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Etat des connaissances

1.1 Définitions

La prématurité est définie comme une naissance avant 37 semaines d’aménorrhée (SA).

On classe les naissances prématurées selon le terme : prématurité tardive (entre

34 SA et 36 SA + 6j), prématurité modérée (entre 32 SA et 33 SA + 6j), grande prématurité
(entre 28 SA et 31 SA +6j) et I'extréme prématurité (avant 28 SA).

1.2 Epidémiologie

La prématurité est une problématique majeure de la périnatalité. En effet, c’est la deuxieme
cause de mortalité dans les 5 premieres années de vie, la premiére étant les causes
infectieuses. De plus, elle est liée a des troubles du développement chez I’enfant a moyen et
long terme. [1]

En France le taux de prématurité en 2010 était de 6,6% pour les naissances vivantes, soit
environ 53 000 enfants.

Ce taux stagne puisqu’en 2003 il était de 6,3%. [2] Dans le monde ce taux est plus important
et une augmentation est observée ces quinze dernieres années (9,6 % en 2005 et 11,1 % en
2010). Il faut noter qu’une majorité de ces naissances prematurées ont lieu en Afrique sub-
saharienne et en Asie du sud, qui sont des régions au taux de natalité trés fort [3]. Il faut
émettre des réserves sur ces chiffres car dans de nombreux pays du Sud la comptabilisation
des naissances prématurées est difficile : estimation du terme de grossesse imprécise, pas de

déclaration de naissance pour tous les accouchements.

1.3 Prématurité induite ou spontanée

On peut distinguer la prématurité induite de la prématurité spontanée.

Dans le premier cas, la naissance est décidée en raison d’une pathologie maternelle et/ou
foetale. Un déclenchement du travail ou a une césarienne entrainent ainsi une naissance avant
les 37 SA révolues. Il s’agit d’une prématurité consentie. Les conségquences d’une naissance a
un terme précoce sont a mettre en balance avec les risques pris par la prolongation de la

grossesse. Parmi les causes de prématurité induite on peut citer les pathologies vasculo-



placentaires de la grossesse, englobant la pré-éclampsie, I'hypertension gravidique,
I’éclampsie, avec ou sans retard de croissance in utero. Les autres indications classiques sont

les hémorragies et le placenta praevia principalement.

La prématurité spontanée correspond a I'Opposé, a une mise en travail avant le terme de la
grossesse. |l peut s’agir d’une situation de rupture prématurée des membranes ou d’une mise

en travail a membranes intactes.

La répartition des naissances prématurées selon le caractére induit ou spontané de la

naissance est la suivante : un tiers de prématurité induite et deux tiers de travail spontané

[1].

1.4 Etiologies de la prématurité spontanée

Le mécanisme de déclenchement spontané du travail a un terme prématuré est encore mal
connu. Il met en jeu de nombreux facteurs : anatomiques, immunologiques, biochimiques,

endocriniens, physiologiques, environnementaux et génétiques.

Nous ne savons toujours pas si le schéma est identique lorsque le travail se déclare
prématurément, ou si c’est un processus pathologique différent du déclenchement du travail

a terme. [4]

Un certain nombre de situations, que nous allons détailler, sont classiquement associées a une

mise en travail prématurée.

1.4.1 Les infections

Il peut s’agir d’infections générales, les infections urinaires, ou cervico-vaginales. C’est la cause

la plus fréquente des naissances prématurées (40%).

Des études sur le liqguide amniotique ont prouvé que I'infection était antérieure a la mise en

travail spontanée et non l'inverse comme on a pu le croire auparavant [5].



Les mécanismes infectieux mettent en jeu la production de prostaglandines que I'on sait étre

les médiateurs de déclenchement du travail [5].

La voie ascendante est la plus fréquente, c’est-a-dire via les germes présents dans le vagin qui
montent par le col de I'utérus. Romero et al. ont décrit quatre phases de I'infection :
I'infection vaginale par prolifération des germes, rendant les lactobacilles
minoritaires,
I’ascension des germes qui entrainent une infection chorio-déciduale, et une
réponse inflammatoire locale,
I'infection de la cavité amniotique (possible méme a membranes intactes),
I'infection fcetale : le liquide amniotique infecté touche I'arbre pulmonaire du
feetus, qui risque de développer des pneumopathies, responsables de détresse

respiratoire a la naissance et a long terme de séquelles neurologiques.

Les germes les plus fréquents sont Mycoplasma species, Gardnerella vaginalis, Escherichia Coli

et Streptocoque B [5].

L’infection est donc d’autant plus grave qu’elle touche le foetus et qu’elle se déclare t6t dans

la grossesse.

1.4.2 Distension utérine

Les grossesses multiples sont trés pourvoyeuses de prématurité spontanée, le taux de
prématurité parmiles grossesses gémellaires est de 41,7 % [2], ce qui est nettement plus élevé
que dans la population de grossesses singletons. L’hypothese est celle d’une inadéquation
entre le contenant (I'utérus) et le contenu (les foetus) qui augmente fortement le risque

d’accouchement prématuré.

L’hydramnios est également responsable d’une sur distension utérine. Il s’agit d’'une quantité
anormalement importante du liquide amniotique (mesure échographique de la grande citerne
> 8 cm). Comme dans le cas des grossesses gémellaires, c’est ici le contenu qui va distendre

I’utérus pouvant provoquer une mise en travail prématurée. [6]



1.4.3 Anomalies anatomiques

Les malformations utérines diminuent ou modifient le volume utérin, pouvant étre insuffisant
pour mener une grossesse a terme. On peut citer les utérus bicornes unis ou bicervicaux qui
sont les plus fréquents, les utérus unicornes, les utérus cloisonnés, ou les « utérus
Distilbene ». Ces malformations sont souvent associées a des difficultés de fertilité, des

dysménorrhées, des fausses couches a répétition et des accouchements prématurés [6].

