résultats a la population genérale.
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Une tentative de méta-analyse (26) récente visant a déterminer la prévalence de ’ETCAF a
I’échelle internationale a montré une importante hétérogénéité dans les 10 pays ou des
études épidémiologiques étaient disponibles. Pour exemple la prévalence estimée du SAF
variait entre 0 et 39,65 %o naissances vivantes en population générale ; contre 0 a 805,02

%o dans les sous-populations a haut risque.

Ces chiffres sont donc a considérer avec beaucoup de recul, néanmoins les auteurs rappellent
que les estimations globales de la prévalence combinée sont supérieures a celles supposées

jusqu'ici (26).

Par opposition aux nombreuses études nord-américaines, on dispose en France de quelques

chiffres issus des enquétes réalisées a ’échelle régionale.

Ainsi en 1991, une étude réalisée a la maternité de Roubaix a estimé la prévalence du SAF
a 1,2%o et celle des autres TCAF & 4,8%o (21).

En 2009, I'InVS (4) publie une étude de faisabilité de la surveillance a la naissance du SAF

a partir des registres de malformations congénitales.

Reéalisée entre 2006 et 2007 et focalisée sur 5 départements francais (correspondant aux zones
d’implémentation du registre des malformations congénitales et de handicap de I’enfant) ;
celle-ci retrouve une prévalence du SAF entre 0,06 (IC [0,01-0,18] Rhéne) et 0,81(IC [0,32 -

1,67] Alsace) pour 1000 naissances.

Ces chiffres sont basés sur I’incidence annuelle dans chaque région (nombre de nouveau cas
sur le nombre de naissance dans la population régionale). Les prévalences calculées différent
entre région pour une méme année et d’une année a I’autre.

La deuxiéme année (2007) a vu moins de cas signalés par les pédiatres en maternité, peut étre
en raison d’une difficulté a reconnaitre la dysmorphie du SAF a la naissance.

Pourtant cette étude portait uniquement sur la forme sévére du SAF puisque les enfants
étaient inclus en présence d’une hypotrophie (Taille ou PC inférieurs au 10¢™e percentile) et

une dysmorphie faciale évocatrice (4).

La prévalence estimée du SAF a partir du programme de médicalisation des systemes
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d’information (PMSI), est évaluée a 0,09 %o avec un taux nettement plus élevé a I’lle de la

Réunion, en Haute-Normandie, dans le Nord-Pas-de-Calais, en Auvergne et en Alsace (21).

Bien qu’on ne dispose actuellement d’aucune étude réalisée en population générale, les
travaux frangais cités précédemment laissent supposer que la prévalence de '’ETCAF est de

1%. Il existe certainement une sous-estimation de la fréquence de ce probleme.

Ceci est d0 en partie au caractere tabou de « I’alcoolisation des femmes enceintes » ainsi
qu’au manque de sensibilisation des professionnels médicaux et non médicaux travaillant au

contact des personnes a risque.

Cette difficulté a repérer les enfants a risque de troubles tient probablement du manque de
formation concernant la maniére d’aborder la question de la consommation d’alcool

durant la grossesse.

Les enjeux sont pourtant majeurs en termes de santé et de prévention du handicap. Plusieurs
rapports économiques sur le poids de PETCAF ont été menés en Amérique du nord ou le

systeme médico-socioéducatif n’est pas superposable a celui de la France.

Le colt annuel du SAF est estimé pour la société canadienne a 252 millions d’euros (de 1 a

21 ans) et a trois milliards d’euros (jusqu’a I’age de 65 ans) (5).

Une seule étude frangaise concernant I’aspect financier a été réalisée au Havre, a partir du
suivi de 15 enfants porteur de SAF (27). Le col(t de la naissance a 20 ans est estimé a

environ 520 000 euros par individu.

Ce colt correspond aux soins néonataux, aux hospitalisations, aux suivis spécialisés
jusqu’a 6 ans, aux placements sociaux jusqu’a 18 ans et aux placements en institut
médico-éducatif (IME) jusqu’a 20 ans.

Ces estimations ne tiennent pas compte du codt social et humain aussi bien pour les personnes

affectées que pour leurs familles.
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1.6. La prise en charge des troubles liés a I’alcoolisation feetale
Seule une approche pluridisciplinaire avec plusieurs niveaux et champs d’intervention est

possible pour un probléme de santé présentant de multiples défis médico-sociaux et éducatifs.

Tout d’abord, la mise en évidence d’une EPA place I’enfant dans un état de vulnérabilité au
méme titre que la grande prématurité, I’anoxo-ischémie ou 1’exposition aux toxiques

tératogénes dont I’alcool fait partie.

La surveillance du développement psycho-comportemental de ces enfants doit étre rapprochée
et la prise en charge des conditions de vie (environnement socio-économique, éducatif et

affectif) est également primordiale.

Cette surveillance doit étre la plus précoce possible et mobiliser différents acteurs tels que :
e Pédiatre, (et neuro-pediatre, pedopsychiatre) PMI/CAMSP,
e Orthophoniste, ergothérapeute, psychomotricien, psychologue,
e Meédecin géneraliste,
e Intervenant du secteur social,

e L’école (enseignant, médecin et psychologue scolaire) ...

En France

Dans un souci de favoriser la prise en charge précoce de I’enfant a risque, la haute autorité de
santé (HAS) a publié en 2013 une recommandation concernant le repérage des signes
évocateurs de I’ETCAF (28). Celle-ci s’adresse a tous les acteurs potentiels cites
précédemment.

L’HAS se base dans cette revue de littérature principalement sur les recommandations Nord-
Ameéricaines et Frangaises, mais elle ne traite pas de la prise en charge de ’'ETCAF. Celle-ci
est nécessairement medico-psycho-social et éducative. Elle pourrait bénéficier d’un réseau de

soins ou de santé spécialisé.

Certaines regions en France sont dotées de réseaux de santé en périnatalité ceuvrant pour la

prise en charge des enfants fragilisés (ou vulnérables) notamment par ’EPA.
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On peut citer les suivants :

- le Réseau Périnatalité en Région Haute-Normandie,

- le Réseau Périnatal Naitre et Grandir en Languedoc-Roussillon,

- le Réseau Périnat des pays de la Loire,

- le Réseau Périnat des Midi-Pyrénées,

- le Réseau Périnatal Paris Nord-Est,

- L’ancien réseau de santé « REUNISAF » a la réunion. Celui-ci est en cours de
reconfiguration en centre ressource « alcool et grossesse ». L’association « AGIR 33

Aquitaine » porte ce projet de centre ressource en lien avec le réseau périnatalité
Nouvelle Aquitaine.

Rappelons que les réseaux de santé représentent des territoires d’intervention définis,
constitués d’un rassemblement de professionnels de santé libéraux, d’établissements de santg,

d’institutions sociales ou médico-sociales et d’organisations a vocation sanitaire ou sociale.

Leurs objectifs sont de favoriser « l'acces aux soins, la coordination, la continuité ou
l'interdisciplinarité des prises en charge sanitaires, notamment de celles spécifiques a

certaines populations, pathologies ou activités sanitaires » (29).

Ainsi, les réseaux en santé périnatale pourraient jouer un réle majeur dans le repérage et la

prise en charge des troubles liés a I’alcoolisation fcetale.

L’étape diagnostique étant nécessairement dépendante d’une équipe pluridisciplinaire
(neuro-pédiatre, généticiens) disposant d’un plateau technique (imagerie, tests génétiques),
elle ne peut qu’étre hospitaliecre. En revanche la prise en charge d’aval nécessite une
collaboration entre une équipe hospitaliere et des intervenants médico-sociaux et des

soignants exercant en ville.

Une organisation en réseaux permet de mieux répondre aux besoins de I’enfant et de sa

famille. Cette mission est clairement rappelée par le « plan périnatalité 2005-2007 » (30).
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Quels intéréts a poser le diagnostic chez I’enfant ?
L’intérét de poser le diagnostic de TCAF et de ses possibles comorbidités nous semble

déterminante pour de multiples raisons.

Tout d’abord elle permet de soulager la quéte parentale d’explication et d’enrayer
Iinterprétation réductrice concernant des difficultés de I’enfant ou les aptitudes
éducationnelles des parents (21). De plus elle permet ’accés a un projet de soins pour
I’enfant et sa famille, de méme que la prévention d’une récidive éventuelle lors d’une

autre grossesse.

Ce diagnostic doit étre bien encadré aussi bien pour les parents (particuliérement la mére pour

qui il peut €tre trés culpabilisant) que pour I’enfant.

L’annonce doit s’accompagner d’une évaluation précise des aptitudes de la personne atteinte
ainsi que des déficits primaires. Cette évaluation individuelle indispensable tient de
I’hétérogénéité de la présentation clinique et de ’absence d’un profil neurocomportemental

unique.

Son objectif est d’établir les besoins de chaque enfant sur le plan neuropsychologique,
psycho-affectif et pédagogique. Elle doit permettre d’augmenter autant que possible les
capacités d’autonomie de I’enfant et de réduire la survenue de troubles dit secondaires ou de

sur-handicap.
Néanmoins, cette prise en charge, en plus d’étre la plus précoce possible (parfois avant un

diagnostic précis) doit étre régulierement évaluée et réadaptée au contexte personnel et

chronologique.
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La société canadienne de pédiatrie détaille ainsi les objectifs de la prise en charge des sujets
atteints de SAF (31) :
Tableau Il : Objectifs de la prise en charge des patients ETCAF selon la période

d’intervention (23)

Premiére enfance | e [’établissement et le maintien d’un sentiment de confiance en soi

e [’¢tablissement d’un comportement interpersonnel acceptable
e la promotion de I’'indépendance

e [apprentissage a prendre des décisions acceptables

Adolescence o développer leurs compétences au plan social

e développer des programmes scolaires appropriés /modifiés

o diriger leur excédent d'énergie

e poursuite de la promotion de 1’autonomie (gestion du quotidien, du

temps, de I’argent)

Stratégies de prise en charge ?

Au Canada
Des efforts considérables ont été mis en ceuvre pour créer une stratégie globale de dépistage,
de prévention et prise en charge autour des troubles liés a 1’alcoolisation feetale, de 1’enfance a

I’age adulte.
A titre d’exemple, la stratégie mise en ceuvre au Manitoba (Ouest du Canada) est un

partenariat de plusieurs ministéres qui, sous la direction du Comité ministériel pour Enfants

en santé, aident la collectivité a lutter contre '’ETCAF.
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Figure 3 : Organigramme Stratégie Manitobaine de prévention de ’ETCAF(32)

Le Manitoba est reconnu comme chef de file dans les activités de diagnostic,

d’intervention et de prévention visant PETCAF.

Un programme mis en place en 2007 mobilise différentes ressources et acteurs autour de 5

objectifs :

1.

Ameliorer les connaissances des femmes enceintes: la consommation d’alcool
pendant la grossesse peut causer ’ETCAF.

Prévenir I’exposition a 1’alcool : Avant, pendant et apres la grossesse, les jeunes
filles et les femmes disposent d’information, de soutien et de services d’aides.
Intervenir auprés des personnes atteintes de ’ETCAF et leurs familles pour
I’évaluation et le diagnostic et aussi bénéficier de soutien et de services.

L’évaluation continue du programme : Les services reposent sur d’importants
travaux de recherche et d’évaluation, ainsi que sur la participation communautaire.

La formation pour des soins de qualité : Des fournisseurs de services compétents

appliquent les principes des meilleures pratiques.

Cette stratégie tient compte des avis d’intervenants communautaires et d’experts. Des rapports

sont présentés a un Comité ministériel qui inclus des membres de 1’éducation, du secteur

social (logement et emploi) et du ministere de la Justice (32).
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Parmi les ressources disponibles on peut citer :

A. Des services de prévention offerts aux femmes enceintes ou avec des enfants en

bas age ayant des problémes de consommation d’alcool ou de drogue :

The Mothering Project : Les services fournis comprennent le travail de proximite, le soutien
individuel, les groupes de soutien, I’accés aux soins prénataux, I’orientation, la promotion des

droits et I’accés a des enseignements traditionnels.

Le projet CHOICES fournit de I’information et une aide a court terme aux femmes qui
boivent de I’alcool et qui n’utilisent pas de moyens de contraception de maniere réguliere. Les
femmes en &ge de procréer peuvent recevoir quatre séances de counseling et la visite d’une
infirmiere. Le programme utilise ’entretien motivationnel pour encourager les femmes a
examiner leur consommation d’alcool et a envisager une méthode de contraception. Les

femmes peuvent s’inscrire spontanément ou étre adressées par un professionnel.

Le Programme Nouveau regard: est un programme personnalise pour réduire les
comportements a risques. Ce programme axé sur la femme utilise une approche fondée sur la
connaissance des traumatismes et de la culture. Les femmes peuvent se présenter

spontanément ou étre adressées par un professionnel.

B. Des services de diagnostic, d’orientation et de suivi :

Le Manitoba FASD Centre est un service multidisciplinaire d’évaluation, d’éducation, de
formation et de recherche. Le centre offre des services d’évaluation, de diagnostic et de suivi
a court terme pour les cas confirmés d’exposition prénatale a I’alcool. Les services de
diagnostic sont offerts aux enfants et aux jeunes jusqu’a I’age de 18 ans. Le centre accepte les
patients adresses par les professionnels de sante, par la famille ou par un autre organisme avec
le consentement et la participation du tuteur légal. La formation et la coordination des

différents acteurs régionaux est assuré par ce centre.
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Le Programme de soutien a la famille, d’éducation et de counseling relatif a PETCAF :
est un partenariat entre les parents et des professionnels pour élaborer des programmes
personnalisés qui répondent aux besoins des enfants de quatorze ans et moins atteints de
PETCAF demeurant a Winnipeg (capitale du Manitoba). Il joue un réle également dans

I’information des familles afin qu’elles puissent faire valoir leur droit.

L’équipe des services externes concernant ’ETCAF : élabore des plans d’intervention
précoce spécialisés pour les enfants de six ans ou moins qui sont atteints de I’ETCAF. Les
services a domicile sont fournis pour surmonter les problémes liés a I’environnement, au

comportement et I’attachement qui influent sur la capacité de I’enfant a fonctionner.

L’initiative de thérapie pédiatrique s’adresse a tous les jeunes de la province agés de 0 a 21
ans avec des besoins en audiologie, ergothérapie, kinésithérapie ou orthophonie. Son but est

d’offrir des services régionaux coordonnés.

Camp de jour Stepping Out on Saturdays du Manitoba (SOS MB) : 11 s’agit un accueil de
jour pour les enfants agés de 3 a 12 ans atteints de ’ETCAF. L’occasion d’apprendre en
s’amusant et de mettre en pratique des aptitudes sociales, des habiletés de motricité fine et de

motricité globale et des compétences de maitrise de soi.

Le FASD Family Network du Manitoba : est un réseau pour les familles touchées par
I’ETCAF. Il permet aux parents et aux personnes qui prennent soin d’enfants et de jeunes
atteints de I’ETCAF d’échanger de [I’information, de s’instruire et de se soutenir

mutuellement.

« Batir des cercles de soutien » : est une serie de rencontres d’information d’une durée de
huit semaines organisée par le Manitoba FASD Centre a I’intention des parents, des membres
de la famille, des professionnels et des autres personnes qui s’occupent d’enfants et de jeunes
ayant recu un diagnostic d’ETCAF. Ces séances donnent aux aidants 1’occasion de se
renseigner sur les meilleures pratiques parentales et de rencontrer d’autres familles. Elles leur
donnent également acceés aux ressources sur 'ETCAF et aux services connexes dans leur

région (utilisation également de téléconférences et télé médecine).

Ces services et programmes sont €galement impliqués dans ’amélioration de la prise en

charge de I’adolescent et des jeunes adultes touchés par '’ETCAF :
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Le Programme Connexion / Ensemble soutient les jeunes atteints de ’ETCAF pendant leur
transition a la vie adulte ; il les aide a vivre de maniere plus interdépendante dans la

collectivité et améliore le niveau d’aptitude et la qualité de vie.

Le Programme de justice pour les jeunes atteints par PETCAF : aide les jeunes atteints
de T’ETCAF ayant des problemes avec la justice & bénéficier d’une évaluation

multidisciplinaire, d’un diagnostic et d’une décision judiciaire appropriée.

New Directions for Children, Youth, Adults and Families: The Family Therapy
Program : offre un conseil dans les contextes de changements dans la famille, d’agression
physique, de delinquance, de consommation de drogues et d’alcool, de fugues, de gestion de

la colere et de I’anxiété, ainsi que pour la dépression et les peurs infantiles.

C. Des services concernant I’éducation et I’information :

La Fondation manitobaine de lutte contre les dépendances : offre des cours sur les
femmes et les dépendances ainsi que sur I’ensemble des troubles causés par I’alcoolisation

feetale.

Manitoba Coalition on Alcohol and Pregnancy : réunit des familles, des prestataires de
services, des organismes communautaires et des représentants gouvernementaux de
I’ensemble de la province pour échanger des informations, les ressources et coordonner des

activités.

Le Canada FASD Research Network : Il s’agit du premier réseau national complet de
recherche sur l'ensemble des troubles causés par I’alcoolisation feetale. Le réseau soutient
deux blogues qui fournissent des renseignements sur les découvertes récentes, les ressources

et les interventions pour les personnes touchées par ’ETCAF a toutes les étapes de la vie :

e Le blogue Girls, Women, Alcohol and Pregnancy: Perspectives on FASD Prevention

se trouve a ’adresse : https://fasdprevention.wordpress.com

e Le blogue FASD Interventions Across the Lifespan: Perspectives on FASD

Intervention se trouve a I’adresse : https://fasdintervention.wordpress.com/
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Aux Etats-Unis

Le « Washington state Fetal Alcohol Syndrome Diagnostic and Prevention Network (FAS
DPN) » créé en 1993 est un réseau qui se compose de quatre Etats. Des cliniques spécialisées
sont en relation avec le centre de recherche fondamentale et de formation clinique de
I'Université de Washington (33).

Le FAS DPN fournit des évaluations diagnostiques de I’ETCAF en utilisant le code de

diagnostic a 4 chiffres (annexes 7) administré par une équipe diagnostique pluridisciplinaire.

Actuellement, la base de données cliniques du FAS DPN contient plusieurs milliers de
dossiers patients obtenus avec le consentement des personnes affectées et ’approbation d’un

comité d’éthique.

FAS DPN est I'un des dépots les plus importants de données sociodémographiques, cognitivo-
comportementales, et physiques concernant les personnes, de tous ages et de toutes ethnies,
ayant une exposition prénatale a I’alcool. Ces informations impliquent également les familles

et les parents biologiques. Il s’agit du systéme de surveillance le plus fourni actuellement.

Une part importante du processus de diagnostic est de fournir aux patients un ensemble
complet de recommandations, d’interventions et/ou de suivis spécifiques a leurs besoins.

Ces stratégies sont formulées par I'équipe de diagnostic multidisciplinaire apres I'évaluation
diagnostique clinique.

Pour étre évalué dans lI'une des cliniques partenaires le seul prérequis est une notion

d’exposition a I’alcool (quel que soit sa fréquence, son moment de survenue ou son intensité).

Il parait difficile de transférer directement ces organisations en France, sauf & mobiliser des

fonds considérables ou a transférer des activités avec une volonté politique forte.

C’est pourquoi notre travail s’inscrit dans une tentative de stratification du niveau de
risque afin de repérer les enfants devant bénéficier en priorité d’une surveillance et d’un
dépistage prioritaires.

Cette notion de priorité pourrait prendre appui sur les données disponibles concernant

les populations a risque, un ensemble d’indicateurs concernant la grossesse,

I’environnement et I’enfant lui-méme.
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Avant de présenter notre analyse de la littérature concernant ces facteurs de risques de
I’ETCAF ; nous allons aborder brievement quelques notions concernant la consommation
d’alcool chez la femme enceinte.

L’objectif étant de préciser la réalité et les particularités de cette consommation a risque ainsi

que les mesures existant pour limiter les dommages de 1’alcool pendant la grossesse

2 Alcool et Grossesse :

2.1 Vision de la société sur la consommation d’alcool, et cas particulier de la femme

enceinte :

Dans la société occidentale et notamment en France 1’alcool est largement associé a la
convivialité : féte, plaisir des alcools de qualité, convivialité en famille ou entre amis. Il fait

partie de la culture alimentaire et festive.

Facile d’acces, il n’est pas pergu comme une substance psychoactive. Plus particulierement la
consommation modérée de vin, méme de maniere réguliére n’est pas envisagée comme

dangereuse au méme titre que celles des alcools dit forts (spiritueux).

Ce phénomene est parfois appelé « le paradoxe francais » et renvoie aux études réalisées sur
la prévention cardiovasculaire et I’intérét d’un régime alimentaire de type méditerranéen ou le
vin rouge aurait des vertus protectrices grace a la présence de polyphénols. Ces données

expliquent probablement en partie la banalisation de ’'usage de I’alcool en France.

Le «bien boire » (Gaussaut 1998) est en revanche opposé a la consommation dangereuse,
souvent associée a des situations particulieres (exemple de situations de vie difficile : la

solitude, la perte d’emploi, le deuil, le stress ou le harcélement professionnel).

Par ailleurs I’alcoolisme féminin est une réalité ayant suscité I’intérét des sociologues plus
tardivement. 1l se distingue de celui de I’homme ; pour Berthelot et ses collegues (1984) qui
évoquent un portrait figé a partir des années 1950 et marqué par « la clandestinité, la

dissimulation et 1’étiologie psychologique » (34).
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Il ajoute également « [’alcoolisme des femmes a cela de particulier qu’il est différent de celui

des hommes qui lui n’a rien de particulier ».

Ceci montre que les représentations sociales autour de la consommation d’alcool par les
femmes participent a créer un portait spécifique, souvent obstacle a la relation de confiance
patient soignant. La femme qui s’alcoolise est souvent décrite comme non coopératrice et

dissimulatrice par les professionnels de la périnatalité (35).

Cette stigmatisation de la femme qui s’alcoolise peut provoquer culpabilité et honte, majorées
en contexte de grossesse ou le corps de la mére devient « toxique pour ’enfant ». La femme
qui boit et met en danger son enfant met & mal I’image de la mére aimante qui prépare la
venue de son bébé et met tout en ceuvre pour lui offrir les meilleures chances.

Ces femmes qui ne renvoient pas a « la bonne mere », bouleversent les normes de pratique
professionnelle en se distinguant des patientes normales, dociles qui se plient aux avis

médicaux (35).
2.2 Modes de consommation et leur évolution :

2.2.1. Les définitions selon I’Organisation Mondiale de la Santé (OMS)
Les conduites d’alcoolisation sont classées en différentes catégories, selon les seuils de

I’OMS (36).

Non-usage ou non consommateur :

Il s’agit de ’absence de consommation qui peut étre primaire (enfants), ou résultant d’un
choix personnel ou cultuel. 1l peut étre secondaire quand il fait suite a une période de

mésusage, et sera plus communément appelée abstinence.

Le mésusage :

Correspond a toutes les conduites d’alcoolisation caractérisées par I’existence d’un ou

plusieurs risques potentiels (voir annexe 1).

L’ivresse :
L’ivresse n’est pas considérée comme une catégorie de mésusage, car elle peut étre associée a
n’importe laquelle de catégories d’usage, et nécessite des soins spécifiques compte tenu de

I’intoxication éthylique aigué provoquée.
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En contexte de grossesse toute consommation d’alcool, méme celle dite légere place la
patiente dans la catégorie d’usagere a risque. Afin d’éviter tout risque, a court ou long terme
pour la mére ou pour I’enfant, les recommandations officielles en France sont :

« 9 mois= zéro alcool » durant la grossesse.

2.2.2 Le phénoméne du Binge drinking

Il s’agit d’un mode de consommation récent caractérisé par 1’absorption excessive de boisson
alcoolisée sur une courte période de temps, par épisodes ponctuels ou répétés. L’ objectif est
d’atteindre rapidement I’état d’ivresse. Plusieurs appellations différentes existent pour ce

phénomene initialement venu des pays Anglo-Saxons.

Bien que la quantité¢ d’alcool théorique nécessaire pour atteindre cet état ne fasse pas
consensus entre les pays, la définition proposée par le « National Institute on Alcohol Abuse
and Alcoholism » (NIAAA) des Etats-Unis est la plus retrouvée dans la littérature.

Ainsi le binge drinking correspond a une consommation d'alcool entrainant une alcoolémie
supérieure ou égale a 0,8 g d'alcool par litre de sang. Pour I'adulte commun, cela correspond a
cing verres standards ou plus (hommes) ou a quatre verres standards ou plus (femmes),
consommés sur une durée de 2 heures environ.

En France, la moitié des jeunes de 17 ans a pratiqué le binge drinking au cours des trente

derniers jours et ce phénomeéne ne cesse d'augmenter, notamment chez les filles (37).

En plus des dangers immédiats (coma éthylique, conduite en état d’ivresse, violences) et a
long terme (impact sur la mémoire et le risque de dépendance), ce mode de consommation
expose au risque de rapports non protéges et de grossesses non désirées et/ou exposees a

I’alcool.

Bien que des études chez I’animal suggérent qu’une consommation massive aigué peut
provoquer autant de dommages neurologiques qu’une consommation réguliére, les méta-
analyses réalisées sur le sujet ne retrouvent pas toujours d’associations significatives entre
consommation ponctuelle excessives en début de grossesse et dysmorphie faciale,
malformation chez I’enfant ou trouble cognitif (38). Ceci est probablement lié aux difficultés
méthodologiques lors des études (taille de 1’échantillon, durée du suivi, seuil de définition de

I’alcoolisation excessive ponctuelle, moment de I’exposition durant la grossesse).
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Ces constatations peuvent servir pour I’information délivrée aux meéres déclarant une
consommation a risque avant la découverte de grossesse. Cependant le maintien du binge
drinking au-dela du premier trimestre pourrait exposer aux troubles cognitifs et aux
troubles de I’attention chez I’enfant (38).

2.2.3 Evolution des consommations : Barométre santé 2014 (39)

Depuis le début des années 1990, I’Institut national de prévention et d’éducation pour la santé
(INPES, devenue Santé Publique France) méne, en partenariat avec de nombreux acteurs de
santé, une série d’enquétes appelées Barométres santé, qui abordent les différents
comportements et attitudes de santé des Francais. Ces enquétes sont conduites sur un
échantillon représentatif de la population des 15-75 ans résidant en France métropolitaine (ou
DOM/TOM) et parlant le francais.

En 2014, 86 % des personnes agées de 15 a 75 ans déclaraient avoir bu de I’alcool au cours
des douze derniers mois, et 5,5 verres par semaine en moyenne. Pres de la moitié des 15-75
ans consomment de 1’alcool au moins une fois par semaine, 1 sur 10 quotidiennement. La

boisson majoritairement consommege est le vin.

Ces niveaux de consommation sont relativement stables par rapport a 2010, excepté
pour la consommation quotidienne d’alcool, qui décroit de 11 % a 10 %, conformément a

une tendance observée depuis plusieurs décennies.

La part des personnes ayant connu une ivresse au cours de I’année est stable, mais la

fréquence des ivresses répétées, ou binge drinking, et réguliéres est en hausse.

Ceci concerne aussi les femmes qui passent de 3,6 % a 5,2 % pour les ivresses répétées ;
et de 0,9 % a 1,6 % pour les ivresses régulieres. La recherche de I’ivresse concerne surtout
les personnes de 15 a 44 ans ; elle est rare parmi les plus agés, soulignant son développement

relativement récent.
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Les hausses observées entre 2010 et 2014 sont significatives chez les jeunes femmes, en
particulier les étudiantes. En 2014, 28 % d’entre elles ont connu au moins un épisode
d’ivresse aigue tous les mois (19 % en 2010) et 11 % ont connu au moins dix ivresses sur
I’année 2014 (7 % en 2010). Ce rapprochement des comportements de consommation entre
jeunes femmes et jeunes hommes apparait également dans le type de boissons consommées ;
la consommation hebdomadaire de biére, boisson généralement masculine, est passée de 7 %
en 2005 a 16 % en 2014.

L’enquéte barométre santé de I’INPES 2010 (40) a mesure les niveaux de consommations
de substances psychoactives (alcool, tabac, cannabis) des femmes, au cours de la grossesse et
a comparé avec les niveaux de consommation des femmes non enceintes.
[l en ressort:
e une consommation occasionnelle pour 32 % des femmes enceintes, contre 80 % des
femmes du méme age qui ne sont pas enceintes,
e une consommation hebdomadaire pour 3 % des femmes enceintes contre 25 % des
femmes ne 1’étant pas. Cette consommation est aussi moins importante en volume,
e seules 2 % des femmes enceintes ont déclaré un ou plusieurs épisodes d’API,
e 60 % des femmes consommant de I’alcool avant leur grossesse ont arrété de boire a
en début de grossesse et 74 % apres le premier trimestre de grossesse,
e [larrét de toute consommation d’alcool lors des grossesses passées est plus rare parmi

les plus jeunes femmes de moins de 25 ans.
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Tableau 11l : Evolution de la consommation d’alcool pendant la grossesse selon des

études francaises, depuis 2000 (41)

Reference ~ [14] [15] [16] (17 (18] [19] ] [19] [ 3] (2] (4]

Ameedu 2001 200 003 004 1006 2006 007 2007 2008 2006 010 010

recueil

Femmes (n) 1361 150 8 40 15 115 n 1740 0 uf 14681 164

Matemites (n) 4 1 5 1 1 1 4 1 1 1 535 -

Lieu Region Caen (entre Saint-Etienne  Region Roubaix Haute- Lille et Roubaix  Nantes Angers France France
parisienne parisienne Normandie metropolitaine  metropolitaine

Periodede  Prenatal  Prenatalet Postnatal  Postnatal  Prenatal  Prenatal  Postnatal  Prenatal Postnatal ~ Prénatal  Postnatal Prenatal

recuel postnatal

Methode de ~ Auto- Interview ~ Auto- Auto- Auto- Auto- Questionnaire Dossier Auto- Questionnaire Questionnaire  Questionnaire

passation  questionnaire ~ semi-directif questionnaire questionnaire  questionnaire ~ questionnaire ~ en face a face questionnaire enfaceaface par

telephone

Mesure AUDIT! ()8 AUDIT AUDIT# (DA T-ACE® AUDIT, T-ACE® T-ACE?, dossier ~ AUDIT* (DA® et DETA* AUDIT* (/Y
Periodede  Crossesse  Grossesse  Grossesse  Grossesse  30jours Grossesse ~ Grossesse ~ Grossesse Grossesse ~ Grossesse  Grossesse ~ 12demiers

reference mois

Usage d'alcool 14,1% ) 52.1% 48,0% 25,3% 17.4% 12,1% - 03% - 1.8% 2%
(= 1fois)

Usage - - 03% 05% 00% - 0,0% 0,1% 0,0% - - -
quotidien

Episodes CAPI 4,4% 5,3% 12% b,6% 4% - 04% - 1,4% - 35% %

Seuil et »overes  »Dvemes  »bveres  »Dvemes  »bvemes - >bveres - »hveres - »3verres  »bverres
periodedes Grossesse  Grossesse  Grossesse  Grossesse 1 trimestre Grossesse Grossesse Grossesse ~ 12demiers
episodes mois

d'APl
# Questionnaires alcoologiques.
b Consommation declarée d'alcool.