La béance cervico-isthmique ou I'incompétence cervicale est présente chez 0,5% des femmes
enceintes, et est responsable de 10% des accouchements prématurés. C’est une anomalie des
fibres musculaires de Iorifice interne du col utérin qui ne peut plus jouer son réle de sphincter.
Cela entraine une incapacité a mener une grossesse a terme, provoquant des fausses couches
tardives, des accouchements prématurés et des ruptures prématurées des membranes. Cela
reléve soit d’une anomalie anatomique (hypoplasie cervicale et utérine, maladie des tissus
conjonctif comme la maladie d’Ehler-Danlos), ou d’un traumatisme suite a une conisation ou
suite a un cerclage du col. Enfin la derniére étiologie, qui est la plus mal connue, est

I'incompétence cervicale fonctionnelle. [7]

1.4.4 Le stress

Le stress a un lien avec la prématurité via I'activation de I'axe hypothalamo-hypophyso-
surrénalien maternel et fcetal.

Le stress maternel peut étre a la fois physique ou psychologique (le taux de prématurité
augmente chez les femmes en situation précaire ou subissant des violences conjugales par
exemple). Le stress fcetal est lui lié aux anomalies de circulation placentaire.

Le stress maternel et/ou feetal augmenterait la production de corticolibérine (CRH), ce qui

entraine une cascade des réactions : [4]



Production de CRH - Sécrétion d’ACTH ‘ Stimulation maternelle et

foetal du cortisol surrénalien

Augmentation rapide de
CRH circulant

Augmentation du taux d’cestrogenes Production de

placentaires / prostaglandines
\ Maturation du col

Contractions utérines

Sensibilisation du myometre
aux ocytociques

NAISSANCE PREMATUREE

Schéma 1 : Conséquences du stress maternel sur le déclenchement du travail

1.4.5 Facteurs génétiques

Plusieurs études ont prouvé un lien entre la génétique et les naissances prématurées.

L’étude Prédisposition héréditaire a I’'accouchement prématuré spontané, a été réalisée en
Ecosse en 2010 [8]. Dans cette étude, le fait d’avoir un antécédent d’accouchement prématuré
multipliait par 2 a 5 fois le risque d’accoucher a nouveau avant 37 SA, et ce d’autant plus que
le nombre d’antécédents augmente. Lorsqu’une femme donne naissance a plusieurs enfants
prématurés, la tendance est a ce que les naissances surviennent environ au méme terme. On
a pu aussi observer que les femmes qui sont elles-mémes nées prématurément, ou si 'une de
leur sceur a accouché prématurément, sont prédisposées a un accouchement avant terme.
Enfin, nous savons que les origines ethniques ont une influence sur le terme de naissance

(études principalement sur les populations américaines) : les afro-américaines ont plus de



risque d’accoucher prématurément que les femmes hispaniques, qui le sont-elles mémes plus

gue les caucasiennes. [4]

Pour ce qui est du génome paternel ces conséquences ne sont pas encore bien comprises. On
sait que pour que I'organisme maternel accepte la nidation puis le développement de I'enfant,
il doit développer une tolérance immunologique envers les antigenes du feetus (et donc ceux
du pére pour la moitié). Il semblerait que cette tolérance soit initiée par une stimulation
immunologique foetale (via celle du peére). Cela explique que la reproduction consanguine
induise des complications importantes de la grossesse, puisque lorsque les parents partagent
des antigénes du systéeme HLA, la stimulation a I'origine de la tolérance maternelle est

inadaptée et cela peut entrainer une mauvaise évolution de la grossesse. [4]

1.5Facteurs de risques de prématurite

En 2016, le CNGOF a publié ses recommandations annuelles pour la pratique clinique, ayant
pour theme la prématurité spontanée et ces conséquences [9].
Le CNGOF a choisi de ne pas aborder l'influence, sur la prématurité, de certains traitements

ou des pathologies chroniques ou de la grossesse.

1.5.1 Facteurs maternels

- Age maternel : le risque de prématurité est augmenté lorsque la mére a moins de 18
ans ou plus de 35 ans. Les femmes trés jeunes sont plutét sujettes a la prématurité
spontanée et les plus agées plutot la prématurité induite.

- Taille_maternel : une petite taille pourrait étre liée a une augmentation de la

prématurité mais ce lien est difficile a établir car li¢ & d’autres facteurs sociaux et
nutritionnels.

- IMC pré conceptionnel : un IMC supérieur a 30 kg/m? augmente le risque de

prématurité induite uniquement. Alors que la maigreur (IMC < 18,5 kg/m?) serait
associée a une augmentation de la prématurité globale, sans que I'on comprenne
encore les mécanismes responsables.

- Origine ethnique : comme vu précédemment, des études ont prouvé que les taux de

prématurité étaient plus élevés dans certaines ethnies que dans d’autres. Cependant



ces études n’ont été menées gu’aux Etats-Unis et n’ont pas été étendues a la France.
Il est donc compliqué de généraliser ces informations.

- Situation socio-économique : un faible niveau d’éducation, des faibles revenus et

I’environnement socio-économique (calculé a I'aide de différents indices) sont liés a
un sur-risque de prématurité. Mais il existe tant de liens entre les éléments de
situations socio-économiques, qu’il est compliqué de les étudier indépendamment.

- Antécédent de prématurité chez la mére : le risque de prématurité augmente lorsque

la mére est elle-méme née prématurément. Ceci n’est pas encore bien compris, mais

étaye I’hypothése du rble génétique dans la prématurité [9].