Cette revue de la littérature francaise concernant la consommation de substances
psychoactives durant la grossesse retrouve des valeurs hétérogenes concernant 1’usage
d’alcool (au moins une fois durant la grossesse).

Ainsi on remarque une consommation déclarée s’échelonnant entre 12 % en Haute
Normandie (2001) et 63 % a Nantes (2008).

Cette revue inclue également les données issues d’une large étude : ’Enquéte nationale
périnatale, menée en 2010 auprés d’un échantillon de plus de 14 000 femmes enceintes.
Réalisée en post-natale, elle retrouve une consommation d’alcool (au moins une fois durant la
grossesse) plus proche de 23 %, ce qui est inférieur aux données du baromeétre santé 2010.
Ces différences pourraient étre liées entre autre, au mode de recueil de I’information

(questionnaire Face a Face versus par téléphone pour le Baromeétre santé) (41).
L’évolution de ces données concernant 1’alcool en cours de grossesse pourrait paraitre peu
alarmante. De plus I’information sur les dangers de 1’alcool et du tabac semble bien délivrée

par les professionnels de santé : 69 % des femmes déclarent avoir recu une information.
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Pourtant seul 47 % des femmes rapportent une évaluation de leur consommation de
tabac par le médecin suivant la grossesse et seulement 22 % pour la consommation
d’alcool (40).

Il faut souligner que ces données statistiques restent soumises au biais de sous-estimation,
inhérent aux enquétes déclaratives. Ceci est d’autant plus vrai compte tenu du caractére

socialement réprouvable de I’alcoolisation des femmes enceintes (cf. supra).

Si cette fréquence de consommation en cours de grossesse ne nous interpelle pas de maniére
alarmante, il faut garder en mémoire le caractére 100% évitable des conséquences d’une
exposition prénatale a I’alcool. La grossesse est un moment privilégié dans la vie des

femmes, selon les représentations sociales, sous la condition qu’elle soit désirée.

Il s’agit d’'un moment opportun pour amorcer un changement de mode de vie, ou de
consommation dans le cas de 1’alcool et des autres substances psychoactives. Il nous parait
primordial de profiter de cette fenétre pour intensifier les efforts de prévention. 11 ne faut
pas oublier cependant, que la grossesse peut aussi étre un « fardeau », exposant a de
nombreuses contraintes et limitations, pas toujours bien supportées par les femmes. Des
résistances aux changements, qui alourdissent ce fardeau, peuvent exister, et il faut en

tenir compte avec empathie.

2.3 Définition des niveaux de prévention et des mesures deja entreprises
Si les premieres études et descriptions cliniques francaises autour du syndrome
d’alcoolisation feetale datent de 1968, I’intérét porté a la prévention de ce probleme de santé

publique est plus tardif.

2.3.1 Cheminement des mesures de santé concernant I’alcool et l1a grossesse

C’est en 2001 que P'INSERM publie les premiéres recommandations sur le sujet dans le cadre

d’une expertise collective autour des dommages causés par 1’alcool. 11 est indiqué que (9) :

e « Il est conseillé aux femmes enceintes de ne pas boire du tout de boissons alcoolisees
pendant la grossesse » ; une dose minimale seuil sans conséquence est impossible a définir
aujourd’hui.

e « Les consommations excessives occasionnelles sont a éviter pendant toute la grossesse,

et méme des qu’elle est en projet, afin d’éviter une exposition en début de gestation ».
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C’est ensuite en 2002 que la société francaise d’alcoologie SFA préconise (42) :

e de conseiller I’abstinence, de former les professionnels et d’informer le grand public ;

e de s’informer de la consommation des femmes désireuses de grossesse, ou enceintes ;

e de repérer les conduites d’alcoolisation durant la grossesse en effectuant des entretiens. Il
faudra également assurer 1’accompagnement, I’aide, 1’accés aux soins de la femme
enceinte qui s’alcoolise, de la mere et de ’enfant lorsqu’il y a eu exposition prénatale a
I’alcool (accompagnement du sevrage, de I’abstinence et prise en charge pluridisciplinaire

de I’enfant).

Par la suite, plusieurs mesures sanitaires et juridiques ont été prises afin d’intensifier les

efforts de prévention.

En Ao(t 2004, des dispositions législatives ont été adoptées dans le cadre de la loi n°2004-

806 relative a la politique de Santé Publigue concernant I’alcool et grossesse. Trois articles

complétent le code de la Santé Publigue :

- L’article 45, «des campagnes d’information et de prévention du syndrome
d’alcoolisation feetale doivent étre effectuées. Il faudra inciter les femmes enceintes a
ne pas consommer de 1’alcool ».

- L’article 49 rend obligatoire une information sur les conséquences d’une exposition
prénatale a I’alcool dans les colléges et lycees, au moins une fois par an.

- Lrarticle 50 rend obligatoire un enseignement spécifique concernant les effets d’une
exposition prénatale a I’alcool sur le feoetus, afin de favoriser I’information, la
prévention, le diagnostic et l’orientation des femmes et enfants concernés. Cet
enseignement devra étre compris dans la formation initiale et continue de tous les
professionnels de santé et du secteur médico-social.

En Octobre 2004, un amendement parlementaire déposé par Anne-Marie PAYET, soutenue

par le Ministére chargé de la Santé est adopté.

Il s’agit d’un message sanitaire sur les conditionnements d’alcool afin d’assurer une meilleure

information, auprées des femmes enceintes et se decline sous deux formes :
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e l’apposition d’une phrase : « La consommation de boissons alcoolisées pendant la
grossesse, méme en faible quantité, peut avoir des conséquences graves sur la santé de
I’enfant » ;

e soit la présence d’un pictogramme.

En cas de non-respect de cette mesure d’information la peine encourue est une amende de
6000 euros. Cette mesure ne sera largement adoptée qu’a partir d’octobre 2007 et nombreux

sont ceux regrettant ’absence d’une obligation concernant la taille du pictogramme.

En Décembre 2006, le Ministére de la santé et des Solidarités met en place un carnet de

maternité permettant d’accompagner les femmes enceintes tout au long de leur grossesse. Il
comporte plusieurs fiches conseils et informations concernant différents themes (alcool, tabac,

nutrition par exemple).

On y retrouve en page 4 : « Cessez toute consommation de tabac, d’alcool et de drogues ». En
page 2, il est recommandé aux femmes enceintes de stopper toute consommation de boissons
alcoolisées des le début et pendant toute la durée de la grossesse, que cette consommation soit
occasionnelle ou réguliere. Cette information est accompagnée du pictogramme «

grossesse = zéro alcool » (43).

L’INPES réalise régulierement des campagnes de prévention et des études concernant les

conduites d’alcoolisation dans la population générale ainsi que dans certaines populations a

risque.

Nous citerons comme exemple une étude réalisée par P’institut BVA pour ’INPES en
2015, aupres d’un échantillon représentatif de la population francaise (1005 personnes
agées de 15 ans et plus). Elle porte sur les connaissances et la perception des risques de
la consommation d’alcool pendant la grossesse et montre que :
e seulement 25 % des Francgais estiment que toute consommation d’alcool pendant la
grossesse comporte un risque pour le nouveau-né,
e 86 % des personnes interrogées pensent qu’étre ivre une seule fois au cours de la
grossesse est dangereux pour le bébé,
e 18 9% pensent qu'une femme enceinte peut boire quelques gorgées d’alcool de temps

en temps sans prendre de risque pour son bébé ; 37 % estiment que les risques
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apparaissent pour le bébé seulement a partir d’une consommation quotidienne
d’alcool.

Les risques liés aux consommations occasionnelles sont moins bien connus.

Actuellement, dans le cadre du Plan gouvernemental 2013-2017 de lutte contre les drogues et

les conduites addictives de la MILDECA, un dispositif expérimental a été mis en place

pour un centre ressource dédié a la prévention des foetopathies alcooliques
appelé « Centre de ressources Alcool et Grossesse ».

Ce dispositif vise a structurer les actions de prévention, de prise en charge des femmes et des
enfants, de méme que la formation et la surveillance épidémiologique en matiére

d’alcoolisation. Deux régions pilotes ont été financées, la Réunion et I’ Aquitaine.

2.3.2 De la prévention a la prise en charge
Dans un souci de pragmatisme et de cohérence dans la prévention et la prise en charge des

conduites d’alcoolisation ; on peut définir les niveaux schématiques suivant :

La prévention primaire Universelle : elle concerne toutes les mesures prises afin d’éviter le

risque d’apparition de nouveaux cas d’une maladie. Concernant ’ETCAF, il s’agit d’informer
la population générale sur les conséquences d’une exposition a 1’alcool in utéro, et des
recommandations nationales citées précédemment (les campagnes publicitaires, les étiquettes
sur les boissons alcoolisées).

Ceci a pour finalit¢ d’améliorer la prise de conscience de tout ’entourage de la femme

enceinte afin de I’accompagner et de la soutenir dans le choix de I’abstinence.

La Prévention primaire Sélective cible des sous-groupes de la population féminine reconnus

comme ¢tant plus a risque de consommer de I’alcool pendant la grossesse. Il s’agit
principalement des femmes jeunes en age de procréer. Des exemples de ce type de
stratégies incluent le dépistage ciblé et des interventions breves adaptées au sous-groupe

spécifique.

La prévention secondaire : elle concerne « tous les actes destinés a diminuer la prévalence

d'une maladie dans une population, donc a réduire la durée d'évolution de la maladie ».
Dans notre contexte, elle est symbolisée par le dépistage précoce et la prise en charge des

femmes enceintes, mais aussi celles en age de procréer, qui s’alcoolisent.
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Cette prévention secondaire doit s’ appuyer principalement sur l’'interrogatoire de dépistage.
Les outils adaptés et validés tels que les auto ou hétéro-questionnaires sont une aide.
L’utilisation d’examens paracliniques étant peu fiable (le volume globulaire moyen, le dosage
des Gamma-GT, la transferrine désialylée) ; ces outils pourraient étre utilisés en cas de déni

ou pour le suivi du sevrage (42).

Un guide du Ministére de la Santé diffusé en juin 2011 existe : « Alcool et grossesse, parlons-

en ». Il est destiné a aider les professionnels de santé a aborder la consommation d’alcool
pendant la grossesse.

Une approche bienwveillante, sans jugement, privilégiant les questions ouvertes ou
indirectes est essentielle : « Est-ce difficile pour vous de ne plus boire actuellement ? » ou
« Combien de verres buviez-vous par jour avant d’étre enceinte ? Et maintenant ? ». La nature
de la consommation doit étre précisée en termes de volume et de fréquence, en répétant les
questions pour les différents types d’alcool. Cette information devrait étre systématiquement

consignée dans le dossier de suivi / dossier obstétrical (38).

La recherche d’une consommation du conjoint et des vulnérabilités psychosociales
éventuelles est aussi un temps essentiel de ce dépistage. Les antécédents de troubles
psychopathologiques (Grade B), les antécédents personnels de mésusage a I’alcool ou a
d’autres substances psychoactives (Grade A), les traitements de substitution aux opiacés
(Grade A), la consommation de tabac (Grade B), et la grande précarité constituent des signes

d’alerte a repérer (33).

L’utilisation de supports tels que les questionnaires de dépistage peut améliorer I’efficience de
’interrogatoire. Le plus évalué des auto-questionnaires pour le dépistage de la consommation
d’alcool est le T-ACE anglo-saxon composé de quatre questions simples et indirectes,

également évalué dans sa version francaise.
Une valeur supérieure ou égale a 2 permet de prédire une consommation a risque avec une

sensibilité de 69-88 % et une spécificité de 70-92 %. Deux autres auto-questionnaires existent
et présentent une efficacité équivalente : le TWEAK et ’AUDIT-C (38) (Annexes).
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Nous pouvons également citer un auto-questionnaire transversal intéressant élaboré par le

GEGA (Groupe d’Etudes Grossesse et Addictions) et disponible au: http://www.asso-

gega.org/ Auto-guestionnaire (annexes).

Ce groupe créé en juin 1998, est un dispositif pluri-professionnel de réflexion et de recherche
mis en place autour de la prise en charge des femmes enceintes abusant de substances
psychoactives et de leurs enfants. A ce jour, une cinquantaine d’équipes pluridisciplinaires

frangaises y collaborent.

Le dépistage de la consommation d’alcool devrait étre répété au cours de la grossesse.
De méme, il doit aboutir a un suivi ou une prise en charge adaptée. Il est certain que la
situation sera différente selon qu’on se trouve dans le cadre d’une consommation
occasionnelle ou d’un mésusage ou d’un usage avec dépendance et/ou des facteurs de

vulnérabilités associés.

Dans le cas d’un usage simple, les entretiens motivationnels et les interventions bréves

sont recommandés car ils sont susceptibles de modifier la consommation d’alcool durant la

grossesse (Grade C) (42).

En cas de mésusage (avec ou sans dépendance), un accompagnement médical peut étre

nécessaire et la prise en charge fait intervenir de multiples professionnels. La dépendance
impose souvent une hospitalisation en maternité ou en psychiatrie pour preévenir le

syndrome de sevrage.
L’accompagnement du sevrage et le maintien de ’abstinence fait principalement intervenir
des moyens psychologiques pendant la grossesse et doit se poursuivre en post-partum pour la

mere et son enfant.

Le suivi d’une grossesse avec exposition a 1’alcool se caractérise donc par un double objectif :

- un accompagnement de la patiente dans ses efforts pour diminuer ou cesser sa
consommation d’alcool.

- un suivi clinique et échographique rapproché pour détecter tout signe en faveur
d’un trouble li¢ a Talcoolisation feetale (retard de croissance, malformation

évocatrice).
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En raison de sa transdisciplinarité, le cadre du mésusage durant la grossesse reléve idéalement
d’une prise en charge en réseau formalisé¢ dont nous avons déja cité quelques exemples.

Les professionnels de la périnatalité, de 1’addictologie ainsi que le médecin généraliste ont
toute leur place dans cette prévention. Les occasions d’aborder la consommation d’alcool et

de substances psychoactives ne manquent pas :

Avant la grossesse :

e lors d’un renouvellement de contraception ou ;
e les consultations pré-conceptionnelles, supprimées, constituaient une opportunité qui

devrait étre réhabilitées.

Durant la grossesse :

e au cours d’une consultation de prévention, en introduisant le sujet dans une évaluation
des habitudes alimentaires, par exemple, ou dans ’exploration des expositions a divers
toxiques (dont les médicaments) ;

e pendant le suivi habituel de la grossesse ;

e lors de la déclaration de grossesse (avant la fin du 3éme mois) ;

e durant I’entretien prénatal précoce ,avant 4 mois (44).

La prévention tertiaire vise a prévenir les récidives et les complications dans le cas d’une
grossesse exposée a 1’alcool pour la mere et ’enfant.

Il s’agit de consolider I’abstinence et d’éviter une nouvelle grossesse avec exposition a
I’alcool. Pour I’enfant il s’agira de garantir le meilleur accueil dans son foyer afin d’éviter
toute rupture (placement) et survenue d’handicaps supplémentaires. Cette tache sous-entend
une collaboration médico-psycho-sociale et éducative. Ce suivi médical du développement

psychomoteur devra étre spécialisé.

2.4 La problématique des poly-consommations
La poly-consommation se définit par la consommation d’au moins 2 substances
psychoactives. Elle englobe des conduites variées d’associations de produits pouvant générer
des conséquences diverses et peut se manifester en pratique clinique par différents tableaux :

e les consommations peuvent s’associer ou se succéder dans le temps ;

e la consommation d’un produit peut prédominer ou pas ;

e les catégories d’usage peuvent étre différentes selon les produits consommés.

58



Les poly-consommations sont fréquentes durant la grossesse et place ’addiction au centre des
préoccupations plutét que les produits. Le dépistage devrait ainsi se centrer en priorité sur
I’addiction, puis les objets de celle-ci (tabac, cannabis, médicaments psychotropes ou opiaces,

drogues de synthese).

La consommation de substances psychoactives entraine un ensemble de risques propres a

chaque produit avec un codt sanitaire et social considérable.

On notera surtout des risques obstétricaux durant la grossesse : fausses couches (FCS), retard
de croissance intra-utérin (RCIU), mort feetale in-utéro (MFIU) ...

Mais également le syndrome de sevrage chez I’enfant a la naissance ainsi que les

conséquences neuro-développementales a distance.

Par ailleurs, si le contexte des poly-consommations entraine une complexité et une urgence
dans la prise en charge de la mére et I’enfant, du fait de la cumulation des risques, ’alcool

reste la molécule dont le risque tératogene et neuro-développemental est le plus documenté.

Les sevrages conjoints (simultanés ou successifs), dont l'intérét est validé par les données de
la littérature internationale, doivent étre promus (45). Parfois la nécessité de prioriser une
substance peut apparaitre dans le discours du patient ; il faut savoir I’informer et I’encourager.
D’autre part, la poly-consommation entraine un risque accru d’évolution vers un usage nocif

ou une dépendance.
Enfin lorsque le sevrage ou I’arrét d’une consommation est consenti par le patient, il présente
un risque de transfert de dépendance (augmentation de la consommation d’un produit aprées

arrét ou substitution par un autre et risque de rechutes croisées).

Dans les recommandations HAS 2007 concernant la poly-consommation il est conseillé aux

équipes obstétricales, au cours de la grossesse (45) :

e d’identifier un référent en addictologie susceptible d'intervenir apres un premier
repérage pour permettre l'instauration d'un suivi spécialis¢é (place des équipes de
liaison spécialisées en addictologie) ;

e de sensibiliser et de former des professionnels au repérage des poly-consommations ;
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e d’étudier un mode d’intégration du pére dans les structures relais mere-enfant ;
e d’anticiper la sortie de la maternité en construisant un projet de prise en charge

spécialisée de facon a prévenir les rechutes.
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3 Revue de la littérature : qui dépister et suivre de maniére rapprochée ?
Facteurs de vulnérabilités associés a la survenue A’ ETCAF

En raison de I’'importance d’assurer une meilleure prévention des ETCAF, dont la prévalence
est trés probablement sous-estimée, nous nous devons d’assurer le meilleur dépistage possible
des situations a risque pour I’enfant en devenir. Il en est de méme pour la prise en charge du

couple mére enfant.

Cette prise en charge, nécessairement pluridisciplinaire et coordonnée, implique une
surveillance rapprochée dans tout contexte suspect d’exposition prénatale a I’alcool. Dans une
perspective d’efficience, il parait judicieux de focaliser les efforts sur les situations les plus a

risque d’ETCAF.

3.1. La question de recherche
Quels sont les enfants les plus a risques de présenter des troubles causés par ’alcoolisation

feetale et justifiant d’un suivi rapproché ?

Les modalités de ce suivi (quel type de surveillance, par quel professionnel, a quelle
fréquence) sont également des interrogations sans réponse officielle actuellement (absence de
recommandations nationales). Cependant 1’étape clef reste le repérage efficace ; ’enfant
dépisté « ETCAF possible, voir probable » étant un enfant vulnérable. A ce titre il reléve d’un
calendrier de surveillance proche de celui de I’enfant prématuré ou présentant un risque de

retard de développement.

3.2. Hypotheses

Nous avons supposé que I’identification de facteurs de risque fortement prédictifs ou
fréquemment rapportés dans la littérature permettrait d’améliorer le repérage des situations a
risques. Ces facteurs concerneraient des caractéristiques :

- prénatales ou périnatales (I’histoire de la grossesse) ;

- déterminantes de la mére ;

- déterminantes de I’enfant ;

- determinantes de ’entourage post-natal.
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3.3. Objectifs :

L’objectif principal de ce travail est de dégager les principaux signaux d’alerte pouvant

servir lors de la pratique clinique, pour tout acteur de santé.

En effet aborder la consommation d’alcool chez la femme enceinte pendant ou apres la
grossesse reste un ¢lément essentiel de la prévention de ’ETCAF. Cette détection est parfois
difficile a réaliser en cours de consultation en raison :
- de la réticence des femmes a reconnaitre leur réelle consommation d’alcool en cours
de grossesse. Parfois il existe méme un véritable déni.

- de I’hésitation de certains professionnels a aborder la question avec leur patiente.

L’identification/la recherche systématique de cofacteurs placant I’enfant dans la catégorie
« a risque de survenue de troubles liés a I’alcoolisation feetale » permettrait une amélioration
de la prévention.
Le repérage de ces signaux d’alerte pourrait fournir un appui supplémentaire lors :

e de I’entretien autour de la question de 1’alcool ;

e de la décision d’un suivi rapproché du couple meére-enfant (prévention secondaire

ciblée et prise en charge des enfants exposés au risque alcool).

3.4. Matériel et méthodes

3.4.1. Type d’étude

Nous avons réalisé une revue narrative de la littérature sur les dix derniéres années.
3.4.2. Criteéres de sélection des articles a I’étude
Les critéres de sélection ont été proposés a 1’équipe du centre ressource « alcool et grossesse »

d’Aquitaine, composée de pédiatres, médecins généralistes, psychiatres, addictologues, sages-

femmes, dont plusieurs universitaires.
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Critéres d’inclusion

e L’article est rédigé en anglais ou en frangais ;

e Les études sont soit des essais cliniques, soit des revues de la littérature, soit des
revues systématiques de la littérature, soit des méta-analyses, soit des etudes cas
témoins bien menées et études de cohortes prospectives publiées dans une revue
scientifique ;

e Lesétudes concernent les humains ;

e Les études doivent avoir été publiées dans les 10 derniéres années.

Critéres de non inclusion :

e Les rapports de cas, les editoriaux, les extraits de livres ; les rapports de colloque
scientifiques,
e Les articles ne comportant pas d’information concernant les criteres de jugement

définis plus loin.

Population concernée (d’étude):

e Femmes enceintes consommant de 1’alcool (quantité, mode de consommation et
timing renseignés) ;

e Femmes en age de procréer avec une consommation a risque ;

e Enfants diagnostiqués ou suspectés d’étre atteints de TCAF (en se référant a des
critéres diagnostiques validés).

Population cible :

Les femmes enceintes en général et les enfants présentant des troubles du développement.

Critéeres de jugement des études :

Nous avons estimé essentielle la présence d’informations relatives :
e aux caractéristiques sociodémographiques et économiques de la mere ou de son
entourage familial ;
e aux antécédents medico-psychologiques de la mére ;
e aux modes de consommation d’alcool (avec des données et mesures détaillées) ;
e ala présence de co-addictions ou de poly-consommations ;
¢ 2 la santé physique et mentale de ’enfant ;

e au développement neuro-moteur ou psychomoteur de ’enfant ;
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3.4.3. Recherche documentaire

Celle-ci a bénéficié de I’aide de la documentaliste et Chargée d’enseignement a I’ISPED
Mme Evelyne MOUILLET, pour la formulation adéquate des questions.

Le choix des articles inclus a été effectué apres concertation avec le Professeur CASTERA,
directeur de thése, conformément a la méthodologie des revues de littérature. Madame
Gonnau (chargée de mission sur le centre ressource « alcool et grossesse ») est également
intervenue en tant que troisieme lecteur indépendant. Sa collaboration a permis la résolution

des désaccords concernant 1’inclusion des articles.

Nous avons interrogé les bases de littérature suivantes, pour la période de Avril 2006 a Avril
2016 :
e Pub med (MEDLINE)

e Scopus

e Psyinfo, Psychology & Behavioral Sciences Collection, et PsycARTICLES (PASCAL)
e Cochrane

e Elsevier (EMBASE)

e Banque de donnée en santé publique

Les termes utilisés initialement étaient : « Trouble du spectre de I’alcoolisation feetale ET
facteurs de risques ». Ces termes de recherche initiale ont été développés pour Pub Med a
partir de mots-clés MeSH. La recherche initiale a identifié a pres de 400 articles. Nous avons

utilisé les limites suivantes :

Premiéres limites ou filtres imposés (Pub Med):

e Essai randomisé controlé

e Méta-analyses

e Revue de la littérature et revue systématique

e FEtude sur les humains

e Langue anglaise ou francaise

e Résumé disponible

e Publié durant les 10 derniéres années (Avril 2006 a Avril 2016)
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(("fetal alcohol spectrum disorders"[MH] OR (“fetal alcohol spectrum disorders"[TW] OR "Alcohol-
Related birth defects"[TW] OR "alcohol related birth defects"[TW] OR "FASDs"[TW] OR "fetal
alcohol syndrome"[TW] OR "alcohol related neurodevelopmental disorder"[TW] OR "partial fetal
alcohol syndrome"[TW] OR "FAE (Fetal alcohol effects)'[TW] OR "syndrome, fetal alcohol"[TW]
OR "FASD"[TW])) AND ("risk factors"[MH] OR ("risk factors"[TW] OR "factors, risk"[TW] OR
"risk factor"[TW] OR "factor, risk"[TW] OR "health risk management"[TW] OR "risk assessment
tool"[TW] OR "risk management"[TW] OR "risk management tools"[TW] OR "risk factor for
cardiovascular disease"[TW] OR "risk factor for malignancy"[TW]))) AND ((Review[ptyp] OR
Clinical Trial[ptyp] OR Meta-Analysis[ptyp] OR systematic[sb]) AND hasabstract[text] AND
("2006/04/23"[PDAT] : "2016/04/19"[PDAT]) AND "humans"[MeSH Terms] AND (English[lang]
OR French[lang]))

Cette premiére présélection aboutissait a 42 résultats dans Pub Med.

Nous avons ensuite procédé a une sélection a partir d’un second groupe de filtres :

Secondes limites imposées (Pub Med):

e FEtude comparative

e FEtude transversale

e Résumé disponible en anglais

e Publication anglaise ou francaise

e Parution des 10 derniéres années (notre recherche s’étendait d’avril 2006 a avril 2016)
e Etude sur les humains

("fetal alcohol spectrum disorders"[MH] OR (“fetal alcohol spectrum disorders"[TW] OR "Alcohol-
Related birth defects"[TW] OR ™alcohol related birth defects"[TW] OR "FASDs"[TW] OR "fetal
alcohol syndrome”"[TW] OR "alcohol related neurodevelopmental disorder"[TW] OR "partial fetal
alcohol syndrome"[TW] OR "FAE (Fetal alcohol effects)'[TW] OR "syndrome, fetal alcohol"[TW]
OR "FASD"[TW])) AND ("risk factors"[MH] OR ("risk factors"[TW] OR "factors, risk"[TW] OR
"risk factor"[TW] OR "factor, risk"[TW] OR "health risk management"[TW] OR "risk assessment
tool"[TW] OR "risk management"[TW] OR "risk management tools"[TW] OR "risk factor for
cardiovascular disease"[TW] OR "risk factor for malignancy”[TW])) AND ((Comparative Study[ptyp]
OR Observational Study[ptyp] OR English Abstract[ptyp]) AND hasabstract[text] AND
"2006/04/23"[PDat] : "2016/04/19"[PDat] AND "humans"[MeSH Terms] AND (English[lang] OR
French[lang]))

Cette seconde preésélection retrouvait 18 études. Au total la recherche Pub Med a permis

de préselectionner 60 articles.
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De fagon similaire, I’équation de recherche a été adaptée au langage de la base de donnée
SCOPUS. L’association « Trouble du spectre de I’alcoolisation feetale » et « facteurs de
risque » aboutissait a 255 documents. Nous avons décidé des filtres suivants :
Limites :

= publication sur les 10 derniéres années

= langue anglaise ou francaise

= ¢tudes sur ’humain

= articles originaux et revues de la littérature

= exclusion des livres, éditoriaux et articles de presse

= exclusion étude courte (short Survey)

Equation Scopus

TITLE-ABS-KEY ( fetal alcohol spectrum disorders) AND TITLE-ABS-
KEY (risk factors)) AND DOCTYPE (ar OR re) AND PUBYEAR > 2005 AND (EXCL
UDE (SRCTYPE, "k™)) AND (LIMIT-TO (LANGUAGE, "English") OR LIMIT-
TO (LANGUAGE , "French")) AND (LIMIT-TO (EXACTKEYWORD , "Human"))

L’application de ces limites conduit a 174 résultats préliminaires

Par ailleurs la recherche effectuée dans la base de données Embase par I'intermédiaire de
I’éditeur ELSEVIER, centrée sur les articles de journaux et les revues de littérature,

conformément a 1’équation encadrée.

Equation de recherche Elsevier: pub-date > 2005 and pub-date < 2017 and TITLE-ABSTR-
KEY (fetal alcohol spectrum disorders) and ALL (Risk factors) AND LIMIT-TO
(contenttype, ""JL, BS™,"" Journal')

Cette nouvelle recherche retrouvait 155 résultats.
Concernant les articles retrouvés grace a la base de données « Psy info, Psychology &

Behavioral Sciences Collection, et PsycARTICLES (PASCAL), ils étaient majoritairement
déja référencés a travers Pub Med.
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La recherche effectuée dans la base de données Cochrane, entre 2006 et 2016 avec le terme

générique « ETCAF » ou les termes apparentés « SAF ou EAF », aboutissait a 52 essais

cliniques et 9 revues de littératures.

"'fetal alcohol spectrum disorder” in Title, Abstract, Keywords or "fetal alcohol syndrome" or
"fetal alcohol effect” , Publication Year from 2006 to 2016

La lecture des titres et résumés a identifié 3 articles déja retrouvés grace a la recherche Pub
Med (57,59,86).

Les essais cliniques répertoriés dans la base Cochrane étaient des études évaluant I’efficacité
des mesures de repérage précoce et intervention bréve autour de la consommation des
femmes enceintes ou en age de procréer. Ces essais cliniques et revues de littérature ne

répondaient pas a notre question de recherche. lls ont été exclus.

La recherche effectuée sur La Bangue de Données en Santé Publique, selon I’équation ci-

dessous, retrouvait principalement des travaux de thése s’intéressant a la prévention de
’alcoolisation durant la grossesse ainsi que des articles de revues n’entrant pas dans nos

criteres de sélection.

Equation Banque de Donnée en Santé Publique, 2006 & 2016, anglais et francais :
(TypDoc=(ARTICLE OR FASCICULE) OR TypDoc=DIPLOME) Mcl=[alcoolisme foetal].
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3.4.4. Sélection finale et méthodes d’analyse des études.

Apres élimination des doublons (68 articles), la lecture des titres a permis dans un premier
temps d’exclure les articles hors sujets ainsi que les travaux portant essentiellement sur la
recherche fondamentale (biomoléculaire et genétique) ou expérimentale (les modeles

animaux) ou sur I’adulte exclusivement (109 articles).

Apres lecture des résumés des 212 articles restants, nous avons appliqué les criteres de

sélection cités précédemment.

Ainsi ; 127 articles ont été exclus : les essais, les rapports de cas ou de collogues, les études
qualitatives, les études portant sur 1’adulte ou I’animal, les articles originaux, les travaux
¢valuant les méthodes de prise en charge et de rééducation des enfants exposés a ’alcool, les

études ne répondant pas a notre question de recherche.

Finalement parmi les 85 articles restants, 67 ont été retenus dans notre analyse. Les
derniers 18 articles ont été exclus en raison de leur méthodologie ou de leur digression par

rapport a la question de recherche.

Lors de ’analyse détaillée des articles; nous avons utilisé les grilles de lecture PRISMA (46)
lorsqu’il s’agissait d’une revue de littérature (15 articles) et CONSORT (47) lorsqu’il

s’agissait d’un essai clinique (2 articles).

Les études comparatives (50 enquétes de cohortes transversales prospectives et études cas-
témoins) ont été analysées a I’aide de la grille de lecture STROBE (48).
Ces gilles de lecture constituent des outils validés pour la lecture et I’écriture des articles

scientifiques.
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3.5. Résultats

La figure 4 présente le diagramme de flux des articles PUB MED, SCOPUS et ELSEVIER
sélectionnés aboutissant aux 67 articles étudiés. Ceux-ci se composent de :
- 15 revues de la littérature (53,54,58,63,68,71,73,79,83,84,87,89,103,111,113) ;
- 2 essais cliniques (57,59) ;
- 50 études observationnelles (49,52,55,56,60,62,64,67,69,70,72,74,78,80,82,85,86,88,
90-102,104-110,112,114,115).

Nous les avons présentés dans un tableau en annexe résumant les données clés des articles

exploités dans notre travail (annexes 7).

Afin de répondre a la problématique : « quels sont les enfants a risque de développer des
troubles liés a I’alcoolisation feetale et justifiant d’un suivi rapproché » nous avons choisi
d’exposer les résultats en mettant en évidence les facteurs présents avant, pendant puis

apres la grossesse.

Cette recherche devait permettre une synthése qualitative des facteurs de risques fortement

associés a la survenue de ’ETCAF a travers la littérature sélectionnée.
L’implication pratique est d’améliorer le repérage des enfants devant étre suivis dans le

cadre du plan d’action régional Aquitain pour la prévention et la prise en charge de

I’alcoolisation feetale et ses conséquences.
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Figure 4 : Diagramme de flux détaillant la sélection des articles a partir des trois banques de littérature scientifiqgue majeures

Articles repérés par la recherche initiale : 155 (Elsevier) + 60 (Pub
Med) + 174 (Scopus) = 389
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3.5.1. Avant la grossesse et pendant la grossesse :

3.5.1.1. Le mode de consommation d’alcool ou « profil de consommation » :
L’existence d ‘une consommation d’alcool réguliére avant la grossesse, méme en dehors d’un
mésusage, peut étre considérée comme un signe d’alerte, particulierement si cette

consommation est ponctuée d’épisodes d’alcoolisation aigue.

En definitive le mode de consommation et la quantité d’alcool consommée dans les 3 mois ou
dans P’année précédant la grossesse sont des indicateurs de risque, d’aprés les études
concernant la consommation d’alcool des femmes interrogées (aussi bien les femmes

enceintes que les femmes en age de procréer) (49-52).

e Gmel G et Al : « Risky single-occasion drinking (ROSD): bingeing is not bingeing »2010
(53)

Les auteurs proposent une définition plus en lien avec la morbi-mortalité d’une EPA : le

terme de « Risky single-occasion drinking » (ROSD) est « une prise de grandes quantités
d’alcool entrainant un taux d’alcoolémie associé a un risque élevé de conséquences néfastes.
[...] Dans tous les pays : environ 60-70 g d'éthanol pour les hommes et 40-60 g pour les
femmes ».

Les auteurs rappellent qu’il existe un risque de troubles chez les enfants de meres ayant
consommé modérément (soit moins de 14 verres par semaine) mais avec des épisodes de

binge drinking inclus dans I’évaluation de la consommation hebdomadaire.

Le lien entre RSOD et apparition de TCAF est plus important si les quantités d’alcool
ingérées et la fréquence des épisodes de binge drinking sont élevées. (Ex : au moins 2 fois par

mois).

Dans la méme perspective ; le collége des gynéco-obstétriciens Canadiens (54) rappelle dans
les « Directives cliniques de consensus concernant la consommation d’alcool et la
grossesse », en 2010, que les exces occasionnels de prise d’alcool en pré-grossesse
constituent un fort facteur prédictif :

- du maintient de la consommation en cours de grossesse ;

- du fait de connaitre des excés occasionnels pendant la grossesse.
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e Balachova T et Al : « Using a single binge drinking guestion to identify Russian women

at risk for an alcohol-exposed pregnancy » 2015 (55)

Dans cette étude observationnelle de type cohorte prospective, les chercheurs ont évalué la
capacité d’une question unique (combien de fois avez-vous consommé 4 verres ou plus en
une seule occasion) a identifier les femmes russes a risque d’exposition prénatale a 1’alcool.

Les participantes recrutées sur 2 ans (Juillet 2009 a Juillet 2011), dans des hopitaux publics de
2 régions (Saint-Pétersbourg, un espace urbain et la région de NizhnNovgorod, plus rurale)

étaient des femmes en &ge de procréer.

Parmi les critéres d’inclusion figuraient : ’absence de moyen de contraception efficace, la

consommation d’alcool dans les 90 derniers jours en moyenne (consommation > 8 verres par

semaine ou > 4 verres en une occasion).

Le recueil de I’exposition était rétrospectif avec une auto évaluation (consommation sur les 3
derniers mois, évaluée sur la base de I’outil le « Time-line Followback TLFB » (calendrier de

consommation) et d’un questionnaire rapide a 4 items le « Quick Drinking Screen ».

Cette étude révele que seulement 8,13% des 689 femmes incluses déclaraient avoir

consommeé au moins 8 verres par semaine en moyenne.

En revanche, en se basant sur le TLFB, les résultats indiquaient que les 689 femmes avaient
déclaré consommer en moyenne 12,53 jours sur les 90 jours, et 41,47% de ces jours étaient

des épisodes de binge drinking.

Selon les résultats du TLFB ou de la question unique : 99% (683 sur 689 femmes) des

femmes ont rapporté au moins un jour de binge drinking dans les 90 jours précédents.

Le risque d’'une EPA doit donc étre mis en relation avec le mode de consommation. Une
question unique sur les épisodes d’alcoolisation excessive peut étre un bon repére pour

identifier les femmes a risque (55).
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Les résultats de cette étude différent de ceux d’une étude antérieure réalisée aux Etats Unis
avec le méme protocole. Cette variation souligne I’importance de tenir compte des

spécificités culturelles lors de I’analyse des modes de consommation d’alcool a risque
(55,56).

Les spécificités culturelles liées aux modes de consommation sont des facteurs importants
pour sensibiliser le dépistage de la prise d’alcool lors de la grossesse (par exemple tenir :

compte des évenements de vie / occasions de célébrer) (54).

En effet le mode « consommation quotidienne d’alcool » ou « consommation réguliére » est
peu présent chez les femmes russes dans cette étude (55). Elles sont plus souvent

consommatrices selon le mode des alcoolisations aigues ponctuelles.

L’étude suivante sur la prévention au moyen d’interventions bréves chez les femmes
enceintes consommatrices permet également de cibler la population consommatrice

potentiellement a risque pour ’ETCAF.

e Chang G et Al: « Brief intervention for prenatal alcohol use: The role of drinking goal
selection » 2006 (57).

Dans cet essai randomisé unicentrique concernant 1’efficacité d’une mesure de prévention,
les auteurs ont analysé I'impact du choix d’un objectif de consommation (abstinence ou
réduction de la consommation d’alcool) dans un échantillon de 115 couples.

Cette étude a été menée a I'hndpital de « Boston, Massachusetts ». Les patientes se présentant
dans 3 centres d’obstétriques (cliniques et service hospitalo-universitaire) pour un suivi de
grossesse ont été soumises a une évaluation initiale.

Celle-ci comprenait des questions sur l'alimentation, le tabagisme, I'exercice, le stress, la
consommation habituelle d’alcool et une échelle de dépistage validée a 4 items: le T-ACE

(voir annexes 2).
Au total 304 femmes enceintes, dépistées positives sur le T-ACE, ont choisi un partenaire

pour se joindre a elles dans I'étude. Apres vérification des critéres d’inclusions, 118 couples

ont complété 1I’évaluation, et 3 ont été exclus de I’analyse pour données manquantes.
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Les critéres d’inclusion choisis par les chercheurs sont :

e @tre dépistée positive au T-ACE ;
e avoir une consommation a risque pendant la grossesse (toute consommation dans les 3
mois précédant le début de 1’¢tude) ;
e avoir bu au moins un verre par jour au cours des 6 derniers mois ou avoir bu au cours
d’une précédente grossesse ;
e avoir un terme inférieur & 28 SA a I’inclusion, avec désir de poursuivre la grossesse ;
e consentement éclairé écrit du couple, aprés information sur les procédures de
randomisation.
Les 115 couples, répartis au hasard, ont rencontré une infirmiere ou un enquéteur
préalablement entrainés aux interventions bréves. Ces entretiens ont duré en moyenne 25
minutes. 1ls comprenaient un résumé de 1’intervention, des recommandations sur 1’abstinence
durant la grossesse et un contrat final défini entre ’enquéteur et le couple concernant
’objectif de consommation durant la grossesse.
Une nouvelle évaluation était réalisée en post-partum, basée sur ’outil de dépistage et
d’évaluation « TLFB » (annexe) qui détaille les modalités d’exposition prénatale a 1’alcool

depuis I’interview d’inclusion.

Trois groupes ont été comparés :

1. Les femmes qui étaient abstinentes et souhaitaient le rester (n = 66) ;
2. Les femmes qui n’étaient pas abstinentes, mais voulaient le devenir (n = 24) ;

3. Les femmes qui n’étaient pas abstinentes, mais avaient choisi de réduire leur
consommation (n = 25).

Les femmes abstinentes a l'inclusion et ayant choisi de rester abstinentes (n = 66) avaient des
taux d'abstinence prénatale de 75%.

Parmi celles qui n’étaient pas abstinentes a l'inclusion, la moitié de celles ayant choisi
I'abstinence (n = 24) pour objectif I’ont atteint.

En revanche les buveuses (n = 25) ayant choisi de réduire leur consommation ont toutes
échoué. Elles étaient moins susceptibles de réduire leur consommation par rapport aux autres

groupes.
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Cette étude suggere que I’incapacité ou le non désir des femmes d’opter pour I’option
« abstinence durant la grossesse » peut étre considéré comme un facteur de risque de
grossesse exposée a I’alcool. Elle souligne la nécessité d’accroitre la surveillance et la prise

en charge dans cette population (57,58).

Nous retenons également les résultats de cet autre essai clinique (59) visant a tester
efficacité d’un outil de dépistage et de prévention en ligne. Grace a un questionnaire
informatique, la consommation d’alcool avant la conception a été évaluée chez des

femmes a risque de grossesse exposée a I’alcool,

La consommation a risque est définie par les auteurs d’aprés les critéres du « National
Institutes of Alcoholism and Alcohol Abuse 2008 ». Il s’agissait d’une consommation de « 3
verres standards au minimum durant une occasion de boire, au cours du mois précédant

P’interview ».

Sur 1502 femmes en age de procréer éligibles, 150 remplissaient les critéres d’inclusion et de
consentement.
Elles ont été randomisées en deux groupes de 75 individus : un groupe test et un groupe

contréle.

Cette intervention pouvait étre avec (groupe test) ou sans feedback personnalisé (groupe
controle). Elle était complétée d’un suivi téléphonique a 1 mois puis a 2 mois pour évaluer la

réduction de la consommation d’alcool suite a I’intervention.

L’étude a eu lieu entre Juin 2009 et Octobre 2009. La majorité des participantes étaient
hispaniques (44%) et agées de 26,33 ans en moyenne. Parmi ces femmes, 57% utilisaient une
contraception jugée efficace et 65% avaient un score T-Ace positif.

L’analyse en intention de traiter n’a révélé aucune différence entre les deux groupes a un mois
de I'intervention. Les résultats indiquent une réduction de la quantité et de la fréquence de

consommation d’alcool (diminution de moiti¢).

Dans le sous-groupe ayant complété les évaluations a 2 mois cette réduction se maintien, sans

différence significative entre le groupe contrdle et le groupe expérimental.
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Ainsi le fait d'étre interrogé sur I’alcool, de maniére détaillée et compléte a la fois par le biais
du dépistage et de I'évaluation basée sur le Web, a permis aux femmes de prendre conscience
de leur niveau de consommation réel. Cette intervention a modifié leurs comportements sur
cette seule base (effet Hawthorne) (59).

3.5.1.2 La quantité d’alcool consommée et chronologie de la consommation ou « Timing »

La quantit¢ d’alcool consommée est liée a la survenue d’ETCAF ainsi qu’a la sévérité de
ceux-ci. On note cependant que [’existence de la dysmorphie et la présence des

caracteristiques physiques dépendent également du moment de consommation d’alcool.

e Sawada Feldman H, et Al. Prenatal Alcohol Exposure Patterns and Alcohol-Related Birth
Defects and Growth Deficiencies: A Prospective Study. 2012 (60)

Une étude de cohorte prospective californienne réalisée par I’université de San Diego, sur une

population de 992 femmes enceintes et leurs enfants retrouve une association significative
entre le mode de consommation durant la premiére moitié du premier trimestre et les
caractéristiques physiques chez I’enfant (60).
Les données analysées étaient issues d’entretiens téléphoniques avec les patientes. Les modes
de consommation étudiés sont modélisés par les variables suivantes,

e quantité d’alcool quotidienne moyenne consommeée (en verre standard) ;

e nombre d’épisodes d’alcoolisation excessive (plus de 4 verres par occasion).

Les variables évaluées chez ’enfant étaient les 3 traits caractéristiques du visage (SAF) :

e les fentes palpébrales étroites (longueur inférieure au 10¢™ percentile : courbes de
Thomas, 1987) ;
e le philtrum lisse ;

e le vermillon mince .

Les autres variables évaluées étaient :

e le retard de croissance a la naissance (poids ou taille inf. au 10™ percentile sur les
courbes du CDC 2000. Pour les enfants nés prématurément les examinateurs ont ajusté
leurs résultats grace aux courbes de Lubchenco 1996) ;

e le périmétre cranien (inf. 10¢™ percentile sur les courbes du CDC 2000).
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Pour chaque augmentation d’une unité du nombre moyen de verres consommeés par jour,
les auteurs retrouvent une majoration de :

o 22% du risque d’avoir « un vermillon mince » (IC [1,09-1,35]) ;

e 12% pour le risque de microcéphalie (IC [1,02-1,22]) ;

e 16% pour le risque de faible poids de naissance (IC [1,07-1,27]) ;

e 189% du risque de taille de naissance réduite (IC [1,08-1,29]).

Des resultats similaires étaient observés lors de I’augmentation des épisodes
d’alcoolisation massive (binge drinking), défini dans ce travail comme la consommation de

plus de 4 verres standards par occasion.

Pour une consommation au cours du deuxiéme trimestre, des associations significatives
existaient entre les caractéristiques « philtrum lisse, faible poids et taille de naissance

réduite » et les habitudes de consommation étudiées.
Pour une consommation au cours du troisiéme trimestre, seule la taille a la naissance était
associée au nombre moyen de verres par jour (RR=1,20 IC [1,02-1,41]) et au nombre

maximal de boissons consommeées en une occasion (RR=1,12 IC [1,01 -1,23]).

On soulignera ’originalité de cette étude en 3 points essentiels :

> Premiere étude prospective ou les auteurs ont tenté de mettre en relation des
caractéristiques physiques spécifiques du SAF avec une période précise d’exposition
pendant la grossesse ;

> Les auteurs ne sont pas parvenus a déterminer une dose seuil sans risque chez le
feetus.

> |l existe une association entre consommation d’alcool dés la premiére moitié du

premier trimestre et présence de traits dysmorphiques du SAF chez I’enfant.

Malgré I’impact des différents cofacteurs que nous allons aborder dans notre analyse, la
quantité consommée durant la grossesse reste le principal facteur fortement corrélé a la

présence de signes dysmorphiques chez I’enfant (61).
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Ce constat se vérifie également lors d’une étude (62) concernant la présence d’anomalies
congénitales liées a 1’alcool (ACLA) .Les chercheurs retrouvent 4 fois plus de risques
d’ACLA a la naissance, lorsque la quantit¢ d’alcool consommée par la mére au premier

trimestre est importante (soit 5 verres ou plus en une occasion , ou 7 verres par semaine).

Lorsque I’on s’intéresse aux effets neurocognitifs chez 1’enfant exposé a 1’alcool, la mise en
¢vidence d’une relation entre la dose et les conséquences chez I’enfant est plus complexe
(63). Plusieurs méta-analyses ont été proposées pour approcher la relation entre les niveaux de
consommation d’alcool et les résultats de tests neuropsychologiques ou cognitifs chez

I’enfant. Les conclusions sont moins convergentes.

e Saval K et Al « Binge Pattern of Alcohol Consumption During Pregnancy and Childhood
Mental Health Outcomes: Longitudinal Population-Based Study » 2009 (64)

Il s’agit d’une collaboration entre des universités britanniques (Nottingham, Bristol, Oxford)
et australiennes (Université de Queensland, Herston, Australie). Dans cette étude descriptive
longitudinale prospective, les enfants étaient agés de 3 a 7 ans.

Les objectifs étaient de répondre aux interrogations suivantes :

e les habitudes de consommation d’alcool durant la grossesse sont-elles associées a
I’état de santé mentale de I’enfant ou a son développement cognitif (capacité
d’apprentissage) ;

e existe-t-il une différence de risque selon du sexe de I’enfant ;

e les consommations excessives ponctuelles d’alcool entrainent-elles des risques en
I’absence de consommation réguliere quotidienne.

Afin d’y répondre, les données d’une large étude britannique (Avon Longitudinal Study of
Parents and Children) ont été utilisées. Les auteurs ont recherché une relation entre : le binge
drinking (consommation d’au moins 4 boissons par occasion, sur une journée) durant les 2¢me
et 3¢™ trimestres de grossesse et les problémes de santé mentale chez les enfants agés de 47 a
81 mois (n= 6355 et 5599, respectivement)(64).

Parmi les 14 541 femmes éligibles, ont été retenues les grossesses uniques, avec un enfant
vivant a I’age d’un an. Les données étaient complétes pour 8240 femmes. Une analyse plus
approfondie a été réalisée sur les enfants nés au cours des 6 derniers mois de I’étude

(environ 10% de I’échantillon soit 924 enfants).
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Les informations étaient collectées pendant la grossesse (a 18 SA, puis 32 SA), a la

naissance et en post natal (lorsque 1’enfant avait 47 mois).

Des questionnaires envoyés par voie postale aux parents et des évaluations cognitives en
clinique ont été réalisés par des assistants en psychologie entrainés. Les principales variables

sont résumées dans le tableau V.

L’analyse recherchait une association entre la consommation de 4 boissons alcoolisées par
occasion/jour en cours de grossesse (entre 14 et 18 semaines de grossesse, au 2™ trimestre,
ou entre 28 et 32 semaines, au 3®™ trimestre) et le score SDQ chez [’enfant agé de 47 mois
(Cf. tableau IV).

Cette analyse a tenu compte des facteurs de confusion potentiels, soit:

e les variables sociodemographiques maternelles (catégorisées), telles que : 1’age, la
parité, le niveau d’études, consommation journaliere de tabac, usage de substances, la

propriété (domicile) le statut marital ;

e les données concernant la santé mentale de la mere durant et aprés la grossesse (18
SA et lorsque I’enfant était 4gé de 33 mois, les méres ont été évaluées grace a « I’échelle

de dépression post natale d’Edinburgh ») ;

e les facteurs propres a I’enfant : 4ge gestationnel, poids de naissance, sexe et ethnicité.

L’analyse a consist¢é en une régression logistique multiple. Aprés ajustement pour les

variables de confusion, les coefficients de régressions ont été calculés.

Dans I'ensemble, 24% (1981 sur 8240) des meres ont déclaré consommer au moins 4 boissons

en une occasion (dans une journée) au moins une fois au cours de la grossesse.

Ces dernicres (24%) étaient moins susceptibles de compléter les échelles d’évaluations de leur

enfant par rapport aux autres meres (a 47 mois ou a 81 mois).
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Tableau 1V : Variables confrontées lors de la régression logistiqgue (64)

Variables indépendantes d’exposition :
1- Mode de consommation evalué & 18 et 32

SA (sur la période des 4 derniéres

semaines) :

Nombre de jours durant lesquels la

consommation dépassait 4 verres standard
(les réponses ont été groupées en intervalles.)

2- Quantité d’alcool consommée en nombre
de verres par semaine :

a 18 SA la question portait sur les 2 semaines
précédant la perception des mouvements
foetaux.

a 32 SA la question portait
consommation moyenne par jour.

sur la

La consommation réguliere a été définie
comme une consommation d’au moins un
verre par jour.

Variables dépendantes lors de 1’évaluation
de ’enfant :

1- Santé mentale de I’enfant : évaluée a 47
et 81 mois a I'aide de questionnaires
complétés par les parents : le «
Strengths and Difficulties
Questionnaire (SDQ) » (évaluation de
multiples domaines trouble des
conduites, hyperactivité/inattention,
troubles émotionnels et relationnels
avec les pairs). Le score de cet
instrument validé s’étale de 0 a 40.

2- Capacités cognitives par mesure du QI
avec I’échelle de Wechsler pour les
enfants en cours élémentaire et
préparatoire (QIl verbal et total).

Pour le QI |’évaluation concernait un sous-
groupe de [’échantillon (10%). Elle était
réalisée par des psychologues assistants
expérimentes, en aveugle pour |’exposition a
[’alcool.

L’analyse univariée de la relation entre la consommation de 4 boissons par jour et l’existence
de troubles de la santé mentale (surtout des troubles du comportement) montrait une
association significative chez les enfants des deux sexes. Les auteurs retrouvent une différence

de score SDQ allant jusqu’a moins 0,25 DS.

Apreés avoir contrélé une série de facteurs de confusion prénataux et postnataux, les
auteurs constatent que la consommation de 4 boissons en une occasion/jour pendant la
grossesse entraine un risque plus élevé de problémes de santé mentale chez les filles a
I"age de 47 mois et chez les deux sexes a 81 mois.

Les principaux risques sont I'hyperactivité et les problémes d'inattention. Ce mode de
consommation épisodique comporte un risque, méme en I’absence de consommation

réguliere.
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Les analyses en sous-groupes montrent que les problémes d’hyperactivité/inattention sont
significativement plus importants dans le sous-groupe « consommation occasionnelle et non
quotidienne d’au moins 4 verres, » par rapport au sous-groupe contréle (« pas d’alcool

durant la grossesse »).

Une des forces de I’étude est la taille importante de 1’échantillon et le recueil prospectif de

I’information concernant 1’exposition a 1’alcool durant la grossesse.

Elle souligne I'importance des répercussions d’un mode de consommation en plus de la
quantité ; 1’alcoolisation épisodique maternelle comporte un risque de troubles chez

I’enfant, en I'absence de consommation quotidienne dite modérée (64).

En raison du faible effectif dans le groupe « femmes ayant déclaré des consommations
réguliéres importantes durant la grossesse », les auteurs n’ont pas réussi a mettre en évidence

d’association significative.

e May PA et Al : Maternal alcohol consumption producing fetal alcohol spectrum disorders
(FASD): quantity, frequency, and timing of drinking : 2013 (65).

Cette étude cas témoins, uni centrique a été réalisée en Afrique du sud, dans une population
rurale avec une forte prévalence d’ETCAF (I’'une des plus importantes dans le monde). Les
auteurs ont cherché a déterminer le risque d’avoir un enfant atteint de 1 ‘ETCAF en fonction
de la consommation (quantité, mode de consommation) et en fonction du trimestre de

grossesse (moment de la consommation).

Les chercheurs constatent qu’« en dépit d’une exposition importante a I’alcool in utéro,
certains enfants échappent a toute répercussion de type ETCAF ».lls formulent une
hypothese a priori : « les modalités de consommation d’alcool par la mére ne suffisent pas a

expliquer la présence d’un diagnostic ’ETCAF chez I’enfant ».

L’hypothése a priori n’est pas clairement formulée car il s’agit d’une étude de type

exploratoire.
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Les enfants en primaire avec un diagnostic de SAF ou SAF partiel ou TNDLA ont été
recherché (65).

Les caractéristiques retenues lors du dépistage des enfants sont : un poids, une taille de
naissance ou un périmetre cranien inférieur au 25¢m percentile. Des enfants témoins ont été

sélectionnés dans la méme population source.

Les cas et les témoins ont bénéficié d’un examen spécialisé par un généticien
(«Dysmorphologist ») en aveugle (pour I’exposition a I’alcool). La présence de dysmorphies a
été consignée (pas de détails fournis).

Puis les 2 groupes ont été soumis a plusieurs tests psychométriques. Leurs enseignants ont
rempli une échelle d’évaluation du comportement et leurs meres ont été interrogées lors d’un
entretien sur les facteurs de risque potentiels.

Le diagnostic final était retenu apres concertation, en utilisant les critéres diagnostiques de

I’IOM concernant le SAF et les troubles associés.

Les chercheurs ont créé plusieurs variables liées a la consommation d’alcool par les meres, a
partir des données brutes issues des entretiens (recueil rétrospectif, appuyé d’un calendrier de

consommation type « TLFB »).

L’analyse statistique complexe a nécessité¢ plusieurs étapes. Les variables catégorielles
concernant la consommation d’alcool maternelle durant la grossesse ont été analysées par des
tests de type Chi2 ou Fisher. Les variables continues ont été exploitées par une analyse de

variance a sens unique (ANOVA).

Concernant les analyses de sensibilité les auteurs ont utilisé la correction de Bonfferoni.

Parmi les ANOVA statistiguement significatives selon le critere de Bonferroni, des
comparaisons par paires de groupes ont été réalisées en utilisant une correction additionnelle
de Dunnett (technique pour corriger les comparaisons post hoc multiples). Les corrections de

Bonferroni ont également été utilisées pour toutes les corrélations bivariées et partielles.

Enfin des analyses de régression logistique binaire ont été effectuées pour déterminer le
risque d’avoir un enfant atteint d’ETCAF chez les meres ayant consommé durant les

différents trimestres.
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Au total 250 couples mere /enfant ont été retenus. Il y avait 63 enfants SAF, 48 enfants
SAF partiels, 32 enfants TDNLA et 107 enfants contrdles « sains» (ni ETCAF ni autre
handicap retrouvé).

Parmi ces « sujets initialement contréles » 26 enfants ont été exposés a I’alcool in utéro et 81

étaient non exposés.

La quantité d’alcool consommée 3 mois avant la grossesse difféere de maniére

significative entre les méres des enfants cas et des enfants témoins (65).

Le nombre moyen de verres consommeés par semaine (analyses post hoc) chez les meres :
e des enfants-controle non exposés est de x=0,3 DS=1,3 (f=23,31 p<0,001) ;

e desenfants SAF x =11 DS=9;

e des enfants SAF partiel x=14 DS=14,7;

e desenfants TNDLA x =16,9 DS=16,9 ;

e des enfants contrdle exposés x=8 ,2 DS=5,4.

Concernant la quantité et la fréquence de consommation durant la grossesse : il existe
une différence statistiguement significative entre les 4 groupes concernant :

e le nombre moyen de verres standards consommés /semaine ;

e le nombre de verres consommeés par jour ;

e le nombre d’épisodes de binge drinking (plus de 3 ou plus de 5 verres par occasion).

Seul le nombre moyen de verres consommés par jour de consommation (« number of Drinks

per Drinking Day=DDD) n’était pas statistiquement différent.

Concernant la période de consommation (en fonction des différents trimestres) :

e au cours du premier trimestre le nombre de verres consommeés par jour de
consommation était d’environ 6 (4,5 <DS <7) pour les meres des enfants ETCAF
contre 3,8 pour les méres des enfants controles exposés (F = 21.71 p<0.001) ;

e le nombre de verres consommeés par jour de consommation diminue a chaque trimestre
pour les différents groupes (analyses de variance bidirectionnelles entre les 4 groupes :
SAF, SAF partiel, TNDLA et Témoins exposés) ;
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e Les meres des enfants SAF et TNDLA sont celles ayant consommé le plus de jours par
semaine (durant la grossesse entiére et durant premier trimestre). Il n’y avait pas de
différence significative entre les groupes concernant la fréquence de la consommation

au cours des 2¢émes et 3¢mes trimestres de grossesse ou au moment de I’interview.

Lors de I’analyse, les meres d’enfants atteints de TNDLA consomment de maniere
importante 3 mois avant la grossesse et leur consommation est proche de celle des meres
des enfants atteints de SAF partiel durant le premier trimestre.

Ces premiéres réduisent plus leur consommation en cours de grossesse (milieu et fin de

grossesse).

Les analyses de corrélations bidirectionnelles retrouvent un lien significatif entre les
mesures de consommation chez la mere (quantité et fréquence) et la présence des 4 traits
caractéristiques de SAF chez I’enfant (PC, mesure des fentes palpébrales, philtrum mince,
vermillon étroit) ainsi que le score total de dysmorphie (aprés ajustement soit correction de
Bonferroni, 16 des 30 mesures liées a la consommation chez la mére restent corrélées aux

signes physiques chez I’enfant).

Peu de mesures de consommation maternelle étaient significativement corrélées aux données

comportementales et cognitives chez I’enfant (65).

Les variables significativement corrélées étaient :

e |le DDD, la consommation de plus de 3 ou 5 verres par occasion (pendant la grossesse)
et les résultats de 5 tests cognitivo-comportementaux chez I’enfant (QI non verbal,
troubles du comportement, probléme d’attention et de mémoire) ;

e le nombre de verres consommés par semaine 3 mois avant la grossesse, le nombre
moyen de verres consommeés par semaine durant la grossesse et 2 des 5 tests chez
I’enfant.