1.5.2 Antécédents gynécologiques et obstétriques

- Parité : peu d’études de bonne qualité ont été menées, et elles ont révélés des
résultats différents. Une méta-analyse menée en 2013 a partir des données de pays en
voie de développement [10], ainsi qu’une étude frangaise de 2010 [11], montrent que
le risque de prématurité est augmenté chez les nullipares. Cependant la premiére
étude a aussi conclu que ce risque était accru chez les grandes multipares (>3) par
rapport aux multipares de 1 a 2. A l'inverse I’étude menée en France n’a pas trouvé de
différence significative pour les grandes multipares, aprés ajustement sur les facteurs
de confusion.

- Antécédents de prématurités et de fausses couches tardives : le risque de prématurité

est augmenté en cas de présence de ces antécédents, d’autant plus si C’est un
antécédent de prématurité spontanée ou de RPM. Ce n’est pas directement la cause
de la prématurité, mais cela montre une situation « pathologique » qui persiste ou des
facteurs de risque toujours présents.

- Antécédents d’interruption de grossesse : un antécédent d’interruption chirurgicale

de grossesse (curetage ou aspiration), quel que soit le terme, augmente le risque de
prématurité par la suite.

- Intervalle entre les grossesses : il est clair qu’une période entre deux grossesses

inférieure a 6 mois augmente le risque de prématurité. Alors que pour un intervalle de

6 a 18 mois les résultats ne sont pas concordants, mais tendraient vers une



augmentation modérée des complications si I'intervalle est inférieur a 12 mois. Il
semblerait qu’un effet-dose soit observé.

- Vaginose bactérienne, grossesses multiples et malformations utérines : ces éléments

sont associés a un sur-risque de prématurité (se référer au chapitre « étiologies »).

- Assistance médicale a la procréation : il existe un lien entre prématurité et FIV (avec

ou sans ICSI). Ceci est en partie expliqué par une fréquence plus importante de
grossesses multiples, mais une augmentation de la prématurité a aussi été observée

avec des grossesses mono-foetales obtenues par des techniques de FIV [9].

1.5.3 Facteurs environnementaux

- Consommation de toxigues : une relation effet-dose est observée entre le tabac et la

prématurité. La risque de prématurité augmente en cas de consommation d’alcool
(plus de trois verres par jour), consommation de cocaine et de cannabis, d’autant plus
si elle est associée au tabac.

- Pollution atmosphérique : les résultats sont contradictoires pour I'exposition a la

plupart des polluants atmosphériques, sauf pour les particules fines ou une relation a

été établie [9].

1.5.4 Facteurs psychologiques

L’anxiété, la dépression et le stress maternels durant la grossesse sont liés a un risque

augmenté de prématurité.
Cependant pour ce qui est d’une dépression préalable a la grossesse, ou d’expériences
négatives dans I'’enfance, les résultats doivent étre confirmés car la littérature a peu

approfondi ces sujets [9].



Etude

2.1 Introduction

A la lecture des RPC, sur la prévention de la prématurité, publiées en 2016, on constate que
peu de données sont disponibles a propos du role des peres dans la survenue de la
prématurité. Il est cependant licite de s’interroger sur le role joué par ceux-ci considérant la
participation pour moitié sur le plan génétique dans le phénomene de procréation. Par
ailleurs, il est possible que le mode de vie de la mére se trouve influencé par celui du conjoint.
Une certaine logique sous-tend donc I'interrogation du réle du pére dans la survenue d’un

accouchement prématuré.

Que savons-nous aujourd’hui @ propos du lien entre les caractéristiques du pere et le
déroulement de la grossesse ? Les données de la littérature médicales sont pauvres. Le
principal facteur étudié est I'age paternel [9]. Il semble ainsi que les catégories d’ages
paternels extrémes, soient associées a un risque plus élevé d’accouchement prématuré.
D’autres facteurs tels que la taille, I'MC, le terme de naissance, I'ethnie, la catégorie socio-

professionnelle ou encore le poids de naissance du pere n’ont été que tres peu etudies.

2.1.1 La paternite

Le coté paternel est souvent peu analysé quand on parle de la grossesse. Nous allons donc
nous y intéresser et plus particulierement nous nous centrerons sur I’age paternel lors de la
grossesse, afin de comparer nos données avec celles de la littérature.

D’une facon globale, I'age du pére est un facteur qui intéresse peu la société. En effet, on
trouve tres facilement I’age moyen des femmes pour le premier enfant, ainsi que le nombre
d’enfants par femme. Le recueil des données est plus difficile chez les hommes, car, selon
I'INSEE, ils déclarent les enfants avec qui ils vivent et pas ceux avec qui ils n’ont jamais vécu.
Les sociologues expliquent aussi le fait que les hommes aient des enfants plus tardivement
gue les femmes car la société exerce sur eux une pression moins importante. Il y a moins de
« bornes sociales » d’age pour les péres, et la presse parentale rappelle, par exemple plus

souvent aux femmes les conséquences d’un age maternel éleve [12].



Une enquéte familiale de I'INSEE, parue en 2016 étudie I'age des parents (la plus grande partie
se portant sur la mere) [13]. Elle montre que les naissances « tardives », c’est-a-dire lorsque
la mere est agée de 40 ans ou plus, sont de plus en plus des premiéres naissances (26% en
2014 contre 17% en 1981). Ceci semble principalement lié au fait que dans la population
globale la naissance du premier enfant se décale et ceci depuis plusieurs dizaines d’années.
Ainsi, dans cette étude on notait que 5% des nouveau-nés en 2015 avaient une meére agée de
40 ans ou plus. Pour 93% d’entre eux, la mére était agée de 40 a 44 ans. Concernant les péres,
17% des nouveau-nés avaient un pére agé de 40 ans ou plus et 2% avaient un pére agé de plus
de 50 ans. En 2015, 3,8% des nouveau-nés avaient des parents tous deux agés de plus de 40

ans [13]. Ces données sont illustrées dans le Tableau 1.