Les auteurs ont évalué le risque d’avoir un enfant atteint d’ETCAF selon le nombre de verres
consommeés par jour de consommation durant les différents trimestres (analyse de régression
bidimensionnelle). Sur les 7 analyses effectuées 3 étaient statistiquement significatives apres

ajustement (correction de Bonferroni alpha = 0,007).
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Le risque d'accoucher d'un enfant atteint d'ETCAF est 12 fois plus important pour les
meres consommatrices durant le 1°" trimestre par rapport aux meres abstinentes
(1C=[4,13-35,8)).

Ce risque est 61 fois plus important pour les méres qui consomment pendant le 1¢" et le

2°Me trimestres par rapport aux meres abstinentes (IC=[13-291]).

Le risque d’aveir un enfant atteint d'ETCAF est 65 fois plus important (1C= [23-180])
pour les meres ayant bu pendant toute la grossesse.

Bien que cela ne soit pas statistiquement significatif, le fait de boire pendant les 3
trimestres augmente 5 fois le risque d’avoir un enfant atteint; par rapport a une

consommation durant le 18" trimestre uniquement (1C=[2-18], p=0,008).

Ainsi dans cette étude les auteurs mettent en évidence des différences statistiquement
significatives entre le groupe d’enfants atteints d’ETCAF et le groupe témoin en se basant sur
le mode de consommation maternel. Plusieurs variables de consommation d’alcool
maternelles sont prises en compte : les quantités, les fréquences et la période de
consommation d’alcool distinguent le groupe ETCAF du groupe témoin (« enfants contréles

non exposes » et « enfants contréles exposés » pour certaines variables ) (65).

IIs font un constat important : les manifestations chez I’enfant sont différentes pour des
niveaux de consommation parfois quasi similaire ; notamment pour les meres des
enfants atteints de SAF partiel et celles des enfants atteints de TNDLA. Ceci pourrait étre
lié a la variabilité interindividuelle, au contexte socioéconomique familial ou aux facteurs

génétiques et épigénétiques.

Bien qu’intéressante, cette étude exploratoire, souffre de nombreuses limites. C’est une étude
unicentrique menée dans la région avec la plus forte prévalence connue d’ETCAF. On ne peut
donc généraliser les conclusions a toute la population Sud-Africaine ou a la population

genérale mondiale (65).

Le recueil rétrospectif de 1’exposition, sur un mode auto-déclaratif (biais de mémorisation et

sous-estimation possible) en limite également la fiabilité.
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Le mode de consommation est particulier : 40% des femmes boivent sur le mode du binge

drinking principalement en fin de semaine.

Enfin, les comparaisons sont effectuées sur de petits groupes (analyses en sous-groupes ou

« post hoc »). Les auteurs détaillent chaque étape de I’analyse et les moyens utilisés pour

réduire les biais mais il y a trés certainement une perte de puissance liée a la multiplicité des

tests statistiques (65).

Parmi les travaux retenus concernant I’impact de la quantité d’alcool consommée par la

mere sur le développement neurocomportemental de I’enfant nous pouvons citer :

Une étude de cohorte indique que la consommation maternelle (évaluée
prospectivement) d’au moins 4 verres en une occasion, au moins une fois durant la
grossesse est significativement corrélée aux problemes de santé mentale chez 1’enfant
agé de 11 ans. Les auteurs se basent sur les évaluations parentales, I’évaluation par les
instituteurs et les résultats scolaires (66).

Apres ajustement aux facteurs de confusions potentiels et la prise en compte de la
consommation quotidienne d’alcool durant la grossesse ; le binge drinking déclaré par la
mere est significativement associé aux problémes d’hyperactivité/inattention chez les
filles agées de 11ans (évaluation parentale).

Les performances scolaires sont également plus faibles en cas de binge drinking, méme

en ’absence d’une consommation réguliére d’alcool par la mére.

Des résultats similaires sont retrouvés dans cette autre étude (67). La comparaison entre
enfants exposés fortement a 1’alcool durant la grossesse (7 verres par semaine ou au
moins 5 verres en 1 occasion) et enfants témoins indique que les premiers sont 2 fois
plus susceptibles de présenter des troubles du langage (lecture et écriture). Les
associations n’étaient pas Statistiquement significatives pour des niveaux de

consommation inférieurs. L’évaluation de 1’exposition est rétrospective.

Dans cette revue de littérature (68) le risque de probléemes cognitifs et de troubles du
comportement chez I’enfant existe dés une consommation maternelle réguliere durant la
grossesse supérieure ou égale a 2 verres standards par jour. Les études évaluant I’'impact

d’une consommation plus légére (inférieur a 1 verre standard par jour) ne montrent pas
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une association significative entre niveau de consommation et conséquences neuro-

développementales chez I’enfant.
3.5.1.3 Les facteurs démographiques et sociaux

Le niveau socioéconomique et éducatif bas.

La majorité des études rapportant une forte prévalence de troubles liés a 1’alcoolisation foetale
sont réalisées auprés de populations avec un faible niveau éducatif et un faible revenu
(54,58,61,64,69-77).

Une enquéte épidémiologique réalisée en 2006 par May P et ses collegues, retrouve des
conclusions similaires (77). La méthodologie est celle d’un dépistage en écoles de primaires.
Ce dépistage en 3 temps est identique a I’étude Sud-Africaine présentée précédemment :
dépistage d’un retard de croissance, évaluation en aveugle (dysmorphie et troubles neuro-

développementaux) puis diagnostic final apres concertation pluridisciplinaire (65).

Cette étude cas-témoins, dans un échantillon d’¢léves en cours préparatoire (n = 525) résidant
2 districts sanitaires de la région du Latium (Italie), devait déterminer la prévalence de
I’ETCAF dans cette population. Le point fort de ce travail tient de I’évaluation et du recueil
prospectif /actif des cas, dans une population européenne, semi-urbaine, avec un niveau

socio-économique moyen (77).

1y aeu22cas d’ETCAF (4 SAF, 17 SAF partiel et un enfant avec un TNDLA), et 67 enfants

« contrble » identifiés dans I’échantillon final.

L’analyse détaillée des entretiens maternels (175 items) a permis d’étudier et de comparer les
caractéristiques sociodémographiques de 3 groupes : les meres des enfants SAF, ETCAF et

contréle.

Il n’y avait aucune différence statistiquement significative entre les 3 groupes hormis un
plus faible niveau éducatif chez les méres des enfants ETCAF (77).
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Figure 5 : Schémas type du dépistage de ’ETCAF en 3 étapes dans une école de primaire (77)

L’4ge maternel au moment de la grossesse.

Ce facteur est cité dans de nombreuses études épidémiologiques (50,71,75,76,78) et revues de
la littérature (58,79).

De méme les directives canadiennes mentionnent que les femmes a risque de consommation
excessive durant la grossesse au Canada sont plus souvent d’un age avancé (facteur associé a

d’autres données) (54).

Une étude de cohorte prospective réalisée dans 2 centres hospitaliers en Ukraine aupres de
11909 femmes enceintes, entre 2007 et 2012 ; indique que : avoir commencé a consommer
de I’alcool jeune est significativement corrélé a la consommation auto-déclarée durant la

grossesse (80).
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Dans I’étude italienne de May P en 2006 la comparaison entre les 3 groupes montrait que les

meres des enfants SAF étaient plus agées (X= 32,4 ans +/- 5,2) suivies des meres des enfants
ETCAF (31,1 ans +/-3,2) puis les meres controle (29,7ans +/-5,7) (77).

Les femmes plus agées sont donc plus a risque de donner naissance a un enfant atteint de
I’ETCAF.

Une étude transversale frangaise évaluant la performance d’un auto-questionnaire anonyme de

dépistage de I’alcool pendant de la grossesse montre que I’dge maternel est un facteur

discriminant (81).

Le questionnaire a été distribué a 500 patientes se rendant aux consultations obstétricales dans
deux hopitaux de la Loire.

Le taux de réponse était de 63,4 %, 20 patientes déclaraient une consommation d’alcool non
nulle durant la grossesse, soit 6,3 % des répondantes. En comparaison, la notion d’une
consommation d’alcool (sans précision de fréquence ou de quantité) était présente dans 4

dossiers sur 500, soit 0,8 % des cas.

En cherchant a caractériser les méres consommatrices, les chercheurs retrouvent un lien

significatif entre la consommation d’alcool déclarée, I’age et le statut gestationnel.

Ainsi 9,3 % des femmes agées de 30 ans et plus étaient consommatrices déclarées contre
3,6% pour les femmes de moins de 30 ans (p = 0,036). Les femmes primigestes étaient
significativement moins consommatrices que les autres (3,4 % vs 8,8 % pour les femmes avec

une parité supérieure a 1 ; p = 0,048).

En analyse multivariée ajustant le facteur « parité » sur le facteur age, le lien entre parité et
consommation d’alcool uniquement chez les plus jeunes. Pour les moins de 30 ans, le taux de
consommatrice est de 0,97 % (IC=[0,0-1,9]) s’il s’agit de la premiére grossesse et de 7,8 %
(IC=[4,4-11,2]) si ce n’est pas le cas. Pour les plus de 30 ans, le taux de consommatrices est

de 9 % quelle que soit la parité.

Bien gu’il ne s’agisse pas d’une étude sur une population d’enfants diagnostiqués

« ETCAF », nous avons retenu le travail de Chiodo LM et Al (2010) sur une population

majoritairement afro-américaine de Detroit (Michigan) (82).
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Les problemes d’attention sont les troubles les plus fréquemment rapportés chez les enfants
atteints d’ETCAF. IIs correspondent a des déficits dans [I’attention soutenue, et
s’accompagnent d’une atteinte des fonctions exécutives, de la mémoire, du QI, de la motricité

fine, et d'autres domaines neuro-développementaux.

Les chercheurs ont examiné l'effet modérateur de I'age maternel sur les mesures de I'attention
dans une cohorte de 462 enfants. Ces enfants sont issus d’une cohorte longitudinale de
femmes avec des niveaux de consommation d'alcool connus (quantité absolue d'alcool par
jour lors de la conception et en cours de grossesse). L’exposition prénatale a 1’alcool est
recueillie prospectivement dans ce travail. L’évaluation a 1’age de 7 ans consistait en un test

de performance continue ainsi qu’un questionnaire rempli par les enseignants.

Les principales variables indépendantes analysées ont été définies a partir des entretiens semi
structurés avec les meres :

e données démographiques liées a la mére ;

e données liées a ’environnement ;

e consommation de substance par la mere (tabac, cocaine, marijuana) ;

e données liée a I’enfant (age, sexe) ;

e cxposition prénatale a 1’alcool.

A partir des données de I’entretien les chercheurs ont construit ces variables :

e quantité absolue d’alcool consommée par jour (AAD) ;

e quantité d’alcool consommée par occasion de boire (drinking day) (AADD).

Les variables a expliquer chez I’enfant étaient les résultats obtenus par :

e |e test « Continuous Performance Test (CPT) » (Conners, 1995). C’est
d’une épreuve de 15 minutes ou plusieurs lettres sont présentées de maniére
séquentielle a ’enfant avec comme consigne d’appuyer sur la barre espace
pour toutes les lettres, exception faite du X. L’erreur, soit appuyer sur la barre
pour le X, est considérée comme une mesure de I’impulsivité et 1’omission

comme un signe d’inattention ;
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e D’échelle d’évaluation du comportement en milieu scolaire remplie par les
enseignants : « Teacher Report Form (TRF) » (items concernant 1’attention

uniquement).

Aprés application des critéres de sélection des sujets : I'échantillon final (les cas) était
composé de 462 enfants. IIs ont été répartis en 2 groupes en fonction de I’dge maternel :

- meéres agées de moins de 30 ans n = 334

- meres agees de plus de 30 ans n = 128
De plus un groupe de 94 enfants non inclus a servi lors de la comparaison (témoins).

Pour déterminer I'impact de I'dge maternel sur I'exposition prénatale a l'alcool et les mesures
de l'attention chez I'enfant, une série d'analyses de régression multiple a été effectuées, avec

ajustement pour les variables de confusion possibles.

Au total 20,1% de tous les enfants avaient des problémes de comportement (11,5%

identifié par les instituteurs) ou des scores limites au CPT.

Les meres plus agées étaient beaucoup plus susceptibles de consommer de I*alcool, de la
cocaine et du tabac pendant la période prénatale. Cependant il n'y avait pas de différence
entre les groupes de mere de plus de 30 ans et de moins de 30 ans pour la consommation de

marijuana ou pour toute autre caractéristique familiale ou caractéristique chez I'enfant.

Les analyses en régression multiple apres ajustement des facteurs de confusion potentielles
ont retrouve une relation significative entre

- D’age maternel

- la consommation d’alcool durant la grossesse entiére

- le score globale d’hyperactivité /inattention (TDHA score) au test CPT.

Les résultats suggérent de plus mauvais score d’attention globale chez les enfants de
femmes agées de plus de 30 ans par rapport a ceux des femmes plus jeunes, en présence
d’une consommation prénatale élevée d’alcool. Cette interaction n’est pas présente

concernant I’impulsivité.
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Lors des analyses en sous-groupes : les enfants de femmes plus agées ont des scores
d’attention plus faibles que ceux des femmes moins agées, indépendamment de la

consommation d’alcool.

3.5.1.4 Les facteurs de santé physigque et neuropsychologique

L’état de santé physique de la mére et ses antécédents obstétricaux

Dans une revue de la littérature réalisée par des experts Canadiens travaillant auprés d’enfants
atteints d’ETCAF, I’objectif était de fournir des recommandations pratiques a I’intention des
acteurs de soins primaires suivant les enfants diagnostiqués ou potentiellement affectés par
I’ETCAF (83).

Le niveau de preuve correspond a celui d’un avis d’expert appuyé des données de recherche
fondamentale. Parmi les facteurs de sévérité des troubles chez I’enfant figurent

Pexistence de carences nutritionnelles chez la mére.

Plusieurs écrits font référence aux troubles nutritionnels présents avant et pendant la
grossesse chez les femmes consommatrices d’alcool (84,85). lls sont trés certainement en

relation avec les faibles revenus, possiblement avec la consommation d’alcool elle-méme.

Ainsi on notera qu’un faible IMC maternel, une petite taille et un faible périmeétre

crianien sont parfois retrouvés chez les méres d’enfants diagnostiqués ou avec une

suspicion clinique d’ETCAF. (61,74,75,86).

Cette notion est également retrouvée dans une autre revue de la littérature, soulignant les

mécanismes tératogénes de ’alcool découverts lors de la recherche sur le modele animal (87).

Ces deux revues de littérature (83,87), ainsi qu’un certain nombre d’études
(50,51,54,56,58,62,69,71,80,84,88-91), insistent également sur les facteurs modulateurs
suivants :

le tabagisme, I’exposition au stress durant la grossesse, la parité élevée, le fait de
connaitre une grossesse non planifiée, le mauvais suivi prénatal/reconnaissance tardive

de la grossesse.
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La consommation de substance illicites ou poly-consommation

La consommation d’alcool par les femmes est fréquemment associée a celle d’une autre

substance illicite bien que I’association alcool et tabac soit la plus répandue (49,62,64,71,84).

Cette poly-consommation est souvent rapportée lors des études réalisées sur des populations
de bas niveau socioéconomique, mais ce constat est étroitement lié aux caractéristiques de la

population étudiée.

Ainsi dans une étude américaine comparant les femmes en age de procréer dans la population
générale avec les femmes en age de procréer délinquantes: la prévalence moyenne des
grossesses entre 2008 et 2012 était de 4,7 % dans le groupe des délinquantes contre 1,9 %
dans la population générale. Ces derni¢res étaient 3 fois plus a risque d’avoir une
consommation d’alcool a risque durant la grossesse (2 verres standard par jours au moins une
fois durant la grossesse). L’usage de drogue est également plus fréquent les ces femmes

enceintes buveuses ayant des demélées avec la justice (92).

De plus, les écrits rapportant une forte association entre consommation de substances illicites
et une lourde exposition a I’alcool sont souvent celles réalisées en population hospitaliére:

dans des maternités classiques ou des unités de grossesses a haut obstétrical (51,93,94).

Ainsi dans une étude prospective s’intéressant aux femmes enceintes engagées dans « le
projet californien de prévention, d’éducation et de recherche clinique sur les risques liés a aux
tératogénes durant la grossesse », 27 % des femmes (N=992) déclaraient fumer et 24 %

avaient consommé des drogues au moins une fois durant la grossesse (60) .

Par ailleurs cet usage d’alcool semble souvent en lien avec un profil psychologique particulier
(54) (voir 96).

Une histoire de dépendance a I’alcool, ou d’hospitalisation liée a I’alcool est évidemment un

critere d’alerte a rechercher. Cependant toutes les femmes consommant de 1’alcool durant la

grossesse ne présentent pas des criteres de dépendance (96).
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Deux études conduites en population Sud-Africaine évoquent également une association entre

consommation d’alcool durant la grossesse et comportements sexuels a risque (91,95).

Un travail prospectif intéressant mené en Suéede retrouve une association entre consommation
d’alcool pendant la grossesse et présence de traits de personnalité impulsive et propension

aux comportements de prise de risques (96).

La présence de troubles de la santé mentale de type dépression chez la mere
(49,64,71,74)

Un antécédent dépressif chez la mére, des symptdmes anxio-dépressifs durant la grossesse ou
la possibilité de troubles psychiatriqgues non diagnostiqués sont souvent évoqués dans les
revues de littératures étudiées (54,72,82) ou considérés comme facteurs modulateurs lors des

études observationnelles.
3.5.1.5 Les facteurs familiaux

L’existence de mésusage chez un proche

Dans une autre étude de prévalence italienne concernant ’ETCAF chez les enfants d’age
scolaire, les auteurs ont cherché a déterminer précisément les facteurs de risque de
consommation d’alcool chez les femmes enceintes en se basant sur des entretiens maternels
(n=905) (86).

Ces entretiens ont été conduits dans 3 groupes distincts de méres :

- celles d’enfants atteints d’ETCAF (n = 39 groupe appelé ETCAF) ;

- celles d’enfants sélectionnés au hasard et confirmés non atteints (n = 108 groupe appelé
« contrble ») ;

- celles d’enfants en primaire, non randomisés, dont le tuteur consentait a participer (n = 758

groupe appelé « communauté »).
Aprés rassemblement des données considérées comme facteurs de risque potentiels avant,

pendant et aprés la grossesse ; le fait d’avoir un mari présentant des problémes avec la justice

était une caractéristique plus présente des méres d’enfants ETCAF (en analyse unvariée).
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En analyse multivariée (régression logistique séquentielle) les méres d’enfants ETCAF sont
plus susceptibles d’avoir un membre de la famille souffrant de « problémes liés a
I’alcool » (26,3 % pour le groupe de PETCAF, 5,6 % pour le groupe contr6le, et 11,8 % pour
le groupe Communauté ; X2 = 11,74 p=0,003).

Ainsi, la probabilité d’avoir un enfant atteint d’ETCAF est 9 fois plus importante si la

personne interrogée rapporte des problémes d’alcool chez un membre de la famille (86).

La consommation excessive d’alcool ou 1’usage de substances illicites chez le partenaire est

également citée comme facteur de risque dans 2 revues de littérature (84,89).

L’existence de troubles liés a I’alcoolisation feetale dans la fratrie

Dans une étude épidémiologique finlandaise s’intéressant a une cohorte d’enfants
diagnostiqués ETCAF et identifiés a travers les registres de 3 hoépitaux pédiatriques, les
chercheurs ont voulu caractériser précisément le spectre des anomalies présentes apres une

exposition prénatale a 1’alcool (97).

Les 77 enfants identifiés par les registres, nés entre 1984 et 1996 étaient agés de 8 a 20 ans
avec une moyenne d’age de 13 ans. lls ont bénéficié, apres ’accord du tuteur, d’un examen
spécialisé (pédiatre généticien) et d’une série d’entretiens familiaux durant 3 mois.

Finalement 95 % des sujets ont été confirmés atteints d’ETCAF selon les critéres de I’IOM.

Parmi les caractéristiques marquantes retrouvées lors des évaluations prospectives, on
retiendra que 42 % des enfants avaient un parent au premier degré avec des difficultés
d'apprentissage et/ou avec un trouble déficitaire de I'attention avec hyperactivité (sans
rapport avec l'exposition prénatale a I'alcool). Enfin, 43 % ont un frére ayant un
diagnostic d’ETCAF (97).

L’examen clinique de la fratrie est une étape clef lors du dépistage des enfants a risque de

trouble du spectre de 1’alcoolisation feetale (98).

Les données issues du réseau de surveillance du SAF au Etats unis (dans 4 états) corroborent
cette notion.Dans une cohorte de 353 femmes américaines ayant un enfant diagnostiqué, 9 a
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29 % des meres avaient un autre enfant avec une suspicion de troubles liés a 1’alcoolisation

foetale (71).

Les antécédents de violences intraconjugales et les abus dans I’enfance chez la mére
e Anika A. H et Al «History of Physical Abuse and Periconceptional Drinking in
Pregnant Women » 2008 (99)

Le but de cette étude était de déterminer si un antécédent de violences ou d’abus domestiques
est un facteur de risque pour la consommation péri-conceptionnelle d’alcool chez les femmes

enceintes (99).

Une enquéte a éte effectuée dans une population de femmes résidant au Mid-Atlantic (les trois
Etats de New York, du New Jersey et de Pennsylvanie), se présentant dans un service
hospitalier de gynécologie / obstétrique entre avril 2003 et mai 2004.

Durant 12 mois, 747 femmes étaient éligibles selon les critéres d’inclusion et d’exclusion
définis par les chercheurs. Seules 544 femmes ont consenti a participer et les données étaient

complétes pour 308 femmes.

Parmi les 308 répondantes, 77 (25 %) ont déclaré des antécédents dabus physiques.
Concernant les données démographiques, il n'y avait aucune différence statistiquement

significative entre les groupes (victime d’abus et non-victime).

L’étude montre que 30,8 % des femmes ont déclaré avoir bu de l'alcool dans les 90 jours
précédant leur premiere visite prénatale. Celles ayant des antécédents de violences
physiques étaient significativement plus susceptibles de déclarer une consommation
d'alcool pendant la période péri-conceptionnelle et d’étre positives sur trois des quatre
instruments de dépistage de 1’étude soit :

1) le questionnaire : « Abuse Assessment Screen » : concernant les violences physiques, les

rapports sexuels sous la contrainte et tout abus pendant la grossesse.

2) le « PRIME-MD Patient Health Questionnaire » : questionnaire basé sur les critéres
diagnostiques du DSM 1V (6 pathologies non précisées) et incluant les symptémes liés au

mésusage et la dépendance a l’alcool.
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3) Le questionnaire « Alcohol Use Questionnaire (AUQ) »: a 12 items et créé par les
membres de I’équipe de recherche : mesurant la quantité d’alcool consommée par semaine et
le Week End.

4) Le «Pregnancy Assessment of Lifestyle (PAL) »: également élaboré par I’équipe,

comprenant des données démographiques et des items issus des questionnaires CAGE, T-ACE
et TWEAK.

Les femmes victimes d’abus étaient plus susceptibles de boire au moins 3 verres en une

occasion lors d’un jour de consommation.

Les femmes ayant des antécédents d'abus étaient 1,8 fois plus susceptibles de déclarer
une consommation au cours des 3 mois précédents leur premier rendez-vous prénatal et
presque 2,5 fois plus susceptibles de signaler une consommation d'alcool, méme apreés la

prise de conscience d’une possible grossesse (99).

e Choi KW et Al « Drinking before and after pregnancy recognition among South African

women: the moderating role of traumatic experiences » 2014 (100)

Dans une cohorte prospective Sud-Africaine les chercheurs ont exploré le lien entre le niveau
de consommation d’alcool avant et apres la découverte de la grossesse et I’existence

d’expériences traumatiques chez la femme enceinte (abus sexuel, violences conjugales).

Parmi 560 femmes buveuses résidant dans la commune de Cap Town, 66 nouvelles grossesses
ont été identifiées, et recrutées selon des critéres d’inclusions prédéfinis. La majorité de ses
femmes n’avaient pas dépassé le niveau d’éducation secondaire et étaient célibataires avec au
moins un enfant. Le niveau de chdmage était élevé et le désir de grossesse faible (peu de

grossesses incidentes étaient planifiées).

Au total 64 % des femmes ont signalé un traumatisme de type « abus dans l'enfance ou

violence intraconjugale récentes » (100).

Avant la reconnaissance de la grossesse, 79 % des participantes avaient des scores AUDIT

répondants au critére de la consommation d’alcool problématiques (AUDIT > 8).
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Malgré une réduction statistiquement significative des niveaux de consommation
d'alcool aprés la reconnaissance de la grossesse, 73 % des femmes ont poursuivi leur

consommation a des niveaux dangereux.

Concernant le binge drinking 37 % (22/60) des femmes ont déclaré consommer au moins
6 boissons en une seule occasion, au moins une fois par semaine.

Les analyses bi variées révélent que :

e les niveaux de consommation avant la connaissance de la grossesse (pré-AUDIT) ont
permis de prédire les niveaux de consommation pendant la grossesse (post-AUDIT)
(B=0,39 ; t (64) = 3,50, p = 0,001).

e [l'exposition a la violence pendant I’enfance (B = 5,72, t (64) = 3,13, p=0,003), et
I'exposition récentes aux violences inter-conjugales (B = 5,92, t (64) = 3,33, p=0,001)

ont permis de prédire les scores post-AUDIT de maniere significative.

L’analyse de régression logistique (multiples cofacteurs) montre que :

e [linteraction entre le score pré-AUDIT et le score post AUDIT est significative lorsque
le facteur modérateur choisi est « violences conjugales récentes » (B = -0.477, t (60) =
-2,16, p = 0,035).

Lorsque I’analyse est controlée pour 1’age et I’ethnie, I’interaction est toujours significative.

Toutefois, pour les femmes ayant récemment subi des violences conjugales, quel que soit
le niveau de risque avant la grossesse, les scores AUDIT suite a la reconnaissance de la

grossesse ont tendance a étre au-dessus du seuil de la consommation dangereuse.

e L’interaction entre le score pré-audit et le score post AUDIT est significative lorsque le
facteur modérateur choisi est «abus dans l'enfance » (B = -.577, t (60) = -2,58,
p = 0,012).

De méme les femmes ayant déclaré une maltraitance durant ’enfance avaient tendance
a boire a des niveaux dangereux pendant la grossesse, quel que soit le comportement de

consommation d'alcool avant la grossesse.
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3.5.2. Apres la grossesse

3.5.2.1 Les facteurs propres a I’enfant

Concernant I’enfant, les signes physiques tels que le retard de croissance ou les anomalies

congénitales sont potentiellement repérables en périnatal ou a la naissance (62).

De méme I’existence d’un syndrome de sevrage a la naissance constitue un facteur de

risque pour la survenue de ’ETCAF(71).

Néanmoins, a travers nos recherches, ce sont majoritairement les études réalisées sur des
cohortes d’enfants en primaire (7-9 ans) qui ont permis de diagnostiquer les individus

atteints ’ETCAF en utilisant une démarche diagnostique a 3 étapes.

Les troubles présentés par les enfants exposés a 1’alcool deviennent probablement plus

¢vidents pour I’entourage (parents et enseignants) a I’age scolaire (83).

Par ailleurs les évaluations neurocomportementales chez I’enfant plus jeune ne permettent pas

toujours de caractériser ’ensemble des dysfonctionnements possibles.

L’étape initiale au diagnostic dans les études réalisées sur les enfants en primaire est souvent

le repérage :
e soit d’un retard de croissance a I’examen clinique ; parfois défini comme inférieur au

25¢me percentile ou au 10¢™ percentile dans d’autres travaux (77) ;

e soit d’'une dysmorphie typique (voir annexe 5 et 6), le repérage de celle-ci pouvant
étre facilité par I’utilisation de manuels diagnostiques et d’une équipe entrainee.
Dans les études retrouvant des prévalences importantes d’ETCAF par le repérage de la
dysmorphie, la présence d’un pédiatre généticien dans I’équipe de repérage et
diagnostic est souvent la régle (65,77,86,97). La présence fréquente de dysmorphies
mineures, non typiques du SAF est proposée comme argument supplémentaire pour
le repérage (97) ;

e soit par la présence de troubles neuro-développementaux et comportementaux
particuliers qui sont la traduction de I’atteinte du systéeme nerveux central. Ils peuvent

étre repérés par la famille ou I’école ou les acteurs des soins primaires (83).
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L’évaluation du médecin peut s’appuyer sur I’expertise de professionnels tel que

les psychologues, les orthophonistes ou les ergothérapeutes (83).

Domaines de dysfonctionnement ou source de difficultés chez les enfants ETCAF : (83)

Fonctionnement cognitif / troubles d'apprentissage.

Fonctionnement exécutif - difficulté de jugement ; de Planification ; difficulté avec la
gratification différée ; I’inhibition ; la Flexibilité cognitive ; ou pour apprendre des
conséquences ; difficulté Organisation et impulsivité.

Mémoire - court et long terme; Information verbale et visuelle

Communication — I’enfant peut étre trés a 1’aise avec la communication verbale, mais
manque de compétences de compréhension a la fois pour les indices verbaux et non
verbaux. Les déficits de la communication sociale (pragmatique) influent sur le
fonctionnement adaptatif et social au quotidien.

Déficits Neuro-moteurs —difficulté avec 1’équilibre et la coordination des mouvements
; et mauvaise planification motrice.

Dysrégulation sensorielle - hyper ou hyposensibilités ou combinaisons des deux pour le
toucher (par exemple, seuil de douleur faible / élevé, chaleur / froid); la lumiére; le son;

le go(t et I’odorat.

Plusieurs études retenues retrouvent une corrélation entre consommation d’alcools maternels

pendant la grossesse et troubles du comportement ou troubles de I’attention chez I’enfant

(101).

Ceci se vérifie en présence d’une consommation lourde réguliére (7 verres standards par

semaine) mais également en cas de binge drinking (par exemple a partir de 3 verres standards

par semaine au cours de 2 jours par semaine) (102).

Les problémes d’inattention dans '’ETCAF, ne sont pas superposables a ceux observés chez

les enfants touchés par le Trouble Déficitaire de I’attention avec ou sans hyperactivité
(TDAH), bien qu’ils s’en rapprochent (103).
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Une étude cas témoins prospective retrouve plus de problémes d’inattention et d’impulsivité

chez les enfants avec une EPA. lls sont cependant associés a des troubles du langage verbal

et a des déficits du fonctionnement exécutif (104).

Dans un autre travail, la comparaison de 81 enfants ETCAF avec 141 enfants atteints de

TDAH (non exposés a I’alcool) indique que les déficits des fonctionnements cognitif et

adaptatif sont plus importants en cas d’exposition a 1’alcool (105).

De par leur fréguence, il importe de souligner que les troubles des apprentissages et du

langage peuvent également constituer une porte d’entrée vers une évaluation du risque
d’ETCAF chez I’enfant (67,77).

Enfin nous citerons quelques études cas-témoins dont les conclusions sont a considérer avec

précaution en raison des limites méthodologiques :

une prévalence importante des crises convulsives chez les patients agés de 2 a 49 ans
diagnostiqués de ’ETCAF, en comparaison avec la population générale au Canada
(106).

Le risque accru de malformations oculaires repérables dans le cadre d’un dépistage
du risque d’ETCAF se limite uniquement a [I’enfant atteint du Syndrome
d’alcoolisation feetale (petits effectifs) (107).

Absence de risque accru d’anomalies auditives chez les enfants atteint de 'ETCAF
en comparaison avec les témoins (petits effectifs) (108).

L’identification des odeurs domestiques significativement plus altérée chez 1’enfants
exposes a 1’alcool en comparaison avec les témoins (petits effectifs) (109).

Les enfants ETCAF présentent significativement plus de troubles de la satiété et du
comportement alimentaire que les témoins non exposés a 1’alcool (mauvais controle
des pulsions) (110).
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3.5.2.2 Les facteurs de ’environnement

Dans une revue de la littérature s’intéressant au rdle du pédiatre dans le repérage de
I’exposition prénatale a 1’alcool ainsi que dans le repérage des troubles comportementaux
résultant de cette exposition (111), les auteurs attirent 1’attention sur un travail conduit par
I’équipe du Dr Anne Streissguth (23,23).

A partir du suivi de 415 patients, par une équipe de I’université de Washington, les chercheurs
se sont intéressés a I’impact de plusieurs caractéristiques personnelles et environnementales

sur le devenir des enfants diagnostiqués ETCAF ou ayant une EPA documentée.

Les auteurs supposent que les déficiences primaires sont les caractéristiques responsables du
diagnostic d’ETCAF chez I’enfant, soit les reflets des dommages de 1’alcool sur le systéme
nerveux central. En revanche les déficiences secondaires apparaissent ensuite, par interaction

entre différents facteurs dont ceux présents dans I’environnement.

A partir d’un questionnaire spécifiquement élaboré pour les besoins de 1’étude (23) (Life
History Interview LHI), les chercheurs ont voulu déterminer 1’impact d’une vingtaine de
caractéristiques personnelles et environnementales sur le risque de survenue des 6 problemes
suivants :

e comportement sexuel inapproprié

e scolarité perturbée

e demélés avec la justice

e internement en psychiatrie (ou autre)

e consommation d'alcool et de drogues

e problémes de santé mentale

Le choix des caractéristiques etudiées et des items du questionnaire (LHI) découlent de
I’expérience clinique de cette équipe américaine (23).
L’analyse statistique a consisté en une série de comparaisons aboutissant a des rapports de

cotes présentes ensuite sur une échelle logarithmique.
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Ce travail de recherche et d’analyse a permis de dégager les facteurs protecteurs suivant

contre la survenue d’incapacités secondaires (23):

1) avoir un foyer stable

2) avoir été diagnostiqué SAF ou ETCAF avant I’Age de 6 ans

3) ne pas avoir subi de maltraitance

4) avoir un bon environnement (situation familiale stable) entre les &ges de 8 et 12 ans

5) avoir intégré un programme spécialisé dans la prise en charge du handicap et des
troubles du développement

6) avoir un profil diagnostique caractéristique de SAF

7) ne pas manquer des besoins quotidiens de base durant une partie de sa vie

Ces facteurs sont significativement corrélés aux 6 troubles étudiés chez les individus
ETCAF (adultes et enfants) mais cette interaction n’implique pas nécessairement une

relation de causalité simple.

Un constat intéressant: le fait de présenter des incapacités secondaires est
positivement corrélé au niveau de QI (16). Ceci souligne I’importance du handicap

invisible chez les enfants atteint d’ETCAF sans tableau typique de SAF.

Dans une cohorte finlandaise de 73 enfants et adolescents avec une EPA, les auteurs
retrouvent une association significative entre les troubles du comportement ou les troubles
de la santé mentale et un faible score de dysmorphie chez les enfants exposés a I’alcool in
utéro(112).

Ces mémes facteurs de risque de sur-handicap chez I’enfant touché par ’'ETCAF sont cités
dans une autre revue de littérature Canadienne (113). Le fait de présenter un QI supérieur a
70 était significativement corrélé aux troubles du comportement chez I’enfant exposé a
I’alcool. La présence d’une « vulnérabilité a la manipulation » était également citée

comme facteur de risque potentiel de sur-handicap comportemental.

Dans une autre revue de la littérature s’intéressant aux troubles du comportement (72) chez
les enfants ETCAF, les auteurs supposent qu’en dépit d’une forte association, l'exposition
prénatale a l'alcool n’est pas le seul facteur de risque pour les problémes de comportement liés

a ’ETCAF. Les facteurs environnementaux jouent un role certain.

103



Les données recueillies suite a la lecture de différents articles sont rassemblées sous forme de
paragraphes thématiques. Les facteurs de risque environnementaux retrouvés en post
natal sont les suivants (72) :

= |e faible statut socio-économique

= le contexte d’adoption

= J’environnement familial stressant

= les conflits conjugaux; étre témoin de violences parentales

= les abus sexuels ou la maltraitance physique

= avoir un parent condamné pour délit

» e faible niveau d’éducation parentale; ou une éducation parentale trop stricte et /ou

inadaptée

= ['abus d’alcool ou d'autres substances par les parents

Il s’agit ici en fait des facteurs de risque pour la survenue de troubles comportementaux
chez I’enfant ou ’adolescent ; ils ne sont pas spécifiques aux enfants ETCAF.

Un article évoque également la possibilité d’une prédisposition génétique aux troubles du
comportement notamment lorsque les parents présentent une comorbidité psychiatrique ; elle

méme souvent associée a 1’abus de substance (72).

Ainsi la confluence des facteurs de risque chez I’enfant et dans son environnement mene a
une potentialisation du risque de troubles du comportement selon un modéle plus complexe

que I’effet additif simple.

Cette revue de la littérature bien qu’intéressante, comporte plusieurs biais méthodologiques
(72).

Il en est de méme pour 2 études transversales s’intéressant aux enfants adoptés ou placés pour
adoption au Danemark et en Israél (114,115). Le contexte d’adoption est probablement une
situation a risque de développement de troubles liés a I’alcoolisation feetale. Ceci tient

certainement d’une accumulation de facteurs lies a 1’exposition prénatale ainsi qu’aux

facteurs environnementaux.
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3.5.3 Tableau résumé des facteurs risques avant, pendant et apres la grossesse

Nous avons choisi de présenter les différents facteurs de risque de survenue de '’ETCAF chez

I’enfant en les classant selon leur présence avant, pendant ou aprés la grossesse.

Ce choix d’organisation se veut didactique, cependant il est évident que plusieurs de ces
marqueurs sont souvent présents de maniere continue. Ces facteurs se poursuivent, se
succedent et s’additionnent pour créer un cortége d’indices pouvant servir d’appui lors du

dépistage de ’ensemble des troubles causés par ’alcoolisation feetale.

105



Tableau V : Synthése de la recherche bibliographique : Facteurs de risque de PETCAF a identifier Avant, pendant et Aprés la grossesse.

v’ Dexistence d’une consommation réguliére, 3 mois ou dans I’année précédant la grossesse,
ponctuée d’épisodes d’alcoolisation aigus (possibilité d’une question unique sur les épisodes
d’alcoolisation excessive > 4 verres en une occasion)

v’ patientes incapables ou non désireuses d’opter pour I’option d’abstinence durant la grossesse

<\

consommation d’alcool dés la premiére moitié du premier trimestre (absence de dose seuil)

v consommation occasionnelle de 4 boissons alcoolisées en une occasion, durant le 2¢me et 3eme
trimestre, méme en I’absence de consommation quotidienne réguliéere (définie comme la
consommation d’un verre standard par jour)

Facteurs de risque de PETCAF v faible niveau socio-éducatif parental
avant et pendant la grossesse

(\

age maternel lors de la grossesse (age > 30 ans)

v état de santé physique général chez la mére (carences nutritionnelles et Faible IMC, stress,
tabagisme)

v' histoire obstétricale (parité élevée, grossesse non planifiée, reconnaissance tardive de grossesse/

mauvais suivi prénatal)

consommation de substances illicites/poly consommation chez la femme et/ou le conjoint

trouble de la santé mentale (dont les symptdmes dépressifs)

contexte ou antécédents d’incarcération, comportement sexuel a risque

mésusage de I’alcool chez un proche

existence de troubles liés a ’alcoolisation feetale dans la fratrie

NN

les antécédents de violences intraconjugales et les abus dans I’enfance chez la mere
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Facteurs de risque aprés la
grossesse

D N N NI N

AN

AN N N N RN

syndrome de sevrage a la naissance

retard de croissance (inférieur au 25¢m percentile ou au 10™ percentile selon les travaux)
dysmorphie typique

profil de trouble neuro-développementaux et comportementaux (retard des acquisitions et du
langage, déficience intellectuelle/cognitive, trouble de I’attention et de la mémoire, comportement
de type impulsif/hyperactif, trouble du comportement adaptatif)

instabilité du foyer (situation familiale) dans I’enfance, placement, adoption

profil diagnostique non caractéristique du syndrome d’Alcoolisation Feetale (absence de
dysmorphie, QI >70)

les conflits conjugaux; étre témoin de violences parentales

les abus sexuels ou la maltraitance physique

avoir un parent condamné pour délit ou présentant un mésusage de 1’alcool ou un abus de substance
comorbidité psychiatrique parentale

faible niveau socioéconomique

diagnostic et prise en charge tardive soit aprés I’dge de 6 ans (voir facteurs protecteur de la

survenue de sur-handicap)
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4, Discussion

4.1.  Originalité du sujet et situation vis a vis du projet aquitain

Les ETCAF n’impliquent pas toujours de dysmorphie et correspondent a des déficits neuro-
développementaux de degrés divers responsables de handicap. Leur prévalence est estimée en
France a prés de 1% des naissances. Les ETCAF sont trés peu identifiés, en France et ailleurs,

et aucune estimation fiable n’existe sur I’impact réel de ce probleme.

Jusqu'a présent il n’existait pas de plan régional intégré portant sur cette problématique.
Aujourd’hui, le dispositif « centre ressource alcool et grossesse » est une action expérimentale
s’inscrivant dans le cadre du plan gouvernemental 2013-2017 de lutte contre les drogues et les
conduites addictives de la MILDECA.

L’Aquitaine et La Réunion sont les deux régions pilotes. Ce dispositif vise a structurer les
actions de prévention, de prise en charge des femmes et des enfants, de formation des

professionnels et de surveillance épidémiologique en matiére d’alcoolisation.

Les actions menées a travers cette expérimentation s’articulent autour des axes suivants :
e La prévention : renforcer la politique de prévention des risques liés a I’alcoolisation en
proposant des actions en direction du grand public, des jeunes femmes en age de

procréer, des femmes enceintes et des professionnels :

renforcer la communication aupres du grand public
- informer les femmes et les professionnels

- elaborer des outils de prévention (messages, supports)

structurer, coordonner les actions de prévention

e La formation : structurer un programme de formation régional & destination des
professionnels de sante, de la prévention, du social et autres ; afin de favoriser une
amélioration en compétences des acteurs travaillant aupres des différents publics

(jeunes, femmes enceintes, enfants vulnérable).
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e La coordination des acteurs : un véritable travail de mise en lien et d’harmonisation
des pratiques des acteurs des différentes disciplines sur chaque territoire de santeé.
Favorisant ainsi le travail en réseau indispensable dans le suivi des femmes et des
enfants touchés par I’alcool. Le centre ressource doit permettre de :

identifier les besoins territoriaux

- répondre aux besoins des territoires en proposant un appui a I’émergence de solutions

soutenir les dynamiques de coopération : territoriale, inter-établissement etc.

- favoriser I’harmonisation des pratiques de terrain au niveau regional

e La surveillance épidémiologique : a travers la mise en place de cohortes de femmes

nécessitant des soins en addictologies (avec des indicateurs de suivi et des évaluations).

e Le suivi et la prise en charge des parcours de santé complexes des femmes et des
enfants : outre le diagnostic des SAF et leur suivi, il s’agit de repérer les expositions
feetales aux toxiques (dont I’alcool en premiére place) puis de les mettre en lien avec les
troubles du développement et les troubles psychiatriques apparaissant ensuite chez
I’enfant.

Le Réseau Périnat Aquitaine (RPA) a été missionné par ’ARS pour I’¢laboration d’un projet
de suivi des enfants vulnérables. Le suivi des enfants exposés a I’alcoolisation fcetale
(diagnostic, évaluation, prise en charge, accompagnement) se fera, notamment, par son

intermédiaire.

Notre travail s’intégre dans la mission de prévention secondaire ciblée, son but est de fournir
une aide a tout professionnel de la périnatalité afin d’améliorer le repérage des situations a
risque d’avoir des enfants exposés a I’alcool ou susceptible de développer des troubles liés a

I’alcoolisation feetale.

Cette revue de la littérature a permis de faire surgir des signes d’alertes importants devant étre
recherchés systématiquement par les professionnels en contact avec le couple mére/enfant.

Leur présence constitue un faisceau d’arguments en faveur de I’'impératif d’un suivi rapproché
¢tant donné qu’aucune étude ne peut affirmer une dose seuil d’alcool sans risque pour

I’enfant.
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4.2.  Analyse critique de la méthodologie :

Forces et faiblesses de la stratégie de recherche

Nous avons pu approfondir et valider notre démarche de recherche documentaire grace a la
contribution d’un membre de 1’équipe chargée de la documentation au sein de I’ISPED de
Bordeaux (Mme Evelyne MOUILLET), afin d’établir les équations de recherche (choix des
mots clefs) et d’explorer au mieux les différentes bases de données scientifiques. Nous tenons
a les remercier pour cette aide précicuse. Cependant nous n’avons pas inclus d’article issu de
la littérature grise, par difficulté¢ d’acces a ces sources, ceci peut donc entrainer un biais de

publication lors de notre travail.

Le choix des articles inclus a été effectué aprées concertation avec le Professeur CASTERA,
directeur de thése, conformément a la méthodologie des revues de littérature. De la méme
maniere, Madame Audrey GONNEAU, chargée de mission sur le centre ressource « alcool et
grossesse » a participé au groupe de lecture et a la résolution de certains conflits concernant

I’inclusion ou I’exclusion des articles.

Cette tache était ardue en raison de I’abondance de la littérature sur le sujet de 'ETCAF.
Nous étions contraints de nous imposer des limites car, bien que la lecture des différents
articles fasse parfois émerger des travaux connexes pertinents, il était important de conserver

la cohérence méthodologique afin de préserver les résultats de notre travail.

Une autre difficulté était liée a la nécessité de familiarisation avec le langage spécifique et les
méthodes statistiques en épidémiologie

L’utilisation de grilles de lecture validées puis résumées, pour tous les articles développés
(PRISMA, STROBE et CONSORT) (46-48) a néanmoins simplifié ce travail d’analyse et en

a garanti la rigueur.

- Les points relevés lors de la lecture des articles:

Nous avons constaté lors de notre recherche que la littérature concernant '’ETCAF comporte
de nombreux essais cliniques ou enquétes épidémiologiques destinés a évaluer 1’efficacité des
échelles ou des programmes de prévention de la consommation d’alcool durant la grossesse

(57,70,81).
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Les capacités des différents outils de dépistage sont souvent testées aupres de femmes
enceintes ou de femmes en &ge de procréer. Nous tenons a souligner un point important pour
la pratique courante : quel que soit le choix de la stratégie employée (dépistage seul ou
dépistage suivi d’une intervention pour réduire la consommation) le simple fait d’interroger
les patientes sur leurs habitudes de consommation et leur propre perception de leur

consommation peut suffire a induire un changement.

Les études comparant I’impact de la consommation d’alcool durant la grossesse et la survenue
de troubles liés a I’alcoolisation feetale chez I’enfant n’aboutissent pas a des résultats

facilement généralisables, pour de multiples raisons.

D’une part les études cas-témoins dans les populations d’enfants d’age scolaire sont les plus
fréquentes (65,70,77,86,97) .Elles sont pour la plupart rétrospectives de par leur définition. Le
recueil de ’exposition a ’alcool est fait a postériori. Il est donc soumis au biais de mémoire et
de sous-estimation chez la mére ou I’entourage interrogé. De plus, la plupart des études se
basent sur une évaluation de la consommation auto-déclarée par la mere, ce qui implique

également une possible sous-estimation des niveaux de consommation.

En effet, il n’existe actuellement pas de marqueur objectif fiable éthiquement et
économiquement acceptable pour dépister ou évaluer la consommation d’alcool tout au

long de la grossesse.

Nous n’avons pas retrouvé d’études exploratoires réalisées chez des enfants d’age scolaire en
population francaise. Ce type d’études, malgré leurs limites trouvent leur justification dans
I’histoire de la maladie chez I’enfant. Les troubles neuro-développementaux (retard des

acquisitions et trouble du comportement) sont plus parlants et plus simples a évaluer.

Les études prospectives construites sur le modele exposé/non-exposé révélent clairement un
effet-dose concernant le niveau d’exposition a 1’alcool durant la grossesse et la présence de
traits dysmorphiques en lien avec PETCAF (60). La mise en évidence de cet effet est plus
difficile lorsqu’il s’agit de mettre en lien le niveau de consommation maternel et les troubles
neurocomportementaux ou les troubles de la santé mentale chez I’enfant (64). En effet, notre
travail souligne I’importance des facteurs de risques potentiels ou associés a la consommation

d’alcool durant la grossesse.
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Cette consommation d’alcool posséde elle-méme un impact variable selon son profil
(quantité, mode de consommation et « timing » durant la grossesse) et probablement selon de

terrain subjacent (état de santé materno-feetal et patrimoine génétique).

Dans ce modéle d’études de type cohorte historique (64), les difficultés sont liées a la
nécessité d’un long suivi (perte de données concernant I’enfant, la mére ou I’environnement)
et a la connaissance de I'incidence de ’ETCAF dans les populations étudiées. Hors, cette
pathologie est sous diagnostiquée et les échantillons d’études (sujets exposés et non-exposes)
ne reflétent pas toujours la population générale (souvent il s’agit d’une population

majoritairement & niveau socio-économique bas) (82).

S’agissant des revues de littératures analysées, elles étaient souvent de type narratif, et leur
méthodologie n’était pas toujours explicite. De plus les articles inclus ne comprennent pas
toujours une évaluation précise du profil de consommation d’alcool par les femmes enceintes.
Les définitions des niveaux de consommation légére, modérée, importante étaient

hétérogenes et les moments d’exposition a ’alcool (durant la grossesse) étaient différents.

4.3.  Perspectives et propositions

Un travail en cours, mené par des équipes Australiennes permettra peut-étre de répondre aux
interrogations concernant I’impact de 1’exposition prénatale a 1’alcool sur la survenue de

I’ETCAF, ainsi que le role joué par différents cofacteurs (116).

« Asking Questions about Alcohol in pregnancy (AQUA) » est une étude de cohorte
longitudinale visant a clarifier les effets de ’EPA faible a modérée en utilisant des questions
concernant les notions de « dose » et de « moment de l'exposition ».

Initiée en 2011, elle inclut les femmes enceintes (terme inférieur a 18 semaines de grossesse)
consentantes, consultant dans des hdpitaux métropolitains proche de Melbourne. La durée
initialement prévue de I’étude est de 4 ans.

Une collecte de données prénatales a été effectuée au moyen de questionnaires a 18-19

semaines de gestation, 26-28 semaines et a 35 semaines.
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De nombreuses informations ont été obtenues sur les facteurs de risque pouvant aider a

comprendre la nature hétérogéne des effets d’une EPA :

e une banque d'’ADN provenant de cellules buccales maternelles et infantiles, de
biopsies placentaires et de cellules mononucléaires du cordon sanguin sera utilisée
pour examiner le statut épigénétique a la naissance ainsi que des facteurs génétiques
chez la mere et I'enfant ;

e les participants seront suivis a 12 et 24 mois apres la naissance pour evaluer la santé
de I'enfant et mesurer les difficultés comportementales et sensorielles du nourrisson,
ainsi que I'environnement familial ;

e un sous-groupe de la cohorte d’enfant aura une photographie 3D du visage a 12 mois
et une évaluation du développement compléte (Echelle Bayley de développement des

nourrissons et Bayley-I11) a I'age de deux ans.

Cette étude est intéressante sur le point méthodologique et promet des résultats probablement
plus fiables concernant le rdle joué par les profils de consommation d’alcool, les facteurs

génétiques et environnementaux impliqués dans la survenue de ’ETCAF.

Par ailleurs, une autre manieére d’aborder les troubles de ’ETCAF est illustrée dans une revue
de littérature Canadienne récente (117). Les auteurs ont cherché a identifier les comorbidités
pouvant toucher les patients atteints d’ETCAF, a travers une revue de la littérature en langue
anglaise publiée jusqu’en Juillet 2012. Les travaux ont été sélectionnés en se basant sur les

critéres de qualité de la grille PRISMA.

Parmi 5068 études, 127 répondaient aux critéres d’admissibilité. Cette revue a permis
d’identifier 428 comorbidités, classées ensuite selon la classification médicale internationale
(CMI 10). Les plus répandues étaient les malformations congénitales, les anomalies

chromosomiques, les troubles de la santé mentale et du comportement.
Les pathologies les plus fréquentes en terme de prévalence étaient : les anomalies du systéeme

nerveux periphérique, les troubles des sens (1’ouie et la vue), les troubles des conduites, les

troubles du langage et I’otite séreuse chronique.
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Les auteurs esperent que par I'intermédiaire d’une meilleure connaissance des comorbidités
touchant les enfants ETCAF, les professionnels travaillant a leurs c6tés seront plus capables
d’assurer la prévention. En effet la constatation de ces comorbidités devrait amener tout
professionnel a se questionner sur 1’éventualité d’une exposition prénatale a 1’alcool chez

I’enfant en question.

5. Conclusion

Dans un premier temps nous avons abordé les mécanismes physiologiques impliqués dans la
métabolisation de I’alcool aprés ingestion. Nous avons souligné que la concentration sanguine
maternelle dépendait de nombreux facteurs et que la concentration plasmatique feetale est au

moins identique a celle-ci.

Les facteurs génétiques tels que le polymorphisme de I’ADH interviennent également dans la

concentration plasmatique en alcool chez la mere et chez I’enfant.

Si le développement de tous les organes est susceptible d’étre modifié¢ par la présence d’alcool

le systeme nerveux central est le plus vulnérable et ce tout au long de la gestation.

Les mécanismes de toxicité directs et indirects de 1’éthanol sur le systéme nerveux central et
sur les cellules en général sont responsables de multiples malformations. Ces mécanismes ne

sont actuellement que partiellement élucidés.

Cette toxicité semble étre également variable d’un enfant a I’autre en fonction de I’importance
de l’intoxication alcoolique, de facteurs génétiques foetaux et maternels, des périodes
d’alcoolisation au cours de la gestation ainsi que des conditions de vie au cours de la

grossesse (environnement, état de santé /habitudes de vie).

L’effet-dose mis en évidence par plusieurs chercheurs se traduit par I’augmentation linéaire
des effets néfastes d’une exposition prénatale a 1’alcool, en fonction de la durée d’exposition
in utéro. A ce titre, I’arrét de la consommation a tout stade de la grossesse est bénéfique

et a encourager.
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Nous avons ensuite évoqué 1’évolution des classifications autour du syndrome d’alcoolisation
feetale depuis les travaux du Professeur Paul Lemoine en passant par les classifications
américaines, pour aboutir de nos jours a la notion de continuum des manifestations liées a

I’EPA chez le feetus puis ’enfant.

On retiendra que, si la consommation forte d’alcool durant la grossesse, dés le premier
trimestre jusqu’a la fin de la gestation, peut causer un SAF typique, le tableau peut-étre plus
ou moins complet (dysmorphie faciale, retard de croissance, microcéphalie). Cette absence
de triade typique compléte ne présage pas d’une moindre sévérité des troubles

neurologiques / cognitifs chez I’enfant.

Pour Pl’instant, en I’absence de dysmorphie typique, le diagnostic des cas d’ETCAF,
nécessite la confirmation d’une EPA. Ce diagnostic correspond en réalité a un diagnostic
syndromique, basé¢ sur un faisceau d’arguments cliniques dans D’attente d’une avancée

scientifique aboutissant a un outil spécifique, reproductible concernant ce probleme de santé.

L’importance de dépister et de poser le diagnostic de ces troubles trouve sa justification dans
la gravité du handicap généré tout au long de la vie des patients.

Si la déficience primaire principale est cognitive, 1’atteinte concerne également le
fonctionnement adaptatif du sujet provoquant un état de vulnérabilité durant toute
I’existence. L’évolution vers 1I’dge adulte est ainsi marquée par des problemes frequents
de ruptures dans la scolarisation, de troubles psychiatriques, d’addiction, de démélées

avec la justice.

La prise en charge des troubles causés par I’alcoolisation feetale nécessite une approche
pluridisciplinaire mobilisant les acteurs du secteur médical, social et éducatif.
Des exemples de stratégies globales existent outre-mer, comme dans la province canadienne

du Manitoba ou dans 1’Etat de Washington.
En France I’organisation du systéme sanitaire est différente, cependant les réseaux de soins

permettraient de répondre aux besoins spécifiques de la population d’enfants ETCAF ainsi

que de leurs familles.
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Le projet expérimental aquitain de prévention et de prise en charge des feetopathies
alcooliques est une initiative pour répondre aux problémes causés par ’alcool durant la
grossesse. Il s’articule avec le projet en cours de suivi des nouveau-nés vulnérables, porté par
le réseau Périnat Aquitaine. Celui mobilisera, nous 1’espérons, de nombreux professionnels de

la santé hospitaliére et libérale.

Apres un rappel des généralités concernant 1’évolution de la consommation d’alcool par les
femmes en age de procréer et celles enceintes, nous avons évoqué les niveaux de dépistage et
les outils de prise charge existants. A ce titre les formations au RPIB ont été dispensées de

multiples fois dans notre région depuis 2003.

Enfin nous avons réalisé une revue de la littérature des dix derniéres années afin de préciser
les facteurs de risques a repérer chez le couple mére/enfant dans le but d’optimiser les efforts

de prévention.

Notre objectif était de répondre a la question : « quels sont les enfants les plus a risque de

présenter 'ETCAF et justifiant d’un suivi rapproché ? »

Cette recherche a permis de mettre en lumiere plusieurs éléments de réponse, souvent
accessibles a travers ’anamnése et ’examen clinique. Ces facteurs de risques présents avant,

pendant et/ou apres la grossesse sont peu spécifiques.

Toutefois la présence concomitante de plusieurs de ces critéres devrait attirer ’attention de
tout professionnel ou acteur de la périnatalité; afin d’améliorer le dépistage et la prise en
charge de ’ETCAF, premiére cause de déficience intellectuelle non génétique et pathologie

100% évitable.
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Annexel : Définition des Modes d’usage selon OMS :

e [L’usage : Il concerne toute consommation d’alcool modérée, inféricure ou égale aux seuils définis
par ’OMS, prise en dehors de toute situation a risque, y compris la grossesse. Un verre Standard
correspondant a dix grammes d’alcool pur, ces seuils sont les suivants :

— jamais plus de 4 verres par occasion pour I’'usage ponctuel (40g)

— pas plus de 21 verres par semaine pour I’'usage régulier chez I’homme (3 verres/j) (30g)
— pas plus de 14 verres par semaine pour 'usage régulier chez la femme (2 verres/j) (20g)
— au moins un jour d’abstinence par semaine

e [L’usage a risque : Il concerne toute conduite d’alcoolisation dépassant les seuils de I’OMS,
potentiellement capable d’induire un quelconque dommage médical, physique ou social, a soi-méme
ou & autrui.

Ceci correspond a une consommation :
- de 20 g a 40 g par jour, pour les femmes (OMS)
- entre 40 et 60 g par jour, pour les hommes (OMS) ou 30 a 60 g (HAS)

L’usage a risque concerne aussi les consommations d’alcool supérieures ou égales au seuil de
I’OMS, associées a un risque individuel ou une situation a risque (conduite de véhicule,
consommation associée a d’autres psychotropes, pathologies organiques ou psychiatriques, age,
faible poids, état de fatigue ...)

e [’usage nocif : Ce sont les conduites d’alcoolisation induisant au moins un dommage d’ordre
médical, psychique ou social induit par I’alcool, sans dépendance.
Ce terme est également valable pour une consommation :
- pour les femmes au-dessus de 40 g par jour (OMS) ;
- pour les hommes au-dessus de 60 g par jour (OMS)

e [ ’usage avec dépendance : Toute conduite d’alcoolisation caractérisée par la perte de la maitrise de
la consommation.
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Annexes 2 : Outils validés de dépistage de la consommation d’alcool chez la femme enceinte

LE T-ACE

T= Tolérance -Combien de verre(s) vous faut il pour
ressentir les effets de I'alcool?

A= Agacement-Est il arrivé que des proches, des
professionnels de la santé s’inquiétent de votre
consommation d’alcool?

C= Cessation-Avez-vous déja essayé de réduire votre
consommation d’alcool?

E= Eveil-Avez-vous déja eu besoin de consommer de
I'alcool le matin pour étre en forme?

T = 2 points s'il faut plus de 2 consommations; 1 point s'il en faut 1 ou 2.
A, C et E =1 point si la réponse est ou

A risque a partir de 2 points (1 point pour certains auteurs)

Au dessus de 2 points risque éleveé.

TWEAK

1°) Combien de verres devez-vous consommer pour ressentir les
premiers effets de l'alcool? (T1)

2°) Combien de verres devez vous consommer pour vous endormir ou
tomber ivre? Ou si vous ne buvez pas jusqu’a tomber ivre, quel est le
nombre de verres le plus élevé que vous pouvez boire? (T2)

3°) Votre entourage vous a-t-il fait des remarques au sujet de votre
consommation d’alcool dans 'année passée?

4°) Avez-vous déja eu besoin d’alcool le matin pour vous sentir en
forme?

5°) Vous est il déja arrivé de boire et de ne plus vous souvenir ensuite de
ce que vous avez pu dire ou faire?

6 °) Avez-vous déja ressenti le besoin de diminuer votre consommation
de boissons alcoolisées?

Les questions 1 et 2 interrogent sur la tolérance.
Les questions 3, 4 et 6 sont tirées du DETA.