Tableau | : Répartitions, en pourcentage, des nouveau-nés en 2015 selon I'age de leurs

parents, en France, d’apreés les statistiques de I'état civil [13]

Age du pére

R = A
Moinsde30ans | De30a39ans | De 40 449 ans
239 17,0 1.7 0,2

42,8

Moins de 30 ans
De30a39ans 3.4 374 10,0 1,2 52,0
40 ans ou plus 0,1 1.3 3,2 0,6 5.2

Ensemble 27,4 55,7 14,9 2,0 100,0

D’un point de vue historique, la paternité tardive (aprés 45 ans pour les sociologues [12]) n’est
pas un phénoméne nouveau. Entre le début du XX™e siécle et 1980, le taux de naissances dont
le pére était agé de 45 ou plus n’a fait que diminuer. Ce taux augmente, ensuite, de nouveau
sans pour autant atteindre les taux de 1900. En 1970, on observe 0,8% des naissances avec
une paternité tardive. Ce taux n’a fait qu’augmenter ensuite, pour atteindre en 2000, 2,5%.
Ces phénoménes s’expliquent notamment par la diminution jusqu’en 1980 du nombre de
familles nombreuses, contribuant ainsi largement a la diminution de I'ensemble des
naissances tardives. L’augmentation secondaire s’explique par I'augmentation des familles
recomposées. Ainsi les paternités tardives sont davantage liées aux familles recomposées.

Concernant les caractéristiques sociodémographiques des paternités tardives, on observait

qu’au milieu du XXéme siecle il s’agissait en majorité d’ouvriers non diplémés. Avec le temps,



on assiste a une hétérogénéisation des catégories socioprofessionnelles et une proportion de
plus en plus importante de paternités tardives chez les cadres et les diplomés de

I’enseignement supérieur [14].

2.1.2 Influence de I'age du pére sur la grossesse

Alors que les femmes possedent un stock de gametes stable depuis leur naissance, les
hommes ont la capacité physiologique a produire des gameétes tout au long de leur vie.
Cependant chez les hommes I'age altére la qualité des spermatozoides. Ainsi, méme si la
production de spermatozoides est continue de la puberté a la mort, et nécessite des divisions
cellulaires itératives, ces dernieres sont affectées par un taux de mutations spontanées
grandissant avec I'age de ’lhomme. S’y associent une diminution de la mobilité et du volume

des spermatozoides, ainsi qu’une diminution du taux de formes typiques [15].

Sur le plan du déroulement des grossesses, on remarque une diminution du taux de grossesse
et une forte augmentation du nombre de fausses couches quand I'dge du pere augmente et
cela en particulier apres 45 ans. Le taux de fausses couches est de 13,9% lorsque le pere est
agé de moins de 30 ans et il est de 34,7% a plus de 45 ans. Par ailleurs, on note un délai de
conception croissant avec I'age du pére. Le risque d’observer un délai supérieur a un an est
multiplié par trois lorsque ’hnomme est agé de plus de 40 ans, ce risque est encore augmenteé

si la femme a entre 35 et 39 ans [16].

Concernant I’enfant a venir, certaines études ont mis en évidence un lien entre le risque de
schizophrénie de novo et I'dge du pere. Ce risque est multiplié par quatre tous les 10 ans au-
dela de 25 ans pour le pére. Un age paternel avancé est également corrélé a un risque

augmenté de troubles bipolaires, d’autisme ainsi qu’un quotient intellectuel diminué [16].
Les hypotheses étayant ces liens relatent une diminution de I'efficacité des réparations de

I’ADN et une instabilité génomique grandissante avec le temps, mais aussi un réle accru des

facteurs environnementaux et des conditions de vie difficiles [15].
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Une revue systématique regroupant les résultats de 38 études différentes portant toutes sur
le lien entre des facteurs paternels et un faible poids de naissance ou une naissance
prématurée a été publiée en 2010 [17]. Les éléments paternels recueillis grace a ces études
étaient I'age paternel, la taille, I''/MC, le poids de naissance, la profession et le niveau scolaire,
ainsi que la consommation d’alcool. Cela a permis de tirer des conclusions sur la relation entre
I’age paternel et les faibles poids de naissance. Il existait ainsi une augmentation des risques
en cas d’ages extrémes, c’est-a-dire les ages inférieurs a 20 ans ou supérieurs a 40 ans. De
plus, ces études ont montré des résultats variés pour ce qui est du lien entre I'dge du pere et
les naissances prématurées. L'influence de I'age du pere sur I'issue des grossesses, serait liée
au fait que les génes paternels s’expriment au sein du placenta, mais le risques de mutations

est plus élevés chez les hommes jeunes ou matures [17].

Dans une autre étude menée aux Etats-Unis entre 1989 et 2005, on affirme que la croissance
et le développement placentaire sont influencés par I'expression des genes paternels, ce qui
rend plausible I'hypothese selon laquelle un age paternel avancé induirait des événements
indésirables sur la grossesse [18]. Dans cette étude, sur 735 744 naissances colligées, lorsque
I’age paternel était supérieur a 45 ans, il y avait un risque accru de 48 % de mortinatalité, de
19 % de PAG, de 13 % de prématurité, de 29 % de grande prématurité (<33 SA),
comparativement a la tranche d’age de référence comprise entre 25 et 29 ans. Ces risques
étaient réduits dans la catégorie des peres agés de 30 a 39 ans. A I'inverse pour les péres de
24 ans ou moins, ces risques augmentaient. On observe donc une courbe en «J», qui
montreraient les risques de prématurité, de petits poids de naissance et de PAG en fonction
de I'age paternel. De plus, un effet-dose modéré entre I'age du pére et les complications
obstétricales (placenta preevia et hypertension artérielle gravidique principalement) était

observé dans cette étude.

Deux études menées respectivement au Danemark et en Italie en 2006 et 2005, montrent que
I"'augmentation de I'age paternel influence principalement le risque de grande prématurité
(<32 SA) et de fagcon moindre la prématurité modérée. La premiere étude a été effectuée sur
les données de naissances de singletons en ltalie pour des méres agées de 20 a 29 ans, entre
1990 et 1998, ce qui équivauta 1 510 823 cas [19]. Les éléments ont été étudiés sur un modele

de régression logistique dans les classes d’age paternel, apres ajustement sur les facteurs de
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confusion qui étaient le niveau d’éducation des parents, le sexe fcetal et I'année de naissance.
La principale limite de cette étude était le faible nombre de covariables inclues, notamment
les conditions de vie, les antécédents gynéco-obstétriques et la présence de complications de
la grossesse. Le systeme de recueil de données utilisé rendait impossible la collecte de ces
informations. Dans la seconde étude, les données de naissances ont été colligées au Danemark

entre 1980 et 1996 selon la méme méthodologie que dans I’étude précédente [20].

On notera qu’en France, aucune étude n’a porté sur cette thématique. C’est pourquoi nous
avons voulu réaliser une étude rétrospective au CHU de Caen entre 2012 et 2016 afin de

déterminer I’existence d’un lien entre I’age paternel et le terme d’accouchement.

L’objectif de notre étude était donc de savoir si I'age du pére était un facteur de risque
d’accouchement prématuré.

Notre hypothése principale était que le terme de naissance diminuerait lorsque I’age du pére
augmente, principalement apres 45 ans. Notre hypothese secondaire était que, de fagon plus

modérée, le terme de naissance diminuerait aussi avec un age paternel inférieur a 20 ans.

2.2 Matériels et méthodes

Il s’agissait d’une étude rétrospective réalisee dans un seul centre hospitalier francais

comportant une maternité de niveau lll (le CHU de Caen).

Nous avons étudié les dossiers médicaux des accouchements dans cette maternité de janvier

2012 a décembre 2016, soit une période de 5 ans.

Toutes les naissances au CHU de Caen, entre janvier 2012 et décembre 2016 ont été incluses
dans cette étude.

Ont été exclues de la population : les grossesses gémellaires ou de haut rang, les femmes
présentant une béance cervicale ou une malformation utérine, ainsi que les femmes ayant
déja au moins un antécédent d’accouchement prématuré, et celles qui étaient prises en

charge pour une interruption médicale de grossesse.
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Ce choix a été dicté par la nécessité de pondérer I'effet des facteurs de risques majeurs

d’accouchement prématureé.

De plus, les dossiers dans lesquels I’age du pére n’était pas renseigné ont été écartés.

Cela nous a permis d’étudier au total 10 957 dossiers.

Les données nécessaires a la réalisation de cette étude ont été recueillies grace a I’exploitation

de la base de données informatisées 4D OBSTETRIQUE®.

Les différentes caractéristiques maternelles recueillies pour chaque dossier étaient :

L’age

L’origine ethnique

L'IMC

La catégorie socio-professionnelle

La prise durant la grossesse de tabac, d’alcool et des stupéfiants

La gestité et la parité avant cette grossesse

Pour ce qui est du péere, son age et la catégorie socio-professionnelle ont été retenus.

A propos de la grossesse et de I'accouchement ont été collectées les informations suivantes :

Le terme d’accouchement

La présence de probleme d’infertilité

La présence d’hydramnios (facteur de risque de prématurité majeur)
La voie d’accouchement

Le déclenchement du travail (maturation et déclenchement par Oxytocine)

La méthodologie employée a consisté a étudier I'age du pere dans la survenue d’un

accouchement prématuré en comparant le terme moyen d’accouchement dans les différents

groupes d’ages paternels.
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Les tests statistiques utilisés étaient des tests de corrélation de Pearson et test de corrélation
de Spearman.

Des tests ANOVA et des analyses Post Hoc ont également été réalisés afin d’analyser les
différences entre les groupes d’ages des peéres (utilisés lorsque I'on utilise plus que deux
groupes, or les ages paternels sont classés en cing groupes).

Enfin, des tests des effets intersujets permettaient de connaitre les effets sur I'age
gestationnel des autres variables recueillies.

Nous avons considéré une différence significative si le coefficient p était < 0,05. Ces tests ont

été réalisés au moyen du logiciel SAS®.

2.3 Résultats

2.3.1 Statistiques descriptives
2.3.1.1 Caractéristiques maternelles

Dans la population d’étude, I'dge maternel était en moyenne de 29,2 ans, avec une étendue
de 15 a 48 ans et un écart type de 5,2.

On dénombrait 95 patientes mineures soit 0,9%, 343 femmes de moins de 20 ans soit 3%, 289
femmes de 40 ans ou plus soit 2,6% et 8 femmes de 45 ans ou plus soit 0,07%. Ces données

sont illustrées sur le diagramme 1.
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Diagramme 1 : Age de la mere dans la population en pourcentage
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L’origine géographique était en grand majorité frangaise, avec 85,5% de la population (soit

9359 cas). L’ensemble des autres origines géographiques des femmes est illustré par le

Diagramme 2.

Pourcentage
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n=402
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n=154
1,4%
n=75
0,7%
Afrique Antilles et Asie
autres Dom-
Tom

Origine géographique

n=133
1,2%

Autre

Diagramme 2 : Répartition des origines géographiques de la population, hormis frangaise.

Parmi les femmes professionnellement actives, les employées qualifiées ou non étaient les

plus représentées (30,3%). Les femmes non actives représentaient 21,6 % de I'effectif. La

répartition des différentes professions des femmes est illustrée sur la Diagramme 3.
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Diagramme 3 : Répartition des catégories socio-professionnelles dans la population des méres.



Concernant le tabagisme durant la grossesse 21% des patientes ont consommé du tabac. On
comptait 14,6% (1604 patientes) qui ont fumé moins de 10 cigarettes par jour, et 6,1% (669

femmes) 10 cigarettes par jour ou plus.