La question 5 interroge sur les épisodes d'amnésie du lendemain.(black out)

*SOURCE : http://www.resapsad.org/page/echelles-et-questionnaires site du Réseau sud aquitain des
professionnels de soins en Addictologie
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Annexes 3: Auto-questionnaire révisé destiné au dépistage des vulnérabilité durant la grossesses

(Groupe d’études grossesse et addictions)*

Madame, Mademoiselle,

Nous vous proposons de répondre a ce questionnaire afin de mieux vous connaitre et de mieux vous
accompagner pendant votre grossesse. Il est a remettre au médecin ou a la sage-femme avec qui vous avez

rendez-vous aujourd’hui pour en discuter avec lui (elle).
Sivous le désirez, une aide pourra vous €tre proposce.

oui

non

1- Dans la semaine qui vient de s’écouler, vous est-il arrivé de vous sentir inquiete ou soucieuse sans
en identifier la raison ?

2- Dans la semaine qui vient de s’écouler, avez-vous eu des problemes pour bien dormir ?

3- Dans la semaine qui vient de s’écouler, vous étes-vous sentie dépassée par les évenements ?

4- Avez-vous ou avez-vous déja eu un probleme avec votre poids ou votre alimentation?

5- Dans votre vie, avez-vous tendance a controler votre poids (restriction alimentaire, activité
physique intensive, vomissements provoques...) ?

6- Qu'aviez-vous I'habitude de boire avant la grossesse? (plusieurs réponses possibles) Cleau
OsodaO(cidreObiere Ovin O alcool fort Ocafé Oautre :

7- Depuis le début de votre grossesse, vous est-t-il arrivé de boire de I’alcool (biere, vin, champagne,
etc.) au cours d’une soir¢e, d’une féte ou d’une autre occasion ?

8- Combien de cigarettes fumiez-vous par jour en moyenne avant la grossesse ? OO0 O1-10 O11-
20 O21-30 O+30

9- Fumez-vous actuellement ?

10 - Avez-vous déja consommeé I’une de ces substances : cannabis, ecstasy, amphétamines, MDMA,
crack, LSD, cocaine, héroine ou une autre drogue?

11- Vous est-il arrivé d’en consommer ces derniers mois ?

12- Ces derniers mois, avez-vous pris un de ces medicaments: tranquillisants, antidépresseurs, benzo,
somniferes, méthadone, Subutex®, antidouleurs, autres ?

13- Dans votre vie avez-vous été victime de violences psychologiques et/ou physiques ?

14- Vous sentez-vous en sécurité dans votre environnement familial ?

15- Avez-vous au moins une personne dans votre entourage sur qui vous pouvez compter ?

16- Avez-vous des difficultés a faire face a vos besoins : alimentation, logement, acces aux soins,
factures, démarches administratives... ?

17- Apres I’accouchement serez-vous seule pour vous occuper du bébé ?

18- Bénéficiez-vous d’une aide extérieure : assistant social, éducateur, psychologue, tuteur, autre
personne ou structure?

*Ce questionnaire de repérage a €té expérimenté dans les maternités publiques (languedoc Roussillon) entre
mars et septembre 2012. 1l était distribué en salle d’attente de maternité par a toutes les femmes enceintes
venant consulter pour la lere fois quel que soit leur terme. Le repérage de 2 facteurs de vulnérabilité donnait
lieu a un entretien avec la sage-femme référente de la maternité. Si les facteurs de risques étaient confirmés,
un suivi en alternance sage-femme référente/gynécologue-obstétricien et des orientations spécifiques

devaient étre amorcés.

SOURCES : http://www.asso-gega.org/ Auto-guestionnaire
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Annexes 4 : Outils de recherche « Timeline Followback Method (Alcohol) »**

Acronym

TLFB—AIcohol

Author/Developer

Sobell, L.C., & Sobell, M.B., (1992). Timeline followback: A technique for assessing self-reported alcohol consumption. In R.Z
Litten & J. Allen (Eds.), Measuring alcohol consumption: Psychosocial and biological methods (pp. 41-72). New Jersey: Humana
Press

Sobell, L. C., & Sobell, M. B. (1995). Alcohol consumption measures. In J. P. Allen & M. Columbus (Ed.), Assessing alcohol
problems: A guide for clinicians and researchers. (pp. 55-73). Rockville, MD: National Institute on Alcohol Abuse and Alcoholism

Sobell, Linda C. & Sobell, Mark B. Center for Psychological Studies Nova Southeastern University 3301 College Ave. Ft.
Lauderdale, FL. 33314

Publication dates

1992 and 1995

Description /
Assessment:

Type of

The TLFB is a method for assessing recent drinking behavior. The TLFB can be administered by an interviewer, self-administered or
administered by computer. It involves asking clients to retrospectively estimate their daily alcohol consumption over a time period
ranging from 7 days to 24 months prior to the interview

Primary use/Purpose

Assessment (pre- and post-intervention) of alcohol use

Domains measured / Life
Areas / Problems Assessed

Quantitative estimations of daily alcohol consumption

Population

Males and females 14 years of age and older in the general population and clinical samples

Administration / Completion
Time

10-30 minutes to complete, depending on the length of the interval being assessed

Scoring Procedures

TLFB provides a variety of variables and different estimations of individual consumption levels

Credentials/Training

Minimum training is necessary

Languages

English, Spanish, French, Polish, Swedish

Practicability /usefulness

The TLFB can be used as a research tool to obtain a variety of quantitative estimates of alcohol use. It produces precise information
on individual alcohol consumption. These quantitative estimates and alcohol-consumption variables can be used to measure change in
alcohol use levels. In several studies, data obtained with a method like the TLFB have been sensitive to changes in alcohol
consumption.

The TLFB can also be used in clinical settings as a motivational advice feedback tool to analyze clients’ alcohol use and to increase
their motivation to change (e.g., feedback at assessment, comparative feedback such as before and during treatment).

Price

The paper-pencil version of the TLFB-Alcohol is copyrighted and there is no cost for its use

**SOURCE :http://www.nova.edu/gsc/online files.html#time followback Site de I’université : Nova Southeastern University en floride
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Ce questionnaire est souvent utilisé lors de la recherche clinique dans le domaine des addictions. Il permet une évaluation chronologique relativement précise
de la consommation de substance addictives diverses. De plus il est utile lors de’une approche motivationnelle, afin d’évaluer le changement de comportement

Vis & vis d’une consommation.
Une version frangaise existe, traduite de 1’anglais par I’institut MAPI : une société spéecialisée d'études dans le domaine médical, et la recherche clinique.

TABLE DE CONVERSION EN VERRES STANDARD ( selon la convesrion de 1’institut MAPI)
- WVIN : 1 bouteille

75 cl = 5 verres standard
1,51 = 8 verres standard

1 verre standard équivaut a
une canette/ un verre de vin ' 7 4 ¢l d'alcool fort 4 cl d'alcool fort, sec
bouteille de - ordinaire (12°) (ex. : rhum, vodka, v’ ou sous forme de
biére de 33 cl de 15 cl ! whisky) cocktail
75 cl (vin cuit) = 8 1/3 verres standard

- ALCOOL FORT : 1 bouteille
33 cl = 8 verres standard
75 cl
1.5 1

17 1/3 verres standard
26 2/3 verres standard

Exemple de calendrier

2000 |DIM LUN MAR MER JEU VEN SAM
1 2
8 0
3 4 5 6 7 8 9
7 0 3 8 1 0 11
10 11 12 13 14 15 16
2 2 0 3 5 14 4
17 18 19 20 21 22 23
2 0 0 0 0 2 13
24 25 26 27 28 29 30
0 0 6 0 0 0 2
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Formulaire d’aide au remplissage du « Timeline Folowback Alcolhol » :

Merci de nous indiquer votre consommation d'alcool au cours des derniers jours, afin que nous
puissions I'évaluer correctement. Pour cela, nous vous demandons de compléter le calendrier ci-joint.

v
v

v

v

v

Ce calendrier est trés simple a compéter !
Essayez d'étre le plus précis possible.
Nous savons que votre mémoire pourra vous faire défaut. Ce n'est pas grave.

COMMENT REMPLIR LE CALENDRIER ?

Il faut simplement mettre un chiffre pour chaque jour sur le calendrier.
Les jours ou vous n'avez pas consommé d'alcool, inscrivez le chiffre « 0 ».
Les jours ou vous avez consommé de I'alcool, indiquez le nombre total de verres d'alcool consommes.
Nous vous demandons de compléter le calendrier en indiquant vos consommations en nombre de verres
standard. Par exemple, si vous avez consommé 6 biéres, inscrivez le chiffre « 6 » le jour concerné. Si
vous avez consommé deux types de boissons alcoolisees différents, ou plus, le méme jour, par exemple 2
biéres et 3 verres de vin, inscrivez le chiffre 5 pour le jour concerné.
Vous devez absolument inscrire un chiffre pour tous les jours du calendrier, méme si c'est un
« 0 »,

ESTIMEZ VOTRE CONSOMMATION AU MIEUX

Nous savons qu'il n'est pas facile de se souvenir précisément de tout.

Si vous ne savez plus si vous avez consommé 7 ou 11 verres ou si c'était un jeudi ou un vendredi,
répondez au mieux ! Il faut garder a I'esprit que 7 ou 11 verres, ce n'est pas la méme chose que 1 ou 2
verres, ni méme que 25 verres. L'objectif est que nous puissions avoir une idée de la fréquence a laquelle
vous avez consommé de lalcool, des quantités que vous avez absorbées, et de vos habitudes de
consommation.

QUELQUES CONSEILS UTILES

Si vous possédez un agenda ou un carnet de rendez-vous, utilisez-le pour vous rappeler quand vous avez
consommé de I'alcool.

Les jours fériés comme le 14 juillet et Noél sont indiqués sur le calendrier pour vous aider a mieux vous
souvenir des jours ou vous avez pu consommer de l'alcool. Pensez également a l'alcool que vous avez
consommé pendant vos congés ou a l'occasion d'anniversaires, de fétes ou vacances.

Si vous avez des habitudes de consommation régulieres, vous pouvez les utiliser pour vous souvenir de
votre consommation d'alcool. Par exemple, vous pouvez consommer de l'alcool tous les jours ou bien
tous les week-ends/certains jours de la semaine, vous pouvez boire davantage pendant I'été ou en voyage,
ou encore le mercredi apres votre séance de sport.

v COMMENT COMPLETER LE CALENDRIER ?

Vous trouverez ci-joint un calendrier vierge. Indiquez-y le nombre de verres d'alcool standard que vous
avez consommeés chaque jour.
Ce calendrier concerne la période allant du au

« Estimez votre consommation le plus précisement possible.
« Vérifiez bien que tous les jours sont remplis avant de renvoyer le calendrier.
« Avant de commencer, nous vous invitons a consulter I'exemple de calendrier et la table de conversion

en verres standard
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Annesxe 5 : Dysmorphie caractéristique du syndrome d’alcoolisation Feetale

Microcéphalie
Front bas

Philtrum allonge
et bombeé Ensellure nasale

effondrée

Fentes palpébrales Micrognatie

rétrécies

Nez court avec
gversion des narines

Levre supérieure fine

SOURCE : Cheminal-lecland C, Souweine G,et Al. Alcool et grossesse : le généraliste en premiere ligne :

penser a I’alcool, dépister les conduites a risques, entamer une démarche de soin. Revue du Praticien
Médecine Générale .2010 juil 15 ; 24 (833):32-4.

Anomalies caractéristiques Anomalies associées
Fentes palpébrales étroites Epicanthus
Etage moyen de la face plat Racine du nez plate
Philtrum absent Anomalies mineures des oreilles
Lévre supérieure fine Petit nez retroussé
Micrognathie|

SOURCE : Lejeune C. Syndrome d’alcoolisation feetale, Summary. Devenir. 2001;13(4):77-94.
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Annesxe 6 :Classifications pour I’évaluation de PETCAF : Code diagnostique a 4 chiffres

Critéres du Code diagnostique a 4 chiffres pour | ETCAF.

Taille et poids supérieurs

au 10% percentile

Aucun des 3 traits

AlcCune preuve
structurale, neurologique
ou fonctionnelle de
déficience

Cote Retard de croissance Traits faciaux Lésion cérébrale ou Exposition & | "alcool
caractéristiques du SAF dysfonction pendant |a grossesse
4 Important Trés marqués Certaine Risque élevé
Taille et poids inférieurs Tous les trois traits : Preuve structurale ou Exposition a de hauts
au 3% percentila Ifp de 2 ou plus ET sous la neurclogique niveaux confirmée
moyenne
Lévre mince ; cotée 4 ou
Sillon naso-labial : cote 4
ou s
3 Modére Modére Probable Un certain risque
Taille et poids inférieurs Généralement 2 des 3 Déficience importante Exposition confirmée
au 107 percentile traits dans 3 domaines ou plus  Niveau d " exposition
inconnu au coté 4
2 Léger Léger Paossible Inconnue
Taille ou poids inférieurs  Généralement 1 des 3 Preuve de déficience, mais Présence ou absence
au 107 percentile traits cotée sous 3 d " exposition non
confirmée
1 Aucun Absents Peu probable Aucun risque

Absence d " exposition de
la conception a la
naissance confirmée

Nota ! Ifp = longueur de la fente palpébrale; ET = écart-type.

Chudley, A, E. et al. CMAT 2005;172:5F1-5F21

source :site http://www.ortho-saf.com/classifications-etcaf.php (consulté le 3/11/2016)
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Annexes 7 : Grilles de lectures résumées des différents articles étudiés :

Auteur /titre/années | Objectif /population Type d’etude | Résultats Eléments de réponse Limites

Al4-year Monter que 1’évaluation Cohorte La consommation maternelle déclarée - La recherche d’une EPA - Consommation
retrospective rétrospective (a 14ans) d’une EPA | rétrospective | rétrospectivement indique 10,8 fois plus | méme rétrospectivement peut | d’alcool évaluée
maternal report of chez la mére est corrélée : receuil de consommatrices a risque permettre de repérer des rétrospectivement et
alcohol consumption prospectif et | (Lverre/jour). adolescents avec un diagnostic | sur le mode auto-

in pregnancy
predicts

pregnancy and teen
outcomes.

2010

USA

(101)

- a I’évaluation réalisé en
prospectif lors de la méme
grossesse.

- aux troubles du comportement
chez I’adolescent exposé in utéro.

288 femmes afro-américaines et
leurs enfants (adolescents).

rétrospectif.

L’évaluation rétrospective de la
consommation d’alcool est corrélée aux
probemes d’attention et aux troubles du
comportement chez I’adolescent.

L’évaluation prospective de cette
consommation est plutot corrélée a I’age
gestationnel a la naissance et a la petite
taille a la naissance.

Pas de corrélation entre la
consommation d’alcool évaluée (en
rétrospectif ou en prospectif) et le QI de
I’enfant.

non posé de TCAF.

- Les troubles de I’attention et
du comportent chez
I’adolescent sont associés a la
consommation d’alcool par la
mere durant la grossesse.

déclaratif (biais de
mémoire et possible
sous estimation).

- Pas de comparaison
avec des témoins non
EXPOosés.

- Population d’étude
majoritairement d’une
seule ethnie.

Abnormal Eating
Behaviors Are
Common in Children
with Fetal Alcohol
Spectrum Disorder
2016

USA

(110)

Etudier les troubles du
comportement alimentaire et les
troubles de la nutrition dans une
population d’enfants ETCAF
suivis en clinique spécialisée

N=71 enfants atteints comparés
avec 81 enfants témoins.

Etude cas
témoins uni
centrique.

- Retard d’acquisition de I’alimentation
en autonomie et de la consommation de
nourriture solide

- Des Troubles de la satiété :

23,0% n'étaient jamais satisfaits,
31,1% consommaient constamment et
27,0% consommaient de maniere
dissimulée (tous P <0,002)

- IMC significativement bas chez les
gargons atteinds de TCAF.

- Troubles de la satiété et du
comportement alimentaire
chez des enfants atteints
d’ETCAF avec un passé
d’insuffisance pondérale

- Un comportement
d’hyperphagie (probable
mauvais contrdle des pulsions)
pourrait justifier d’une
orientation pour dépistage de
I’ETCAF.

Population avec un
suivi exclusivement
hospitalier.
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Auteur /titre/années

Obijectif /population

Type d’étude

Résultats

Eléments de réponses

Limites

[Alcohol and pregna
ncy: advantage of a
screening
guestionnaire -- a
population study].
2010 France

Evaluation de la performance
d’un auto-questionnaire anonyme
pour détecter la consommation
d’alcool chez les femmes
enceintes avec un suivi prénatal
hospitalier.

Etude
transversale
multicentriqu
e
(prospective)

Taux de réponse 63,4% ;

6,3% des patientes ont consomme de
I'alcool pendant la grossesse; ce taux est
supérieur a celui retrouvé en analysant
les dossiers obstétricaux.

77% des femmes se considérent comme

Un auto-questionnaire

distribué en salle d’attente peut
améliorer le dépistage de la
consommation a risque chez la

femme enceinte.

- consommation
déterminée par I’auto-
déclaration

- ici questionnaire est
anonyme donc pas
d’intervention possible
apres dépistage.

(81) 500 questionnaires distribués en suffisamment informées sur la question

salle d’attente de 2 hopitaux en « alcool et grossesse »

région lyonnaise.
Alcohol Déterminer la prévalence de la Etude 18% ont bu pendant la grossesse, Facteur de risque de - population spécifique
consumption among | consommation d’alcool chez les d’épidémiolo | 67% des consommatrices ont fait du consommation durant la avec des
HIV-positive femmes enceintes séropositives de | gie binge drinking (au moins 3 verres en grossesse et binge drinking : | comportements a
pregnant women in la province de KwaZulu-Natal (la | descriptive une seule occasion). risque probable,

KwaZulu-Natal,

plus forte prévalence du VIH en

prospective.

Plus d'un tiers des femmes

- Vivre en zones urbaines et

résultats difficilement

SouthAfrica: Afrique du Sud) consommaient sur ce mode au moins périurbaines géneralisables.
Prevalence and Etudier la corrélation entre deux fois par mois. - avoir un statut économique - consommation auto-
correlates consommation d’alcool pendant la plus élevé et un cercle social déclarée
2012 grossesse et certaines données important (Possible biais de
chez la mére (en régression - tre célibataire/non mariée recrutement, meres
(95) logistique). - avoir un pb de santé mentale | déja engagées dans un
1201 femmes séropositives - consommer du tabac programme de
évaluées dans 8 cliniques - avoir des comportements prévention mere-
spécialisées (programme de sexuels & risque. enfant).
prévention de la transmission VIH
mére-enfant).
Alcohol Evaluer la consommation d'alcool | Etude 59,28% des répondantes ont consommé | - pas de différence Faible effectif
consumption among | chez les femmes enceintes avec épidémiologi | au cours de la grossesse indexe, statistiquement significative étude uni-centrique.
pregnant women un suivi a I'hépital universitaire de | que 39,40% ont consommé régulierement, entre consommatrices et
attending the Port Harcourt, au Nigéria. descriptive 25,79% ont fait du binge drinking (au | abstinentes selon le statut
ante-natal clinic of a ou moins 4 verres strandards en une matrimonial ou le niveau

tertiary hospital in
South-South Nigeria
2015

(88)

221 femmes enceintes ont
répondu a un hétéro questionnaire
(interview).

transversale,
prospective
uni -
centrique.

occasion) .

51,58% des répondantes connaissaient
les effets néfastes de l'alcool sur le
feetus; dont 62,29% informées par un
professionnel de la santé.

d’étude

- différence statistiquement
significative pour I'age (P
<0,001), la parité (P = 0,02) et

la religion (P <0,001) des
répondants.
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Auteur /titre/années

Objectif /population

Type d’étude

Résultats

Eléments de réponse

Limites

Alcohol Analyser la prévalance de la Revue de La prévalence de consommation Facteurs de risques corrélésa | - Aucun profil type de
consumption among | consomation d’alcool pendant et littérature d'alcool déclarée pendant la grossesse la consommation durant la femmes consommant
women. J Popul hors grossesse au Canada narrative. varie selon de la population étudiée, la grossesse ou la période péri- de I’alcool durant la
Ther Clin (évolution et comparaison avec méthodologie des enquétes, la définition | conceptionelle : grossesse.
Pharmacol. d’autres pays). du niveau de consommation et les I'age maternel, la grossesse
2013 modes de consommation. non planifiée, la - Faiblesse
Canada consommation de substances, | méthodologique pas de

Ces taux au Canada et aux Etats-Unis I'état matrimonial, une histoire | précision sur le choix
(84) sont semblables, allant de 5 & 15%. lls d'abus physique et émotionnel, | des articles.

semblent en diminution. I’état de santé mentale, la

faible estime de soi, I’état

Les femmes agées de plus de 35 ans ou | nutritionnel prénatale, le statut

celles agées de 15 a 19 ans étaient plus | socioéconomique, l'accés

susceptibles de une consommer de limité aux services de soins

I'alcool que les méres agées de 20 a 34 prénataux, la consommation

ans. paternelle d’alcool ou de

substances.

Alcohol Déterminer si une consommation | Revue de Les preuves de I’impact a long terme - Proposition d’études Faiblesse
consumption during | Iégére @ modéré durant la littérature d’une EPA (méme légere soit 1 a 2 expérimentales pour méthodologique, pas
pregnancy and its grossesse est un facteur de risque | narrative. verre/jour) existent lors des études s’affranchir de I’impact des de précisions sur le

effects on
neurodevelopment:
what is known and
what remains
uncertain

2009 UK

(63)

de troubles
neurodéveloppementaux chez
I’enfant.

animales.

Les études observationnelles retrouvent
ce méme constat mais les études
expérimentales n’arrivent pas toujours a

démontrer cette association.

facteurs de confusion lors de
I’analyse de corrélation :

- Comparer les tests neuro-
développementaux chez des
enfants issus de la méme
meére, ayant consommé de
I’alcool durant certaines
grossesses et pas dans d’autres
- Le développement
neurologique chez les enfants
dont les méres n’ont pas bu
pendant la grossesse (mais le
pére oui) avec les enfants
dont les meres ont bu
pendant la grossesse (mais
pas le pére).

choix des études ou
des articles.
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Auteur /titre/années | Objectif /population Type d’étude | Résultats Eléments de réponses Limites

Alcohol Etudier la consommation d’alcool | Cohorte 46,7% des grossesses non planifiées. Une part importante de - déclaratif
consumption during | des femmes enceintes transversale | 79,8% des femmes ont consommé de grossesses non planifiées dans | - évaluation de la
pregnancy in australiennes avec recueil | I’alcool dans les 3 mois précédant la cette population. consommation

nonindigenous West
Australian women
2007

(56)

Entre 1995 a 1997, 10% des
femmes non autochtones ayant
accouché en Australie occidentale
ont été interrogé a 12 semaines
postpartum (échantillon aléatoire
de N =4 839).

rétrospectif.

grossesse, et 58,7% ont consommé au
moins au cours d’un trimestre de
grossesse.

19,0% ont consommeé au mois 2 verres,
au moins 1 fois durant ’'un des
trimestres de grossesse et 4,3% ont
consommeé au moins 5 verres standards
lors d'une occasion durant ’un des
trimestres.

10 a 14% consomme en dehors des
recommandations australiennes durant la
grossesse.

Il ya donc un risque
important d’exposition feetale
a I’alcool avant la découverte
de grossesse.

rétrospective.

Alcohol exposure Identifier les études estimant la Revue de 12 études identifiées avec des Les facteurs de risque les plus | - Peu d’études

among pregnant prévalence et les facteurs de litttérature. différences (la méthodologie et la importants: le tabagisme, les éligibles

women in sub- risque de consommation d'alcool population étudiée) violences conjugales, la vie - Hétérogénéité (des
Saharan Africa: A chez les femmes enceintes en La prévalence de la consommation urbaine et un partenaire schémas d’étude et des
systematic review. Afrique subsaharienne (jusqu’en d'alcool pendant la grossesse est de masculin consommant de populations étudiées)
. 2013 2013). 2,2% a 87%. I'alcool. - Mais données
uganda/Canada La consommation apreés la découverte de concordantes avec
(89) la grossesse est de 9% a 15% (3 études). reste de la littérature
Alcohol- induced Rechercher les facteurs de Revue de Difficulté d’attribuer un diagnostic de FDR de troubles du - Faiblesses
behavioural risques de troubles du littérature « troubles comportementaux liés a comportement : faible statuts | méthodologiques
problems in fetal comportement chez les enfants narrative a I’exposition a I’alcool » chez I’enfant. socio-économique; adoption; Pas assez de précision
alcohol spectrum de mére consommatrice durant sa | partir d’une Cause : multiples facteurs de risques environnement familial sur les études
disorder versus grossesse et discuter le lien avec | étude de cas. | socio-environnementaux et génétiques stressant ; conflit conjugaux; sélectionnées

confounding
behavioural
problems.

. 2012

(72)

I’ETCAF

L’¢étude intéresse aux enfants avec
des troubles comportementaux et
des conduites antisociales avec
des meres ayant un mésusage de
I’alcool (consommation abusive).

qui interagissent dans ce contexte et
s’ajoutent aux Iésions cérébrales causées
directement par I’exposition in Utéro a
I’alcool.

étre témoin de violences
parentales; abus sexuels ou
physiques; un parent
condamné pour délit, faible
niveau d’éducation parental;
éducation parentale trop stricte
et/ou inadaptée et l'abus
d’alcool ou d'autres substances
par les parents.
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Auteur /titre/années

Objectif /population

Type d’étude

Résultats

Elément de réponses

Limites

Alcohol,

smoking, and drug
use among Inuit
women of
childbearing age
during pregnancy
and

the risk to children..

juin 2011

(49)

Déterminer la prévalence de la
consommation d'alcool, des
substances illicites et celle du
tabagisme avant, pendant et apres
la grossesse chez les Inuits
(Canada).

208 femmes ont été interrogées a
la mi-grossesse, puis a 1 mois eta
11 mois post-partum.

Enquéte
transversale

Epidémiologi
e descriptive

90% ont fumé et 61% ont déclaré boire
pendant la grossesse.

Des épisodes de binge drinking

signalés par 38% des femmes enceintes.

36% de femme encceinte
consommatrice de canabis.

FRD de consommation
d’alcool durant la grossesse :
Vivre dans un foyer avec
faible nombre d’individu,
parler une deuxieme langue,
consommation réguliére et
importante en pré-grossesse,

FDR de binge drinking et
grossesse : étre célibataire,
faible gestité, les
violences/maltraitances en post
partum, les symptdmes de
dépression, I’'usage de
substances illicites pendant la
grossesse et le nombre de
jeunes enfants vivants avec la
mere.

- Population avec
particularité culturelle

- Minorité ethnique,
donc résultats
faiblement
généralisables.

Alcohol Use and
Pregnancy
Consensus Clinical
Guidelines. Journal
of Obstetrics and
Gynaecology
Canada. ao(t 2010;

(54)

Recommandations pratiques
concernant le dépistage et la prise
en charge des problemes liés a
I’alcool et la grossesse.

Revue de
littérature,
recommandat
ions
d’experts

Pas suffisament de preuves pour
affirmer I’innocuité d’une faible
consommation d’alcool durant la
grossesse pour le feetus, pas de preuve
pour une dose seuil a faible risque.

- Dépistage universel de la
consommation d’alcool de la
femme enceinte et en age de
procréer.

- Créer un environnement
propice pour que la femme
déclare sa consommation.

- Connaitre les facteurs de
risque associés a I'usage
d’alcool pendant la grossesse.

- Plusieurs
recommandations avec
un niveau de preuve
intermédiaire a faible

Majoritairement
niveau 2 (soit des
études de cohortes
bien menées ou de
simples comparaisons
multisite) ou niveau 3
(avis d’experts)
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Auteur /titre/années

Objectif /population

Type d’étude

Résultats

Eléments de réponses

Limites

A metric of maternal
prenatal risk

Déterminer si un indicateur dérivé
de plusieurs questionnaires

Etude
observationn

L’indicateur pour une exposition feetale
a risque appelé ARAE dérive de

- I’évaluation du risque
d’ETCAF chez I’enfant

- petit échantillon

drinking predicts validés pour le dépistage de la elle type cas | plusieurs données maternelles (auto- pourrait étre améliorée par une | - évaluation
neurobehavioral consommation d’alcool durant la | témoins déclaration). évaluation répétée et détaillée | rétrospective de
outcomes in grossesse est corrélé aux troubles Il a identifié plus de 62% des meres de la consommation d’alcool consommation
preschool children neurocomportementaux chez les comme consommatrices a risque. Ce durant la grossesse maternelle
2009 enfants (le QI, l'attention, la taux est supérieur a celui obtenu a partir | - un indicateur composite peut

mémoire, l'intégration visuo- des indicateurs simples (soit les mesures | aider a dépister la
(70) motrice, les compétences motrices de la consommation quotidienne par consommation maternelle ainsi

fines et le comportement) hétéroquestionaires). que les facteurs associés a une

Cet indicateur composite est plus consommation a risque pour

N =75 femmes Afro-américaines fortement corrélé aux résultats I’enfant.

et leurs enfants (4 a 5 ans) neurocomportementaux chez I’enfant.
Anticipatory Fournir des données fondées sur Revue de Le dépistage initial et le renvoi pour - FDR maternels évoqués : la - Recommandation
guidance les preuves scientifiques afin littérature/rec | diagnostic sont souvent effectués par le | nutrition et le stress, I’'usage de | souvent avec niveau
for children and d’améliorer la gestion des ommandatio | généraliste, et il est responsable de la substances les problémes de d’avis d’expert

adolescents with
Fetal Alcohol

symptémes de I'ETCAF (aprés
gue les patientes aient regus un

ns destinées
aux acteurs

continuité et de la cohérence des soins a
I’enfant et sa famille.

santé mentale non
diagnostiqués, le manque

Spectrum Disorder: | diagnostic). de soins d’acces a I'éducation, les
practice primaires. grossesses non désirées. ..
points for primary -FDR enironementaux : un
health care environnement familial
providers. instable et les négligences /les
2015 Canada abus et les violences
(83) domestiques, le contexte
d’adoption ou les placements.
-FDR a repérer chez I’enfant :
les troubles de 1’attachement. ..
Approaching the La prévalence et les Etude cas- Le taux global de 'TETCAF est de 135,1 | La consommation maternelle Etude dans une
Prevalence of the caracteéristiques des enfants témoinavec | a 207,5 pour 1 000 (soit 13,6 a 20,9%) est significativement corrélée | population spécifique
Full Spectrum of atteints de '’ETCAF ont été évaluation aux résultats avec les plus fort taux
Fetal Alcohol déterminé dans une cohorte de active des Les profils cliniques (soit les signes neurodéveloppementaux au monde d’ETCAF
Spectrum 747 enfants de Cours Préparatoire | enfants physiques, cognitifs et les troubles L’impact du binge drinking
Disordersin a South | dans une communauté sud- (cas et comportementaux) des cas et des maternelle est observé dés 3
African Population- | africaines. témoin). témoins sont décrits. Verres en une occasion,

Based Study. 2013
(102)

2jours par semaine.
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Auteur /titre/années | Objectif /population Type d’étude | Résultats Eléments de réponses Limites
Binge pattern of Etudier la relations entre la Etude type Caractéristiques des meres consommant | - « la consommation - Pas de diagnostic
alcohol consumption | consommation excessive d'alcool | prospective épisodiquement : jeune age, parité maternelle d’au moins 4 d’ETCF posé avec des
during pregnancy (soit d’au moins 4 verres par jour) | cas ttmoins | élevée, tabagisme, consommation de boissons par jour pendant la critéres détaillés
and childhood au deuxiéme et troisieme dans une cannabis (ou autres drogues illicites), la | grossesse (2 et 3éme trimestre)
mental health trimestres de grossesse chez les | population dépression, le célibat, le fait d’étre est associée a des scores -Trop faible effectif
outcomes: femmes enceintes et les d’enfants locataire, et le bas niveau d'éducation. d'hyperactivité / inattention pour le groupe de
Longitudinal probléemes de santé mentale chez | 4gésde3a7 plus élevés chez I’enfant femmes ayant déclaré
population-based les enfants (a 47 et 81 mois) ans. - En analyse uni-variée il y a une (coefficients de régression une consommation
study relation entre la consommation d’au ajusté 0,17; (IC [0.00- 0,33]); | d’alcool réguliére
2009 UK (n = 6355 et 5599, respectivement) moins 4 boissons par jour et (P=10.044). (sous- déclaration
I’existence de troubles du probable).
(64) développement ou de troubles du Ceci est vrai en ’absence de
comportement chez les enfants (pour consommation réguliére
les 2 sexes). modérée lors des analyse en
Aprés ajustement, relation plus forte SOuUs groupes.
chez les filles.
Brief intervention Examiner ’impact du choix d’un | Essali Les femmes abstinentes a I'inclusion et | Le fait d’identifier des Petit effectif,
for prenatal objectif de consommation : randomisé ayant choisi de rester abstinentes (n = patientes incapable ou non étude uni-centrique.
alcohol use: the role | abstinence ou réduction. uni-centrique | 66) avaient des taux d'abstinence désireuse d’opter pour I’option
of drinking goal (évaluation prénatale de 75%. abstinence durant la grossesse
selection.2006 Etude sur 115 couples identifiés a | de peut étre considéré comme un
USA risque Vvis a vis de I’alcool durant | I’efficacité Parmi les non abstinentes a l'inclusion facteur de risque de grossesse
(57) la grossesse (a travers le d’un 50% de celles ayant choisi I'abstinence exposée a I’alcool.
guestionnaire T-Ace pour le programme (n = 24) pour objectif I’ont atteint.
dépistage et ’evaluation de la de

consommation d’alcool).

prévention).

En revanche les buveuses (n = 25)
ayant choisi de réduire leur
consommation ont toutes échouées.
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Auteur /titre/années | Objectif /population Type d’étude | Résultats Eléments de réponses Limites

Characteristics and Identifier les caractéristiques et Etude Les meres d'enfants atteints de SAF Comparées a la population - Beaucoup de données
behaviors of mothers | les comportements des meres transversale | étaient plus susceptibles d'étre : plus générale, les meres d’enfants manquantes

who have a child d'enfants atteints de SAF aux multicentriqu | agées, d’étre amérindiennes, noires ou SAF sont plus souvent - Certaines données
with fetal alcohol Etats-Unis en utilisant des e : analyse non-hispaniques, célibataires, sans- suceptibles : de bénéfier d>une | issues de la

syndrome données du Réseau de données emploi fumeuses et avec un mauvais aide médicale de I’état, d’avoir | surveillance passive
2012 USA surveillance FAS dans la épidémiologi | suivi prénatal. été traitées pour des problemes

(71) population (FASSNet) que a travers d’alcool/étre dépendantes a

un

I’alcool, d’avoir eu des IVG,

Enfants nés du ler janvier 1995 recoupement | Elles avaient un niveau d'éducation de consommer du cannabis,
au 31 décembre 1997 dans quatre | de sources. inférieur et plus d’enfant a charge. 9a d’avoir un enfant avec un
états. 29% des méres avaient un autre enfant syndrome de sevrage a la
avec une suspicion d’ETCAF. naissance, d’avoir un probleme
(N = 353 femmes et leurs enfants psychiatrique, d’avoir
a I’age de I’adolescence). consommé lourdement durant
la grossesse (binge drinking
ou consommations
quotidiennes)
Characteristics of Décrire les caractéristiques A partir de 2 | Les fréres et sceurs nés "avant” avaient - Le dépistage de la fratrie est | - Petit effectif
children whose cliniques des enfants Améridiens | études des caractéristiques SAF qui auraient pu | un temps essentiel dans la - Rétrospectif
siblings have fetal nés juste avant et juste apres un rétrospective | prédire que le prochain enfant était a prévention de I’ ETCAF
alcohol syndrome or | frére ayant un SAF ou SAF s de cas- risque pour le syndrome d'alcoolisme
incomplete fetal partiel. témoins foetal.
alcohol effectuées de
syndrome. 1981 a 1993.
2009 USA
(98)
Children adopted Examen d’un groupe d'enfants Etude de Plus de retard de croissance, d’éducation | - Le contexte d’adoption est - Pas de groupe
from polonais, adoptés par des parents | cohorte de en milieux spécialisé, de troubles du une situation a risque témoins
Poland display a néerlandais, pour déterminer 121 enfants, | fonctionnement exécutif chez ces d’ETCAF - Faiblesse de la
high risk of foetal combien ont un TCAF ou ses agés de 6 a enfants ETCAF mais également chez (avec possible prédominance méthodologie
alcohol spectrum caractéristiques. 17 ans ceux non diagnostiqués. dans certains pays d’Europe de

disorders and some
may go undiagnosed.
NL .2015

(114)

I’est)
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Auteur /titre/années

Objectif /population

Type d’étude

Résultats

Eléments de réponses

Limites

Cognitive and
Adaptive Skill
Profile Differences
in Children With
Attention-Deficit
Hyperactivity
Disorder With and
Without Comorbid
Fetal Alcohol
Spectrum
Disorder.2015
(105)

Comparer le profil de 81 enfants
ETCAF atteint de TDHA avec
141 enfants TDHA (sans
exposition a I’alcool in utéro).

Age ??

(‘enfants et adolescents)

Enquéte Cas-
témoins
(avec
analyses
multivariées)

Par rapport aux enfants atteints de
TDAH, seul les enfants atteints de
TDAH / ETCAF présentent un risque de
déficit cognitif plus important et des
déficits des compétences adaptatives
(qui sont essentiels a la réussite scolaire
et a un fonctionnement social,
comportemental et émotionnel sain).

Les enfants ETCAF ont un
profil de déficits proche mais
non identique a celui des
enfants TDHA.

Meéthodologie : cas et
témoins ont des
troubles de type
hyperactivité /
inattention (pas de
groupe « témoins
indemnes »).

Drinking alcohol
during pregnancy:
Evidence from
Canadian
community health
survey 2007/2008.
2010 Canada

(50)

Evaluer la prévalence de la
consommation d'alcool pendant la
grossesse et examiner les
déterminants de ce comportement.
Etude basée sur une enquéte de
santé dans certaines provinces
canadiennes Entre 2007/8
N=3004 femmes ayant accouché
dans les 5 derniéres années et
ayant répondu oui a la question :
« avez vous consommé de I‘alcool
lors de votre derniere grossesse ».

Enquéte de
prévalence
épidémiologi
e descriptive

La prévalence de la consommation
d’alcool oscillait entre 5,4% (Ontario) et
7,2% British Columbia.

Constat : le recours au médecin
généraliste dans le suivi des femmes
enceintes réduit le risque de
consommation d’alcool durant la
grossesse.

Caractéristiques retrouvées
chez les femmes ayant
consommé durant la
grossesse :

Consommation réguliére
d’alcool sur les 12 derniers
mois, tabagisme actuel,
troubles de I’humeur, femmes
agées de plus de 35 ans.

- Rétrospectif

- Biais de mémoire
- Basé sur
I’autodéclaration

Drinking before and
after pregnancy
recognition among
South African
women: the
moderating role of
traumatic
experiences

2014 UK

(100)

Explorer le lien entre le niveau de
consommation d’alcool avant et
aprés la découverte de la
grossesse et 1’existence
d’expériences traumatiques chez
la femme enceinte (abus sexuel,
violences conjugales)

n=66 grossesses incidentes parmi
560 femmes Sud-Africaines
consommatrices d’alcool.

Etude
observationn
elle de
cohorte
prospective.

Apres la reconnaissance de la grossesse,
73% des femmes ont déclaré boire a des
niveaux dangereux (Score ADIT > 8).

Une consommation importante avant la
grossesse est significativement corrélée
a une consommation dangereuse durant
la grossesse.

Les femmes ayant des
expériences traumatiques ont
tendance a consommer de
maniére dangereuse (AUDIT)
aprés la reconnaissance de la
grossesse, méme si elles
avaient une consommation a
faible risque auparavant.

- Petit effectif
- Validité externe

146




Auteur /titre/années

Objectif /population

Type d’étude

Résultats

Eléments de réponses

Limites

Eye

Déterminer si les enfants qui ne

Enquéte cas

En effectuant des examens

Les examens

- Petit effectif, mais

malformations in développent pas le syndrome témoins ophtalmologiques en aveugle, le risque | ophtalmologiques ne examen des enfants
children with heavy | d'alcoolisme feetal (SAF) malgré prospective de malformations oculaires semble permettent pas de repérer prospectif
alcohol exposure in | une forte exposition a l'alcool (recueil de limité aux enfants atteints de SAF et ne | des enfants ETCAF.
utero. 2008 présentent un risque accru consommatio | s'étend pas aux enfants exposés a des
Chili d'anomalies oculaires. n et suivi des | niveaux élevés dalcool (1 verre /jour)
Population = 101 femmes ayant enfants). Les méres des sujets exposés étaient
consommé au moins 2 0z d'alcool plus souvent célibataires et d’un niveau
(107) absolu (1lverre) par jour durant éducationnel plus bas. Pas de différences
leur grossesse et 101 femmes concernant les autres variables
témoins. sociodémographiques.
43 enfants exposés et 55 témoins
(4 a9ans)
Fetal alcohol Déterminer le nombre d'enfants Etude Deux des enfants avaient un SAF sans Le contexte d’adoption est - Rétrospectif
spectrum atteints ou a risque pour I'ETCAF | transversale. | exposition maternelle connue a l'alcool fortement corrélé au risque - Etude en clinique,

disorder in Israel:
Increased prevalence
in an at-risk
population.2011
Israel

(115)

dans une population sélectionnée
de patients a haut risque (dans une
clinique évaluant les enfants en
adoption).

N=100 enfants de moins de 2 ans

et deux avaient un FAS partiel.

11étaient atteints de ’ETCAF.

Au total 15% avaient des manifestations
de I'ETCAF ou étaient exposés au risque
de développer IETCAF.

d’étre atteint de ’ETCAF.

uni centrique.

Hazardous alcohol
users during
pregnancy:
Psychiatric health
and personality traits
2007 USA/Suéde
(96)

Examiner les troubles liés a
I'alcool, les symptdmes
psychiatriques et les traits de
personnalité chez les femmes
ayant déclaré une consommation
d'alcool pendant la grossesse.
Une cohorte pilote (n = 139) avec
consommation d'alcool au cours
du premier trimestre puis large
cohorte de femmes interrogées au
troisieme trimestre (n = 715).

Etude
transversale
prospective
(recueil de
I’exposition)

La majorité des femmes ayant une
consommation importante d'alcool
pendant la grossesse dans cette étude ne
semblent pas dépendante a I'alcool.
(d’aprés Qestionnaire AUDIT)

La consommation d’alcool pendant la
grossesse est corrélée a la présence de
traits de personnalité impulsifs ainsi
qu’a une tendance aux comportements
de prise de risque.

La majorité des femmes
consommant de 1’alcool durant
la grossesse ne satisfait pas les
criteres de dépendance a
I’alcool.

Population
hospitaliére,
participant a un
programme de
prévention et de soins
périnataux

(possible biais de
sélection).

Auto déclaratif
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Auteur /titre/années | Objectif /population Type d’étude | Résultats Eléments de réponses Limites
Hearing in children | Caractériser l'audition chez les Etude de 11,2% des enfants avaient une perte Les tests d’audition altérés et - Petit effectif
with fetal alcohol enfants atteints d'ETCAF, cohorte auditive d'au moins 16 dB d'audition, les anomalies lors des - Pas de groupe
spectrum disorder diagnostiqués dans le programme | transversale | principalement unilatérale. examens auditifs n’étaient pas | témoins

2007
Canada
(108)

« Motherisk a Toronto »

N =41 enfants de 4 a 16 ans
répondants aux critéres de
I'ETCAF.

La prévalence de la perte auditive légére
chez les enfants atteints de 'ETCAF
n’était pas plus élevée que la valeur
prévue pour I’age.

plus fréquents chez les enfants
atteint de ’ETCAF.

Heavy in utero Etudier I'association entre la Etude cas Le taux d'exposition aux médicaments | Les nouveau-nés suspectés - Population a haut
ethanol exposure is | consommation de substances et la | témoins. in utéro chez les nouveau-nés avec et | d’exposition a I’alcool doivent | risque
associated consommation simultanée sans exposition a I'éthanol est élevé étre testés pour I’expositio a
with the use of other | d’alcool pendant la grossesse. (62,7% et 60,5%) d’autre substances et vice - Recrutement
drugs of abuse ina Les premiers sont deux fois plus a risque | versa. hospitalier (validité
high-risk population | n =114 nouveau-nés testés positif d’étre exposés aux opiacés/narcotiques externe).
2010 Canada a travers I’analyse du taux (OR =1,90; [IC=1,13- 3,20]) et 3,3 fois

d’FAEE (exposition définie plus a risque d'étre exposés aux
(93) comme lourde a partir de 2nmol/g amphétamines.

dans le méconium) et des

nouveau-nés témoins (n = 622).
Hospital admissions | Etudier les admissions les Etude Sur les 287 admissions, 181 (63,07%) - Les femmes fumeuses, agées | - Biais de recrutement,

for

alcohol use disorders
before, during, and
after pregnancy: A
study based on
linked

population data in
New South Wales,
Australia

2013 australie

(90)

admissions a I'hépital pour un
motif lié a ’alcool entre le 6°
mois avant la grossesse et la
premiere année apreés la naissance
d’un enfant et analyser les
facteurs de risque liés aux
hospitalisations.

N = 175 méres primipares ayant
eu 287 hospitalisations en rapport
avec I’alcool entre 2002 et 2005

transversale.

indiquaient « un trouble lié a l'alcool »
comme principal diagnostic.

Le taux d’admission pour « alcool » était
de 1,76 / 1000 personnes-année pendant
les 6 mois de pré-grossesse puis chute a
0,49 / 1000 pendant la grossesse et a
0,82 /1000 la premiére année apres la
naissance.

de moins de 25 ans, résidant
une zone éloignée étaient plus
susceptibles d’étre admises a
I’hépital pour un motif

« alcool pendant la

grossesse ».

- Les femmes de niveaux
socio-économique moyen,
nees dans un pays étranger
étaient moins susceptibles
d’étre admises.

population hospitaliére

- Critére de jugement
composite
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Auteur /titre/années | Objectif /population Type d’étude | Résultats Elément de réponses Limites

Identifying maternal | Identifier les facteurs de risque Revue de Ces femmes ont tendance a: Les méres d'enfants atteints de | Etudes thétérogénes du
risk factors maternelle démographiques, littérature étre plus agés au moment de la naissance | I'ETCAF ont un profil point de vue
associated with Fetal | psychologiques et sociaux d’études cas | de l'enfant affecté, avoir un niveau distinctif de consommation méthodologique
Alcohol associés au développement des témoins d'éducation inférieur, avoir d'autres d'alcool et accumulent (seules 8 études sur les

Spectrum Disorders:
a systematic review.
2014 Brésil

(58)

troubles du spectre de
'alcoolisation feetale chez I’enfant
(a partir d’étude cas témoins).

N = 738 références identifiées,
dont 15 répondant aux critéres
d’inclusion.

(rétrospectiv

e).

parents de la famille présentant un abus
d'alcool, avoir d'autres enfants atteints
d'ETCAF, avoir un médiocre suivi de
grossesse et avoir un profil de
consommation d’alcool spécifique
(avant et pendant la grossesse,
incapacité a réduire la consommation
d'alcool pendant la grossesse et des
épisodes fréquents de consommation
excessive d'alcool).

plusieurs facteurs de risque
sociaux.

15 satisfont tous les
criteres de sélection
définis par les auteurs
= grille).

Impaired odor Comparer l'identification des Etude cas En utilisant le test d'identification des Evaluer les performances Tres petit effectif.
identification in odeurs chez les enfants ayant une | témoins. odeurs de San Diego (8 odeurs olfactives pourrait contribuer a

children with exposition prénatale a l'alcool domestiques courantes) les scores des une meilleure identification

histories of heavy (AE) et chez des enfants controles enfants AE étaient significativement des enfants a risque de TCAF.

prenatal alcohol (CON) (N =16/ groupe). altérés pour l'identification olfactive (M

exposure = 5,95, SE = 0,37) par rapport aux

2013USA témoins (M = 7,24, SE = 0,37).

(109)

Inattention and Déterminer la relation entre EPA, | Etude cas Les enfants ayant un QI <70 ou des Les enfants avec EPA - prospectif
impulsivity compétences témoins avec | troubles des apprentissages ont été semblent plus inattentifs et - mais petit
associated with neuropsychologiques et présence | suivi exclus pour une meilleur comparabilité. | impulsifs; la maitrise verbale, | échantillon.

prenatal alcohol
exposure ina
prospective cohort
study with 11-years-
old Brazilian
children.2016

(104)

de troubles de
I’attention/impulsivité dans une
cohorte de 56 enfants agés de
11/12 ans, suivis ainsi que leur
meres.

prospectif
(11 ans).

Les évaluations neuropsychologiques
retrouvent des différences significatives
entre les 2 groupes (le test d2, RCFT,
RAVLT, WISC-III...).

la mémoire de travail (visuo-
spatial) et le fonctionnement
exécutif sont plus faibles en
comparaisont avec les témoins
non exposes.
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Auteur /titre/années | Objectif /population Type d’étude | Résultats Eléments de réponses Limites
History of Physical | Déterminer si un antécédent de Etude de Les femmes ayant des antécédents Les antécédents récents ou Petit effectif,
Abuse and violences / abus domestiques est | cohorte d’abus (25%) étaient 1,8 fois plus a anciens d’abus / violences population
Periconceptional un facteur de risque pour la transversale | risque de consommer au cours des 3 domestiques sont corrélés ala | hospitaliére.
Drinking in consommation péri- prospective mois précédent leur premier rendez-vous | consommation d’alcool avant
PregnantWomen conceptionnelle. (recueil prénatal et presque 2,5 fois plus sa et en début de grossesse.
2008 USA rétrospectif risque de consommer de 1’alcool, méme
n = 308 femmes se présentant exposition). | apres la prise de conscience d’une
(99) dans un service hospitalier de possible grossesse.
gynécologie / obstétrique entre
avril 2003 et mai 2004.
Maternal alcohol Comparaison des niveaux / profils | Etude cas Le profil de consommation d’alcool Consommation d'alcool au - Rétrospectif
consumption de consommation d’alcool durant | témoins (surtout le bing drinking) est corrélé de | premier trimestre augmente 12
producing fetal la grossesse chez les meres (rétrospectiv | maniere significative a la présence d’une | fois le risque d’avoir un enfant | - Certains témoins ont
alcohol spectrum d’enfants atteints de "TETCAF e) dysmorphie chez I’enfant et a I’existence | atteint de I'ETCAF. été exposés : biais de
disorders (FASD): (143) et chez les méres d’enfants de performances cognitives / La consommation au 1% et 2°™ | classification possible
Quantity, frequency, | témoins (107). comportementales faibles (un faible QI | trimestre augmente 61 fois ce
and timing of Analyse des données sur la santé non verbal, un déficit de I’attention et risque ; et la consommation - Etude dans une
drinking.2013 USA | physique et les donnés des problémes de comportement). durant tous les trimestres population a trés forte
neurocomportementales chez les augmente 65 fois ce risque. prévalence de
(65) enfants. I’ETCAF.
n =250 mére Sud-africaine et
leurs enfants agés en moyenne de
7 ans.
Maternal factors Déterminer la prévalence et les Etude 34% ont consommé a un moment de la | Le maintient d’une - Rétrospectif
associated with modes de consommation d'alcool | cohorte grossesse et 12% des grossesses avaient | consommation d’alcool méme | - Auto-déclaration

heavy
periconceptional
alcohol intake and
drinking following
pregnancy
recognition:A post-
partum survey of

avant et apres la reconnaissance
de la grossesse en Nouvelle-
Zélande.

(N =723 femmes post-partum
séjournant dans les maternités de
en Nouvelle-Zélande)

rétrospective
multicentriqu
e (recueil
exposition
lors du post-
partum).

un risque élevé de forte exposition a
I'alcool en début de la grossesse.

Les autochtones, les femmes de la zone
Pacifique, les fumeuses et les
toxicomanes étaient les plus a risque.

24% des consommatrices n’ont pas

apres reconnaissance de la
grossesse est positivement
corrélé a la fréquence de la
consommation avant la
grossesse.

La réduction du risque de

New Zealand modifiés leur mode de consommation grossesse exposée a 1’alcool

women.2013 apres reconnaissance de la grossesse. passe par la promotion de

Australie I’abstinence durant la période
pré-concetionelle.

(61)
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Auteur /titre/années | Objectif /population Type d’étude | Résultats Eléments de réponses Limites
Maternal factors Analyser les facteurs de risques Analyse Corrélation significative entre le faible Les profils de consommation - Rétrospectif
predicting cognitive | ou les facteurs prédicteurs de secondaire a | Ql et les troubles du comportement chez | d’alcool durant la grossesse ne | - Population connue
and behavioral troubles (cognitifs et partir I’enfant : suffisent pas a expliquer les pour une forte
characteristics of comportementaux) chez les d’études troubles cognitifs et les prévalence de
children with enfants atteints de ’ETCAF épidémiologi | et les variables démographiques troubles du comportement I’ETCAF
fetal alcohol (N =561 enfants atteints de ques maternelles suivantes :faible éducation chez les enfants ETCAF. - (certaines meres
spectrum disorders. | 'ETCAF et enfants témoins ainsi | (cohortes maternelle, faible statut socio- d’enfants atteints
2013 Afrique sud que leurs meres respectives ). rétrospective | économique et résidence en milieu Il est utile de repérer certaines | pourraient elles-

s et études rurale (B = 3,83, p <0,05) caractéristiques mémes étre affectes)

(73)

cas témoins).

et les variables physiques :petite taille,
petite circonférence de la téte et faible
poids (B = 2,70, p <0,05)

démographiques et certains
traits physiques maternels.

Maternal nutritional | Comparer I'état nutritionnel de 57 | Cas-témoin. | Pratiquement toutes les méres avaient L’IMC maternel est le plus fort | - Rétrospectif
status as a meres sud-africaines d'enfants des déficiences en micronutriments indicateur corrélé a la présence | - Population a forte
contributing factor atteints de troubles du spectre de (apports quotidiens recommandés). de PETCAF chez I’enfant dans | prévalence de
for the risk of fetal l'alcoolisation feetale (ETCAF) cette étude. I’ETCAF
alcohol spectrum avec 148 meres de témoins. Pas de différences concernant I'apport
disorders.2016 alimentaire total, mais les meres témoins
Afrique du sud ont un IMC moyen plus élevé que les
meres d’enfant ETCAF.

(85)
Maternal risk factors | Analyse des entretiens maternels | Cas témoin Les meres d'enfants atteints de 'ETCAF | L'analyse en régression - Rétrospectif
for fetal alcohol (N =905) issus d’une étude cas- (recueil de sont beaucoup plus a risque : d’étre plus | logistique multiple indique que
spectrum disorders témoins dans une population I’exposition | petites; d’avoir un IMC plus €élevé; le facteur de risque le plus - Autodéclaration,
in a province in d’enfants italiens en CP. rétrospectif d’étre mariés a un homme ayant des fortement corrélé a la présence | risque de biais de
Italy.2014 N =7ans problémes avec la justice; de signaler de P’ETCAF chez I’enfant est | sous-estimation
ltaly L’objectif principal était de post-partum). | une consommation trois mois avant la I’existence de troubles de

déterminer la prévalence de grossesse; et au moment de 1’entretien; I’usage d’alcool chez un
(86) I’ETCAF dans la région du et d’avoir des problemes d'alcool dans membre de la famille

Lazio (Rome).

leur famille.

(risque 9 fois plus important
OR=9.14[IC=1.6-50.7])
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Auteur /titre/années | Objectif /population Type d’étude | Résultats Eléments de réponses Limites
Maternal risk factors | Examiner /évoquer les facteurs de | Revue de Le risque maternel inclus les facteurs Le risque pour une mere Faiblesse
for fetal alcohol risque maternels corrélés a la littérature comportementaux propres au mode de d’avoir un enfant atteint de méthodologique
spectrum disorders: | présence de I’ETCAF chez narrative. consommation d’alcool (quantité, a la I’ETCAF est
not as simple as it I’enfant a travers la littérature. fréquence et période d'exposition a multidimensionnel et nécessite
might seem.2011 I'alcool), les caractéristiques physiques encore des recherches pour
USA (age, la taille de la mére; 1’état éclaircir I’impact de chaque
nutritionnel) démographiques (niveau facteur.
(74) socio-économique) et génétiques
(métabolisme), I’ histoire obstétricale
(gestité, parité), et d’autres antécédents
(dépression; usage de drogue).
Maternal risk factors | Etudier les facteurs de risque Cas —témoins | A partir des interviews maternelles les La sévérité des troubles est - Rétrospectif
for fetal alcohol maternels chez les méres (rétrospectif) | différences significatives observées plus grande chez les enfants - Auto-déclaratif (biais
syndrome and partial | d’enfants SAF et SAF partiel dans concernent le mode de consommation, le | ayant des méres plus agées et | sou estimation)
fetal alcohol une communauté sud-africaine. niveaux socio-économique et éducatif, le | plus petites de tailles avec un - La prévalence
syndrome in N = 72 enfants de CP (SAF ou lieux de résidence (plus en campagne), niveau socio-économique déclarée la plus élevée
South Africa: A third | SAFp) sont comparés a 134 la gestité, la parité, la consommation inférieur et une grossesse de SAF dans le monde
study.2008 témoins (randomisation). d’alcool du partenaire, le tabagisme. tardive (non primipares).
Afrique du sud
(75)
Maternal risk factors | Analyse statistique (a partir Cohorte Les régressions logistiques séquentielles | Dans un modele d'équation - Rétrospectif

predicting child
physical
characteristics and
dysmorphology in
fetal

alcohol syndrome
and partial fetal
alcohol
syndrome.2011
Afrique du sud

(61)

d’études de cohortes précédentes)
afin de déterminer le poids de
différents indicateurs potentiels
du risque de troubles liés a
I’alcoolisation feetale chez
I’enfant.

transversale
et étude cas-
témoins.

montrent que les mesures de
consommation maternelle sont les plus
puissants prédicteurs d’anomalies
physiques chez I’enfant (R2 =30, p
<0,001), suivies des données
démographiques maternelles (R 2 = 24,
p <0,001), puis des données physiques
maternelles (R 2 =15, p <.001) puis les
variables obstétricale (R 2 = 06, p
<.001).

structurelle construit pour
prédire I’influences de
différentes variables
maternelles sur les
caractéristiques physiques de
I'enfant : le niveau de
consommation d’alcool durant
la grossesse est le facteur
prédicteur le plus important.

- L’analyse concerne
uniquement les
répercussions
physiques d’une EPA.
Hors les troubles
neurocomportementau
X peuvent étre séveres
méme en I’absence de
dysmorphie chez
I’enfant.
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Auteur /titre/années

Objectif /population

Type d’étude

Résultats

Eléments de réponses

Limites

Neurobehavioural Analyser 1’évolution neuro- Revue de L’étude longitudinale 415 personnes Revue de littérature qui Revue de littérature
outcomes of développementale des enfants littérature (4gés de 6 a 51 ans) atteintes ’ETCAF | souligne la nécessité de plut6t narrative
children with fetal atteints de ’ETCAF (du point de a identifié 5 facteurs protecteurs : dignostiquer et de prendre (méthodologie)
alcohol spectrum vue comportemental, intellectuel avoir un milieu de vie stable, en charge les enfants avec focalisée sur les
disorders: A et adaptatif) et dégager les I'absence de violences domestique , une EPA avant I’Age de 6 travaux de Anne
Canadian facteurs de risque et les facteurs la prise en charge précoces des troubles | ans. Streissguth et ses
perspective. protecteurs pour la survenue de du développement et collegues (2004).
.2008 surhandicap. le diagnostic avant 6 ans.
Canada
(113) 3 facteurs de risque sont dentifiés :

étre diagnostiqué avec I’ETCAF (plutot

que SAF);

avoir un QI supérieur a 70;

avoirs des scores plus éleves sur les

échelles d’évaluation des troubles du

comportement en contexte d’EPA.

Un autre FDR potentiel est la

« vulnérabilité a la manipulation ».
Predictors of alcohol | Identifier les facteurs de risque Cohorte Une régression logistique multiple Les caractéristiques - Pas de groupe de

use prior to
pregnancy
recognition among
township women in
Cape Town, South
Africa

2011
Afrique du sud

(91)

associés a la consommation
d'alcool avant la reconnaissance
de la grossesse.

(N =619 femmes noires /
africaines enceintes agées de 18 a
41 ans résidant en périphérie de
Cape Town)

prospective.

montre une corrélation entre la
consommation d'alcool avant la
reconnaissance de la grossesse et :

I’age jeune, le célibat, les meilleures
conditions de vie, le tabagisme, la
reconnaissance tardive de la grossesse,
un plus grand nombre de partenaires
sexuels et une incidence plus élevée de
violences conjugales.