Les toxiques intraveineux ont été utilisés par 9 femmes, ce qui représente 0,1% de la
population d’étude, et 205 patientes ont consommé d’autres toxiques, sans précision, c’est-
a-dire 1,3%.

Une large majorité de femmes n’avait pas consommeé d’alcool durant la grossesse (98%).
Parmi les autres, 1,9% en avaient consommé occasionnellement (205 patientes). 0,1% des

femmes déclaraient avoir bu au moins 40 cl d’alcool par jour (9 femmes).

L'IMC moyen avant la grossesse était de 23,9 kg/m?, avec un écart type de 5,2. Ainsi une
majorité de femme de la population (62,7%) avait un IMC normal. Les autres classes d’'IMC

sont réparties comme présenté par le Diagramme 4.
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Sous poids Normal Surpoids Obésité Obésité Obésité
modérée sévere morbide
Classes d'IMC

Diagramme 4 : Répartition des classes d'IMC dans la population des méres

2.3.1.2 Antécédents

L’étendue de la gestité avant grossesse était de 0 a 12. Les nulligestes représentaient 42% de
la population (4600 cas) et les primigestes 27,6% (3019 cas). La répartition selon la gestité

est illustrée dans le Tableau Il.
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Tableau Il : Répartitions en nombre de cas et en pourcentage de la gestité avant grossesse

Gestité

0

O 00 N o u B W N P

S
N B O

Nombre de cas

4600
3019
1705
869
398
180
89
41
32
11
8
2
3

Pourcentage

42,0
27,6
15,6
7,9
3,6
1,6
0,8
0,4
0,3
0,1
0,1

<0,1

<0,1

Pour la parité, I'étendue était de 0 a 12. Les nullipares représentaient 50,6% de la population

(5541 cas). Les multipares étaient donc 49,4% et les grandes multipares (au moins quatre

accouchements antérieurs) représentaient 1,5% (167 patientes). Voici la répartition :

Tableau Il : Répartitions en nombre de cas et en pourcentage de la parité avant grossesse

Parité

0
1

A W N

00 N o U

Nombre de cas

5541

3586

1269

394

91
45
16
10

18

Pourcentage

50,6

32,7

11,6

3,6
0,8
0,4
0,1

0,1

<0,1

<0,1



2.3.1.3 Caractéristiques paternelles

L’age paternel moyen était de 32,4 ans, avec une étendue entre 15 a 67 ans, et un écart type

de 6,5. On observait 40 hommes mineurs, c’est-a-dire 0,4% de la population.

La répartition des ages paternels par tranches de 10 ans est illustrée dans le Diagramme 5.

n=5857
53,4%
o n=3644
w0 33,3%
o
c
[J}
[}
| -
>
o
o n=1190
10,9%
n=176
n=90
Q,
0,8% 1,6%
< 20 ans 20-29 ans 30-39 ans 40-49 ans >ou =50ans

Classes d'ages paternels

Diagramme 5 : Répartition des péres dans les classes d’ages

Dans la population d’étude, les péres étaient en majorité des ouvriers qualifiés ou non a 26,2%
(2869 péres). A noter que pour 2% des cas, les renseignements a propos de l'activité
professionnelle du pére n’étaient pas disponibles. La répartition des péres selon la catégorie

socio-professionnelle est illustrée dans le Diagramme 6.
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Diagramme 6 : Répartition des catégories socio-professionnelles dans la population des péres.

2.3.1.4 Grossesse et naissance

Mode de procréation
Les grossesses étaient obtenues spontanément pour 93,7% de la population (10 264 cas). Pour
le reste de la population, on observait 694 cas d’infertilité répartis selon leur origine de la
facon suivante :

Féminine non traitée 2,4% (268)

Féminine traitée 0,6% (67)

Masculine non traitée 0,8% (91)

Masculine traitée 0,7% (78)

Associée 1,3% (147)

SR :0,4% (43)

Présence d’un hydramnios durant la grossesse

La grossesse a été marqué par I'existence d’un hydramnios dans 183 cas soit 1,7%.



Terme de naissance

L’age gestationnel (en SA révolues) a la naissance était en moyenne de 39 SA, avec un écart
type de 2,1 et une étendue de 22 a 42 SA. Les termes de naissances de notre population

d’étude sont illustrés dans le Diagramme 7.
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Diagramme 7 : Répartition des termes de naissance en SA révolues

Les accouchements prématurés correspondaient a 833 cas soit 7,6% de la population. Au sein
des naissances prématurées les termes de naissance se répartissaient de la facon suivante

(Diagramme 8) :

21



n=>552 66,3%

Pourcentage

n=113 n=116
13,5% 14,0%

n=>52
2,0%
I

Tardive (34 SA a 365A + 6]) Modérée (32 SA a 335A + 6j) Grande (28 SA et 31 SA + 6)) Extréme (avant 28 SA)
Classes de prématurité

Diagramme 8 : Répartition des classes de prématurité
Accouchement

Pour ce qui est de la voie d’accouchement, 81,4% ont eu lieu par voie basse.

Un cinquieme sont donc des césariennes dont les circonstances sont les suivantes :
Césariennes en urgence pendant le travail : 49,4%
Césariennes programmées avant travail : 30,2%
Césariennes programmées pendant le travail : 3,2%

Césariennes avant travail en urgence : 17,2%

Le travail a été débuté par maturation du col de I'utérus dans 2041 cas, soit 18,7%.
Le travail a été déclenché artificiellement dans 11% des cas et les césariennes avant travail

concernent en tout 8,9% de I’ensemble de la population.

Au sein des naissances prématurées (n = 833), le travail spontané concerne 410 cas soit 49,2%.

La prématurité induite est donc de 50,8%, avec 423 cas.