Les symptbmes dépressifs étaient
présents chez les consommatrices
d’alcool.

démographiques, la
reconnaissance tardive de la
grossesse, les violences
conjugales, les comportements
sexuels a risque doivent étre
dépister chez les femmes en
age de procréer / enceintes
car ils sont corrélés aux risques
d’une grossesse exposée a
I’alcool.

comparaison

- Auto déclaration

- Forte prévalence de
I’alcool durant la
grossesse dans le pays.
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Auteur /titre/années

Objectif /population

Type d’étude

Résultats

Eléments de réponses

Limites

Pregnancy and Déterminer les risques pour Revue de Le SAF se produit dans environ 5% des | Les femmes étaient plus Les études sont
alcohol: occasional, | I’enfant d’une consommation littérature. cas lors d’une exposition réguliére > 5 susceptibles de réduire leur souvent hétérogenes et
light drinking may d’alcool durant la grossesse. verres standard par jour. consommation si elles étaient | ne prennent pas
be safe.2012 Il existe un risque de problémes informées des risques pour toujours en compte les
France cognitifs et comportementaux chez leur grossesse et leur enfant | facteurs de confusions
I’enfant pour une consommation > 2 a plusieurs reprises plutdt que | potentiels.
(68) unités standard par jour. lors de la remise d’une notice
La consommation d'au moins 4 unités d’information.
standard par semaine augmente le risque
de déces néonatal précoce.
Des études sur 57 000 grossesses avec
consommation d'alcool minime ( moins
d’un verre par jour) n'ont montré aucun
effet sur le risque de malformations.
Pregnancy and Déterminer la prévalence, les Enquéte de 1,9% des femmes en age de procréer de | Les populations de femmes Basés sur I’auto-
drinking among tendances et les corrélats de la cohorte cas 12 a 44 ans dans la population générale | enceintes délinquantes sont déclaration
women offenders consommation d'alcool chez les témoins étaient enceintes, contre 4,7% des plus a risque d’exposer leur
under community delinquantes en probation ou en (prospectif) | femmes délinquantes. enfant a I’alcool durant la
supervision in the libération conditionnelle aux Ces dernieres sont souvent issues de grossesse.
united states: 2004- | Etats-Unis minorités avec niveau socio-économique
2008. (N = 6,499 femmes enceintes bas et sont 3 fois plus susceptibles L’usage de drogues est plus
2012 USA entre 2002 et 2008 agées de 12 a d’avoirs une consommation d’alcool a fréquent chez ces femmes
44 ans dont 320 délinquantes) risque durant leur grossesse (2 verres enceintes buveuses
(92) standards/j). delinquantes.
Prenatal alcohol Examiner les relations entre la Enquéte cas | Les enfants étaient 2 fois plus Les troubles du langage - Rétrospectif
exposure dose (quantité ?), le profil et le témoins susceptibles de ne pas atteindre les (lecture et écriture) sont plus - Auto-déclaration

and educational
achievement in
children aged 8-9
years.

2013
AUSTRALIE

(67)

moment de I'exposition prénatal a
I'alcool et les résultats en lecture,
écriture, orthographe et
mathématiques chez les enfants
agés de 8 a 9 ans.

N = 4056

rétrospectifs.

résultats de référence pour la lecture
apres une forte exposition a I'alcool
prénatal au cours du premier trimestre
(Aor=2,26; [IC: 1,10-4,65]) et pour
I'écriture lorsqu'ils étaient exposés a
une consommation excessive d'alcool
pendant la phase tardive de la grossesse
(@OR=2,35; [IC: 1,04-5,43]).

fréquents chez les enfants agés
de 8-9 ans exposé a I’alcool
(forte exposition soit 7
verrespar semaine, ou au
moins 5 verre en une occasion)
durant la grossesse.

Ces résultats ne sont pas
retrouvés pour une faible
consommation durant la
grossesse.
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Auteur /titre/années | Objectif /population Type d’étude | Résultats Eléments de réponses Limites

Prenatal alcohol Etudier les associations entre la Etude de 1,1% ont au moins une anomalie classée | La consommation lourde - Basé sur I’auto-

exposure and risk of | quantité ,le mode de cohorte comme ARBD. durant le premier trimestre (au | déclaration

birth defects. consommation maternel, le rétrospective | Dans les analyses ajustées a I'age moins 5 verres par occasion 1
moment de I'exposition prénatal a | (transversale) | maternel, a I'état matrimonial, a la fois (ou plus) par semaine ; - Repérage

2010 I'alcool et les anomalies parité, au revenu, au tabagisme et a la Ou au moins des 7 verres par uniquement a la
congénitales chez I’enfant a la consommation de drogues pendant la semaine) ont 4 fois plus de naissance

(62) naissance. grossesse, les femmes qui ont beaucoup | risque de donner naissance a

N = 4714 femmes australiennes
ayant accouchées entre 1995 et
1997

bu au premier trimestre ont pres de 4
fois plus de risque de donner naissance a
des enfants atteints d'ARBD (OR=4,57).

un enfant atteint d’une
anomalie congénitale liée a
I’alcool.

Prenatal alcohol Analyser les données de littérature | Revue de Les enfants atteints de 'ETCAF sonta | Parmi les facteurs protecteurs : | Revue narrative
exposure as a risk publiées entre 1968 et 2006 littérature. risque de troubles du comportement et avoir un foyer stable, avoir été
factor for concernant troubles du de troubles neuro-développementaux diagnostiqué SAF ou ETCAF
dysfunctional comportement et EPA. bien que les facteurs environnementaux | avant I’dge de 6 ans, ne pas
behaviors: the role of jouent un réle supplémentaire (aux avoir subi de maltraitance,
the pediatrician. 1ésions cérébrales induites par 1’alcool). | avoir un bon environnement
familial entre 8 et 12 ans, avoir
2008 intégré un programme
spécialisé dans la pris en
(111) charge du handicap et des
troubles du développement,
avoir un profil diagnostic de
SAF, ne pas manquer des
besoins quotidiens de base.
Prenatal exposure to | Déterminer I’impact du binge Cohorte Aprés ajustement, le binge drinking Le binge drinking pendant la | Auto-déclaration

binge pattern of
alcohol
consumption: mental
health and learning
outcomes at age 11
2014 UK

(66)

drinking (au moins 4 verres par
jour au moins en une fois) durant
la grossesse sur la santé mentale
de I’enfant 4gé de 11 ans (évalué
par les parents et par les
enseignants).

(N= 4 610) et (n =4 274)

prospective
Etude
prévalence.

pendant la grossesse est associé a des
problémes de santé mentale plus
importants (en particulier I'nyperactivité
/ inattention) chez les filles a I'age de 11
ans.

Les troubles ont été évalué par des
guestionnaires aux parents.

grossesse peut augmenter le
risque de problémes de santé
mentale chez les enfants et
réduire les performances
scolaires, méme si les niveaux
moyens quotidiens de
consommations maternelles
d'alcool sont faibles.
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Auteur /titre/années | Objectif /population Type d’étude | Résultats Eléments de réponses Limites
Prevalence and Evaluer la prévalence et les Etudes cas Les tests cognitifs et comportementaux | Les facteurs de risque - Rétrospectif
characteristics of caracteéristiques des enfants témoins ont discriminé les enfants cas des maternels : niveau de scolarité,
fetal alcohol atteints de SAF et de SAF Partiel | (recueil enfants contr6les (12 des 14 petite taille, la reconnaissance | - Evaluation
syndrome and partial | ainsi que les caractéristiques rétrospectif instruments). tardive de la grossesse, rétrospective
fetal alcohol maternelles associées a la exposition). antécédents de dépression,
syndrome in a Rocky | consommation d’alcool durant la La prévalence de SAF de cette consommation marijuana et de | - Les enfants controlés
Mountain Region grossesse. communauté est de 2,9 a 7,5 pour 1000, | la méthylamphétamine initialement pourraient
City le SAF partiel est de 7,9 a 17,7 pour pendant leur grossesse. étre également exposés
2015 USA N= 1278 enfant 4gés de 7 2 8 ans 1000 et la prévalence combinée est de pour certains (biais de
inscrit dans les écoles de la région 1,1a25%. classification)
(69) entre 2007 a 2009 (parents
consentant a partiviper).
Prevalence and Evaluer la prévalence et les Etude de 54,8% ont déclarées boire dans le mois Facteurs prédicteurs de Etude sur 2 centres
predictors of facteurs prédicteurs de la cohorte avant la conception et 12,9% ont consommation : hospitaliers impliqués

maternal alcohol
consumption in
2 regions of
Ukraine. 2014

(80)

consommation d'alcool par les
femmes enceintes en Ukraine.

(N =11 909 femmes entre 2007 et
2012 consultant dans un centre de
dépistage dans 2 régions).

prospective.

consommeées au moins 3 boissons
pendant au moins une fois pendant cette
période.

Au cours du dernier mois de grossesse,
46,3% ont signalé une consommation
d'alcool et 9,2% ont consommeées au
moins 3 verres en une occasion.

faible gestité, étre célibataire,
vivre en concubinage, ou
séparés, faible niveau
d’éducation, tabagisme, un
jeune age lors de l'initiation de
la consommation d’alcool et
un score plus élevé sur le test
de dépistage TWEAK.

dans un programme de
prévention de
I’ETCAF

(non représentatif de la
population générale)

Prevalence of
Ethanol Use Among
Pregnant Women in
Southwestern
Uganda. 2015
Canada

(52)

Déterminer la prévalence et les
facteurs prédicteurs de la
consommation d’alcool chez les
femmes enceintes suivies dans un
hépital régional du sud-ouest de
I'Ouganda.

(N= 505 septembre a nov 2013)

Cohorte
prospective.

La consommation réguliere durant la
grossesse concernait 3,2% des femmes
et le binge drinking 6,3% des méres.

Peu de nouveaux- nés testés étaient
positifs pour les FAEE dans le
méconium en comparaison avec la
consommation rapportée lors des
interrogatoires.

Caractéristiques des femmes
consommant durant la
grossesse : la consommation
avant grossesse, le niveau
d’éduction était négativement
associé la consommation
durant la grossesse, la
consommation du partenaire et
une faible perception des
risques liés a I’alcool.

- Etude uni centrique
- Population d’étude
(hépital uniguement)

156




Auteur /titre/années

Objectif /population

Type d’étude

Résultats

Eléments de réponses

Limites

Prevalence

of Fetal Alcohol
Syndrome in a South
African City with a
Predominantly Black
African
Population.2015
Afrique du sud et
USA

La prévalence du SAF dans une
ville Sud-africaine, 2 banlieues
urbaines avec une population
majoritairement noire africaine, 2
ethnies majoritaires.

(N=1 503 éléves de CP)

Cohorte : cas
témoins
(exposition
rétrospective

)

83 cas diagnostiqués de SAF (5,5%,
[IC=4,4 a6,8]) et 96 cas d’enfants
atteints de I'ETCAF (6,4%, [IC=5,2 a

Le taux de mortalité maternelle était
plus élevé chez les meres de 1’ethnie
habitant Galeshewe

Les mére d’enfant ETCAF ont
un age plus avancé et un IMC
plus élevé gque celles d’enfant

SAF.

Afrique sud =
population avec le plus
fort taux de 'ETCAF
et faible niveau socio-
économique (validité
externe)

(78)
Rates of fetal alcohol | Etudier la prévalence des Etude 15 échantillons de méconium étaient Les nourrissons nés dans une - Petit effectif
exposure among grossesses exposées a ’alcool transversale | positifs sur 50 soit 30 % de la unité obstétricale a haut risque | - Etude uni-centrique
newborns in a high- | dans une unité a haut risque petite population. ont un risque 12 fois plus élevé
risk obstetric obstétrical au Canada a partir d’un | cohorte. Cette proportion est supérieure a celle d’étre dépistés positifs pour
unit.2010 Canada test méconiale. d’une étude précédente réalisée en I’EPA (2éme et 3éme
population générale (2,5%). trimestre) que les nourrissons

(94) (Province Ontario N =50 nés dans la population

nouveau-né) générale.
Risk factors for Examiner les facteurs de risque et | Etude de Les analyses (modeles de régression Les résultats soulignent Faible effectif,
behavioural de protection associés aux cohorte. linéaire ajusté pour I’4ge, le sexe et le I’importance de dépister et étude unie centrique,
problems in foetal problémes de comportement des QI) montre que le faible score de prendre en charge le plus tét pas de groupe témoin.
alcohol spectrum enfants et des adolescents ayant dysmorphie est fortement associé aux possible les enfants atteints de
disorders. un EPA. troubles du comportement de la santé I’ETCAF sans signes
. 2011 mentale. dysmorphiques.
Finlande (N=73 enfants ETCAF)
(112)
Risky single- Examiner le concept de la Revue de Les effets couramment attribués a la Si plusieurs auteurs ont - Narratif
occasion drinking: consommation excessive d'alcool | littérature RSOD pourraient étre les effets d'un soulignés le lien entre I’ - Faiblesses
bingeing is not (mesure d’une consommation narrative. mélange de consommations ETCAF et la consommation méthodologiques

binging2011 UK

(53)

occasionelle a risque (RSOD)) et
montrer son impact sur la
survenue de certains problémes de
santé comme I’ETCAF.

occasionnelles a risque et d'une
consommation réguliére de volumes
importants (RSOD fréquent et
répétitive).

occasionnelle excessive

maternelle ; le risque de ce
mode de consommation réside
trés certainement dans sa

fréquence/régularité.
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Auteur /titre/années

Obijectif /population

Type d’étude

Résultats

Elément de réponses

Limites

Screening and
referral to identify
children at risk for

Rechercher de nouvelles
méthodes de dépistage de
I’ETCAF répondant aux criteres

Une revue
systématique
de la

Sur 1392 articles, 2 méthodes définies
comme prometteuses dans le contexte
canadien en plus des 5 retrouvées en

Une longueur de fente
palpébrale inférieure a 2 écart-
type par rapport a la moyenne

Suites aux criteres
d’inclusions restrictifs
certaines méthodes

FASD: Search for défini par un groupe de pédiatres | littérature 2008 : d'age est tres spécifique de intéressantes ont été
new methods 2006- | Canadiens chargés de la mission publiée entre | - les nouvelles normes de Clarren et Al I'ETCAF. Cependant ce signe | écartées
2013. de prévention. janvier 2006 | pour la taille des fissures palpébrales en | n’est pas présent chez tout les
et juillet fonction de 1’4ge au Canada; enfants atteints. (physiologie des
2014 (L’évaluation des nouvelles 2013. - le Test de dépistage neuro- Des test mouvements oculaires
Canada méthodes devaient tenir compte comportemental (NST) de 4 & 6 ans de neurodéveloppementaux chez ’enfant ETCAF,
(103) des critéres de qualités d’un test Breiner et Al. permettant de discriminer les donnés de I’imagerie
de dépistage universel.) enfants ETCAF des enfants cérébrale et la mesure
témoins ou atteint de TDHA des métabolites
existent. d'alcool dans le sang
Ils n’ont été validés que sur néonatal)
des petits échantillons de
sujets.
Screening, Déterminer : Revue de A T'heure actuelle, les médecins Les risques liés a 'EPA Méthodologie
Diagnosing and - les effets tératogenes de ’alcool | littérature dépendent largement de ’anamnese augmentent par I’interaction de
Prevention of Fetal - les stratégies pour dépister la narrative. pour dépister les femmes a haut divers facteurs :

Alcohol Syndrome:
Is ThisSyndrome
Treatable?

2010

USA

(87)

consommation d’alcool chez la
mére

- les marqueurs biologiques d’une
exposition feetale a I’alcool

- les stratégies de prévention du
Syndrome d’alcoolisation foetale
(SAF).

risque de consommation d*alcool
pendant les grossesses. Les
questionnaires spécifiques sont une aide
au dépistage mais ont leurs limites. De
méme les bio-marqueurs spécifiques
d’une consommation d’alcool par la
mere ne reflétent pas le diagnostique
I’ETCAF.

I’augmentation de 1'age
maternel, la parité, I'histoire
d'abus d'alcool, la pauvreté, le
tabagisme, la consommation
de drogues, les carences
nutritionnelles et un mauvais
suivi prénatal.

Des facteurs génétiques
influencent cette
tératogénicité.
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Auteur /titre/années

Objectif /population

Type d’étude

Résultats

Eléments de réponses

Limites

The continuum of
fetal alcohol
spectrum disorders
in a community in
South Africa:
Prevalence and
characteristics in a
fifth sample.

2016

Afrique sud

(76)

Déterminer la prévalence et les
caractéristiques des enfants
atteints des troubles du spectre de
l'alcoolisation feetale (ETCAF)
dans une communauté sud-
africaine.

(5éme étude du genre ; N = 862
éléve de CP).

Etude cas
témoins
(recueil
rétrospectif
de
I’exposition).

Dans cette communauté, la prévalence
du SAF était de 59 a 79 pour 1 000 et
celles de I'ETCAF 17% a 23%.

Les facteurs de risque
maternels dans cette
population sont: 4ge avancé
lors de la grossesse; la petite
taille, faible poids et indice de
masse corporelle ; petit
périmétre cranien ; faible
éducation; faible revenu et
résidence rurale.

- Auto-déclaration de
la consommation
d’alcool

- Population avec de
trés fort taux
SAF/ETCAF

- Mode de
consommation marqué
par le binge drinking
dans cette population a
bas niveau Socio-
économique.

The Effects of Discuter les effets d’une EPA sur | Revue de L’impact de I’EPA sur la croissance Parmi les facteurs de risque Narratif, méthodologie
Alcohol on Fetal le développement neuro- littérature somatique et dysmorphie faciale sont maternels pour ’ETCAF les non explicite
Development comportemental de 1’enfant. narrative. spécifique. Cependant les effets de plus retrouvés :
2011.USA I'alcool sur le développement du cerveau | I'age > 30 ans, le groupe
sont les plus significatifs et les moins ethnique, le bas statut socio-

(79) bien élucidés. économique , I'existence d’un

enfant affecté dans la fratrie, la

dénutrition maternelle et le

terrain génétique

(polymorphisme de I’ADH).
The impact of Evaluer I'effet modérateur de I'dge | Etude de Les analyses de régression multiple par | L'impact (sur I’attention) Enfants exposées

maternal age on the
effects of prenatal
alcohol exposure on
attention.

2010

(82)

maternel sur les mesures de
I'attention dans d'une cohorte
longitudinale de 462 enfants nées
de femmes ayant des niveaux de
consommation d'alcool counnus.

cohorte avec
receuil

prospectif de
I’exposition.

étapes ont révélé une relation négative
entre les niveaux de consommation
excessive d’alcool et plusieurs mesures
d'attention chez ’enfant. 1l existait une
corrélation significative entre 1’age
maternel et la consommation excessive
d’alcool.

d’une consommation excessive
d'alcool pendant la grossesse
était plus important chez les
enfants nés de meres
consommatrice d’age avancé.

I’alcool mais pas de
diagnostic d’ETCAF
clairement établi
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Auteur /titre/années | Objectif /population Type d’étude | Résultats Eléments de réponses Limites
The remarkably high | Evaluer la prévalence de Cohorte Prévalence globale de I’épilepsie Les enfants atteints de Rétrospectif
prevalence of I'épilepsie ou des antécédents de rétrospective | (maladie ou épisode simple) étaient de | ’ETCAF présentent un risque
epilepsy and seizure | convulsions chez les sujets a partir des 17,7% dans cette population. Lorsque | important de crises
history in fetal atteints de I'ETCAF. dossiers les données étaient renseignées la convulsives.
alcohol spectrum médicaux. consommation au 1* trimestre ou a la Cette comorbidité semble
disorders.2010 (n =425 sujets agés de 2 a 49 consommation pendant les 3 trimestres | fortement associée a une
Canada ans). étaient les modes de exposition feetale consommation durant le

prédominants. premier trimestre de grossesse
(106) 0u une consommation durant

les 3 trimestres.

Using a single binge | Déterminer la capacité d’une Etude de 8% des femmes identifiees comme a Etude soulignant la nécessité - Basé sur I’auto-
drinking question question unique (combien de fois | cohorte risque selon le critere « nombre de tenir compte du mode de déclaration des

to identify Russian
women at risk for an
alcohol-exposed

avez vous consommeé 4 verres ou
plus en une seule occasion) a
identifier les femmes russes a
risque d’exposition prénatale a

prospective.

minimum moyen de verres par semaine
égale a 8.

Les deux tiers des femmes ne

consommation des femmes en
age de procreer et de I’intérét
de poser une question unique
sur ’alcoolisation excessive

femmes (possible
sous-estimation)

- Etude sur femmes en

regnancy.
20195 USX et I’alcool. satisfaisont pas les critéres AUDIT pour | occasionnelle. age de procréer et non
RUSSIE la consommation d'alcool a risque. sur des femmes

(n = 689 femme en &ge de Mais lorsqu’elles étaient enceintes
(55) procréer). consommatrices; 40 % du temps il

s’agissait de binge drinking.

Web-based Tester ’efficacité d’un outil de Essai 65% des femmes avaient un score T-Ace | Les résultats suggerent que des | Femmes ayant un
assessment and brief | dépistage et de prévention en randomisé positif (consommation a risque pour la évaluations détaillées et niveaux socio-
intervention for ligne, concernant consommation évaluant une | grossesse). interactives de la économique bas,
alcohol use in d’alcool avant la conception, chez | méthode de L’intervention a permis la réduction du | consommation d'alcool recrutée + suivi
women of des femmes a haut risque, en dge | prévention. nombre d'occasions de consommation peuvent étre suffisantes pour prénatal hospitalier
childbearing de procréer. risquées dans les 2 groupes (dépistage et | réduire la consommation (validité externe)

potential: a report of
the primary findings
2011 USA

(59)

(N =150 randomisées en deux
groupes de 75)

information suivi d’un feedback ou
non).

risquée, sans nécessité de
feedback. Le simple fait d’etre
interrogée peut induire le
changement des habitudes.
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Auteur /titre/années

Objectif /population

Type d’étude

Résultats

Eléments de réponses

Limites

Fetal alcohol
spectrum disorders
in Finland: clinical
delineation of 77
older children and
adolescents

Caractériser le spectre tératogéne
de l'alcool dans une cohorte
d’enfants atteints de I'ETCAF nés
entre 1984 et 1996, identifiés a
partir des registres des 3 hépitaux
pédiatriques spécialisés de la

Etude de
cohorte
rétrospective
(avec recueil
rétrospectif
et

Selon les critéres diagnostiques de
I’TOM ; sur les 77 sujets évalués, 73
(95%) ont recu un diagnostic de
PETCATF, et 4 (5%) avaient les
caractéristiques d’autres syndromes
poly-malformatifs non liés a 1’alcool.

42% avaient un parent au
premier degré ayant des
difficultés d'apprentissage
et/ou un trouble déficitaire de
I'attention avec hyperactivité
(sans rapport avec I'exposition

- Evaluation en partie
rétrospective de
I’EPA, hors seul 16 %
des enfants résidants
avec leurs parents
biologiques.

région d’Helsinki. prospectif). Plusieurs enfants ETCAF présentaient prénatale a I'alcool). Enfin, - Certaines données a
2006 FINLANDE N = 77 enfants agés de 8 a 20 ans, des critéres de dysmorphies 43% avaient un frére partir de registres
97 avec une moyenne de 13 ans. supplémentaires a ceux du SAF. diagnostiqué ETCAF. (exhaustivité + /-)
Epidemiology of Déterminer la prévalence de Etude Cas- | Prévalence, du SAF dans cette province | La prévention de ’ETCAF est | - Auto-déclaration
FASD inaProvince in | PETCAF dans une population Témoins de I'ltalie était de 3,7 a 7,4 pour 1 000 | possible dés I’Age scolaire et le | - Rétrospectif
ltaly: Prevalence and | g>enfants en primaire (CP). avec recueil | enfants. En ajoutant les enfants atteint de | dépistage « des troubles des

Characteristics of
Children ina Random
Sample of Schools

Etude en 3 phases, repérage d’un
retard de croissance ou de

rétrospectif
de

I’ETCAF la prévalence était de 1’ordrede
2,3a4,1%.

apprentissages et du
comportement » pourrait servir

problémes d’apprentissages ou de | ’exposition | La consommation d’alcool au moment de porte d’entrée dans la
2006 comportement, puis analyse de la | prénatale a de I’interview était significativement procédure de diagnostic et
ITALIE et USA dysmorphie faciale (cas et Ialcool. plus élevée chez les meres d'enfants prise en charge.
témoins par un généticien) , tests atteints d'ETCAF en comparaison avec
(77) neuropsychologiques et enfin les méres témoins, mais les taux de
diagnostic apres RCP consommation globale pendant la
N= 543 au total dont 67 enfants grossesse n'étaient pas significativement
témoins. différents.
Prenatal Alcohol Déterminer comment des Etude de L’exposition aux tératogeénes est repérée par | L’analyse révele une - Auto-déclaration de la
Exposure Patterns habitudes de consommation Cohorte des entretiens téléphoniques et les enfants association significative entre | consommation

and Alcohol-Related
Birth Defects and
Growth
Deficiencies:strA
Prospective Study
2012

USA

(60)

d’alcool précises (mode et timing)
peuvent influencer certains des
traits physiques chez I’enfant
exposé (dysmorphie et retard de
croissance du SAF).

N= 992 femmes et leurs enfants
examinés en moyenne a 1’age de
2,6 mois.

prospective.

sont examinés par un généticien a la
naissance

- si consomation pdt le 2¢™ trimestre, des
associations significatives sont trouvées
entre les caractéristiques « philtrum lisse,
faible poid et taille de naissance » et les
habitudes de consommation d’alcool
étudiées.

- Si consomation lors du 3¢™ trimestre, seul
la taille a la naissance était associée au
nombre moyen de verres par jour (RR 1,20
IC a95% 1,02 -1,41) et au nombre maximal
de boissons consommées en 1 occasion (RR
1,12).

le mode de consommation
durant les 6 premiéres
semaines post-conceptionelles
et les caractéristiques
physiques chez ’enfant.

- Concerne uniquement
les caractéristiques
physiques chez 1’enfant
exposé (pas d’analyse sur
le I’impact de 1’alcool
sur le développement
moteur)

- Possible biais de
confusion (certaines
femmes exposées a
d’autres agents
tératogenes possibles
(drogues, médicaments)
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Serment d’Hippocrate.

Au moment d’étre admise a exercer la médecine, je promets et je jure d’étre fidéle aux lois de ’honneur et
de la probité. Mon premier souci sera de rétablir, de préserver ou de promouvoir la santé dans tous ses

éléments, physiques et mentaux, individuels et sociaux.

Je respecterai toutes les personnes, leur autonomie et leur volonté, sans aucune discrimination selon leur état
ou leurs convictions. J’interviendrai pour les protéger si elles sont affaiblies, vulnérables ou menacées dans
leur intégrité ou leur dignité. Méme sous la contrainte, je ne ferai pas usage de mes connaissances contre les
lois de I’humanité. J’informerai les patients des décisions envisagées, de leurs raisons et de leurs
conséquences. Je ne tromperai jamais leur confiance et n’exploiterai pas le pouvoir hérité des circonstances

pour forcer les consciences.

Je donnerai mes soins a I’indigent et a quiconque me les demandera. Je ne me laisserai pas influencer par la
soif du gain ou la recherche de la gloire. Admise dans I’intimité des personnes, je tairai les secrets qui me
seront confiés. Regue a I’intérieur des maisons, je respecterai les secrets des foyers et ma conduite ne servira

pas a corrompre les moeurs.

Je ferai tout pour soulager les souffrances. Je ne prolongerai pas abusivement les agonies. Je ne provoquerai

jamais la mort délibérément.

Je préserverai I'indépendance nécessaire a I’accomplissement de ma mission. Je n’entreprendrai rien qui
dépasse mes compétences. Je les entretiendrai et les perfectionnerai pour assurer au mieux les services qui
me seront demandés. J’apporterai mon aide a mes confréres ainsi qu’a leurs familles dans I’adversité. Que
les hommes et mes confréres m’accordent leur estime si je suis fidéle a mes promesses ; que je Sois

déshonorée et méprisée si 'y manque.
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RESUME en francais :

Contexte : Dans le cadre du suivi des enfants en médecine générale, le praticien assure la prévention et
le dépistage des affections les plus courantes. Parmi les causes de troubles du développement, les
troubles liés a I’alcoolisation feetale (dont le syndrome d’alcoolisation feetale) constituent la premiére
cause de déficience intellectuelle non génétique en France. Il s’agit donc d’un probléme évitable.
Idéalement le suivi de I’enfant devrait étre renforcé devant toute suspicion d’exposition prénatale a
I’alcool.

Méthode : Notre travail a consisté en une revue narrative critique de la littérature, guidé par des grilles
validées pour I’analyse des articles. Nous avons interrogé diverses bases de données scientifiques afin
d’établir les principaux signaux d’alerte pouvant aider le praticien de premier recours a renforcer sa
surveillance clinique autour des cas a risque de troubles liés a 1’alcoolisation feetale.

Résultat : Cette recherche a permis de mettre en lumiere plusieurs éléments de réponse, souvent
accessibles a travers I’anamnése et I’examen clinique. Ces facteurs de risques présents avant, pendant
et/ou aprés la grossesse sont peu spécifiques. Il s’agit principalement du profil de consommation
d’alcool chez la mére ainsi que son état de santé ; de critéres sociodémographiques et familiaux ainsi
que de critéres propres a ’enfant.

Conclusion : Le dépistage de ’'ETCAF est accessible a tout professionnel de la périnatalité attentif aux
facteurs de risques identifiés. Néanmoins, de par leur complexité ; ces troubles impliquent
nécessairement une prise en charge pluridisciplinaire.

TITRE et RESUME en anglais :

Risk factors of fetal alcohol spectrunm disorders identified before, during and after pregnancy : a
litterature review

As part of the children follow-up in General medicine, the practitioner ensures the prevention
and detection of the most common diseases. Among developmental disorders, fetal alcohol
spectrum disorders (including fetal alcohol syndrome) are the leading cause of non-genetic
intellectual disability in France. It is a preventable problem. Ideally the child's follow-up should
be strengthened in suspicion of any prenatal exposure to alcohol.

Our work consisted in a critical narrative litterature review, guided by validated reading grids
for articles. We interviewed a number of scientific databases to identify the key alert signals that
can assist the primary care practitioner in strengthening clinical surveillance in at-risk fetal
alcohol spectrum disorders cases.

This research has brought to light several elements of response, often accessible through the
history and clinical examination. These risk factors present before, during and / or after
pregnancy are not very specific. It is mainly the alcohol consumption profile in the mother as
well as their health status; Socio-demographic and family criteria. We did also identify
characteristics specific to the child.

Screening for FASD is accesible to any perinatal professional or actor who is aware of these risk
factors. Nevertheless, because of their complexity, fetal alcohol spectrum disorders necessarily
involve multidisciplinary care.

MOTS-CLES : : Troubles liés a I’alcoolisation feetale / Exposition prénatale a 1’alcool / Grossesse /
Facteurs de risque / Médecine générale

DISCIPLINE : Médecine générale

INTITULE ET ADRESSE : Université de Bordeaux U.F.R des Siences Médicales
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