2.3.2 Analyse statistique

Quel que soit le test statistique utilisé, une corrélation entre I'dge du pere et le terme de
naissance était observé (Tableau IV)



Tableau IV : Tests de corrélation entre age du pére et terme de naissance

AGE PERE  AGE GESTATIONNEL

AGE PERE Corrélation de Pearson 1 -0,29
Signification (p) <0,01
N 10957 10957
AGE PERE Coefficient de corrélation de 1 -0,38
Spearman
Signification (p) <0,01
N 10957 10957

Une décroissance du terme de naissance était observée avec I'avancé de I’age paternel a

I’exception de la classe d’age inférieur a 20 ans (Tableau V).

Tableau V : Terme de naissance en fonction des classes d’ages des péres

Classes d’ages Nombre de Moyenne du terme Ecart type du terme de
paternels (ans) cas de naissance naissance
>=50 176 36,41 3,564
[40-50[ 1190 37,89 2,142
[30-40[ 5857 39,02 1,826
[20-30( 3644 39,56 2,128
<20 90 39,27 3,521
Total 10957 39,04 2,106

Le diagramme 9 illustre la corrélation entre I'age paternel et le terme de naissance.
42=
M-

Age gestationnel (moyenne)
i

24+

T T I T T
>=50 [40-50[ [30-40[ [20-30[ <20
Age du pére

Diagramme 9 : Courbe du terme de naissance moyen en fonction des classes d’ages paternels
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Le test ANOVA réalisé au sein des différents groupes d’ages paternels montre un degré de
signification < 0.01, donc on a utilisé des tests post hoc afin de comprendre ce qui différe dans
les classes d’ages. Ainsi quel que soit le mode de comparaison (intergroupe ou deux a deux),

la différence de terme de naissance demeurait significative (Tableau VI).

Tableau VI : Comparaisons multiples du terme de naissance de I'une des classes d’age paternel aux
quatre autres

Terme de naissance dans ce Classes Ages Différence moyenne Signification (p)
groupe comparé a Péres (1-))
>=50 [40-50[ -1,475 <0,01
[30-40[ -2,606 <0,01
[20-30[ -3,148 <0.01
<20 -2,852 <0,01
[40-50[ >=50 1,475 <0,01
[30-40[ -1,130 <0,01
[20-30[ -1,673 <0,01
<20 -1,377 <0,01
[30-40[ >=50 2,606 <0,01
[40-50([ 1,130 <0,01
[20-30[ -,542 <0,01
<20 -,246 0,25
[20-30[ >=50 3,148 <0,01
[40-50([ 1,673 <0,01
[30-40[ ,542 <0,01
<20 ,296 0,17
<20 >=50 2,852 <0,01
[40-50([ 1,377 <0,01
[30-40[ ,246 0,25
[20-30[ -,296 0,17

Le lien entre I’age du pere et le terme de naissance demeurait statistiquement significatif quel

gue soit I'age de la mére

Tableau VIl : Tests des effets intersujets sur I'effet de I'age du pere et de la mere sur le terme
de naissance

Source Somme des carrés ddl Carré F Signification
de type lll moyen
AGE MERE 791,786 1 791,786 197,018 <0,01
AGE PERE 4548,030 4 1137,007 282,919 <0,01
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Discussion

3.1 Points forts et limites de I'étude

Notre étude explore une facette de la périnatalité qui n’est que trés peu abordée. Le réle de
I’age du pere n’a en effet été que peu étudié. Sur 10 957 grossesses sans facteur de risque
majeur d’accouchement prématuré, il a été possible de mettre en évidence un lien entre I’age

du pere et le terme d’accouchement.

Le nombre important de naissances au CHU de Caen nous a permis de pouvoir inclure dans un
nombre suffisant de cas pour que les résultats soient interprétables.

Cependant, nous avons observé, un certain déséquilibre dans la répartition des classes d’ages
paternels. Les classes d’ages extrémes (moins de 20 ans et plus de 50 ans) étaient ainsi peu
représentées, ce qui est normal puisque représentatif de la population générale des péres a

la naissance de leur enfant.

Notre étude est rétrospective et présente donc un biais de retranscription dans le dossier
médical informatique.

De plus, il n’existe pas d’exhaustivité des informations récoltées. Certains facteurs de risque
de prématurité, comme le terme de naissance de la mére et du pére ou l'intervalle entre les

grossesses, n’ont pas pu étre recueillis puisqu’ils ne figurent pas dans le dossier informatisé.

Enfin, le fait que notre étude repose uniquement sur des dossiers recueillis au CHU de Caen,

donc une étude unicentrique, est une autre limite.

3.2 Analyse

La population obtenue pour notre étude est une population a faible risque de prématurité
puisque les risques majeurs (malformations utérines, béance cervicale, antécédents
d’accouchement prématuré) ont été écartés grace aux criteres d’exclusion. Notre population

générale représentait 10 957 cas.
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3.2.1 Caractéristiques de notre population

L’age moyen de la mere était de 29,2 ans dans notre population. Selon I'INSEE, I’age moyen
des femmes a I'accouchement en 2017 était de 30,7 ans [21]. Notre population est donc

légerement plus jeune, cela peut étre d a un échantillon trop restreint.

Les patientes étaient en large majorité (85%) d’origine géographique frangaise. Dans la
population représentative de la population générale, de I'étude Elfe réalisée en 2011, sur une
cohorte frangaise de grande envergure (12 657 cas) les femmes étaient a 84% d’origine

frangaise [22]. C’est équivalent a ce qu’on observe dans notre population

Un tiers des patientes dans I’étude étaient employé, et plus d’un quart (26,3%) occupait une
profession intermédiaire. Dans I'étude Elfe, les employées étaient aussi majoritaires avec 44%
et les professions intermédiaires a la seconde place avec 24,2% [22]. Ces données sont

similaires a celles de notre étude.

La majorité des femmes n’ont consommeé ni tabac, ni alcool, ni stupéfiants durant la grossesse.
La population de la cohorte de 2011 citée précédemment, était semblable sur ce point puisque

60,8% des patientes n’avaient pas consommé de tabac [22].

L’IMC moyen de la population était de 23,9 kg/m?, ce qui correspond a un IMC normal. En
effet, on note que 62,7% des patientes ont un IMC normal. Notre population est alors
comparable a celle de I'étude Elfe, puisque la majorité des femmes présentaient un IMC

normal, avec 67,4% dans cette classe d’IMC [22].

Les nullipares représentaient plus de la moitié de la population avec 50,6%. C’est |égérement

plus que la fréquence observée dans la population de I'étude de 2011 qui était de 47% [22].

L’age moyen du pére, dans notre population, était de 32,4 ans. La classe d’age la plus
représentée est celle entre 30 et 39 ans avec 53,4% de cas. Selon I'INSEE, en 2015 en France,
les naissances dont le pére était agé de 30 a 39 ans constituait 56,3% des naissances vivantes

[21]. Nos populations sont donc similaires lorsque I’on compare I'age du pére.
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Dans les classes d’ages extrémes, on observait 90 cas pour les dges paternels de moins de 20
ans, soit 0,8%. Les péres agés de 50 ans ou plus étaient 176, soit 1,6%. Les classes d’age ne
sont donc pas équilibrées, mais le grand échantillon permet d’avoir un nombre de cas

suffisant, dans chaque classe, pour interpréter nos résultats.

Les accouchements par voie basse étaient majoritaires, dans notre population a 81,4%. En
effet, les naissances par césariennes ne représentaient qu’un cinquiéme des naissances
globales. Environ la moitié a été réalisée en urgence pendant le travail. Dans I'étude Elfe, les
accouchements par voie basse représentaient 82,8%, ce qui est comparable au pourcentage

dans notre population [22].

L’age gestationnel moyen a la naissance est de 39 SA. On note 833 naissances prématurées
soit 7,6% de toutes les naissances au sein de notre population. Dans la population générale,
en France en 2010, les naissances prématurées représentaient 6,6% [2].

Les accouchements prématurés, au sein de notre étude, appartenaient en grande partie a la

prématurité tardive a 66,3% (entre 34 SA et 36 SA et 6 jours).

Les prématurités spontanées et tardives sont représentées presque a part égale
(respectivement 49,2% et 50,8%). Ceci différe des pourcentages observés en France. En effet,
on note un tiers de prématurité induite et donc une majorité de prématurité spontanée [1].

Les principales étiologies de la prématurité induite sont les pathologies vasculo-placentaires
de la grossesse, c’est-a-dire la pré éclampsie, I'hypertension artérielle gravidique et
I’éclampsie, parfois associées au retard de croissance in utero. Nous pouvons aussi citer les
hémorragies et le placenta preevia. Or le CHU de Caen, seul centre d’ou sont tirées nos
données, est une maternité de niveau lll, dans lequel les grossesses pathologiques sont plus
présentes que dans la population générale. Cette différence de répartitions entre prématurité
spontanée et induite pourrait donc s’expliquer par le fait que les grossesses risquées, en terme

de prématurité induite, sont prises en charge de préférence, en maternité de niveau lll.
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3.2.2 Age paternel et terme de naissance

Les tests de corrélation nous montrent le lien entre age du pére et terme de naissance de
facon significative (p < 0,01). Le coefficient de Pearson, égal a -0,29, prouve que lorsque I'age

du pére augmente le terme de naissance diminue.

Ce qui vérifie notre hypothese de départ et ce qui correspond aux données de la littérature.
En effet, les études menées en Italie en 2005 et au Danemark en 2006, nous avaient indiqué
un lien de corrélation entre un age paternel supérieur a 45 ans et la prématurité [19,20]. Un
sur risque de prématurité correspond donc au sens de corrélation négatif, démontré grace a

notre étude.

Le classement en groupes d’ages paternels de 10 ans, permet alors de connaitre plus
précisément a partir de quel age le terme de naissance diminue significativement.
Un test ANOVA conclut, d’une fagon globale, qu’il existe une différence du terme de naissance
moyen au sein des cing classes d’ages et que cette différence est significative (p < 0,01).
En effet on observe les moyennes suivantes au sein des classes d’ages de 10 ans :

- Inférieur a 20 ans : 39,3 SA

- De20a29ans:39,6SA

- De30a39ans:39SA

- Ded40a49ans:37,9SA

- Plusde50ans: 36,4 SA

Les tests de Post Hoc permettent d’affiner la recherche, en comparant uniquement deux
classes d’ages entre elles, afin de savoir si la différence entre les termes de naissances moyens

est significative pour chacune.

On observe alors, que pour le groupe d’ages paternels supérieurs a 50 ans et pour le groupe
de 40 a 49 ans, la différence est significative (p < 0,01) lorsque I'on compare avec tous les
autres groupes. Nous pouvons, donc, affirmer que le terme de naissance pour les péres agés
de plus de 40 ans est significativement plus petit. Les femmes de notre population ont

accouché plus précocement lorsque leur conjoint était agé de 40 ans ou plus.
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A noter que dans notre population, le terme moyen de naissance lorsque le pére est agé de
plus de 50 ans est de 36,4 SA. Ceci correspond a un terme de naissance prématurée. En effet,
le terme de naissance moyen de cette catégorie d’ages paternels, est trois semaines plus
précoce que pour la catégorie des péres de 30 a 39 ans. Et une semaine plus précoce par
rapport a la méme catégorie de référence, pour les péres agés de 40 a 49 ans.

Les études concernant le risque de prématurité et I'age du pere, comme I'étude menée aux
Etats-Unis en 2010, indiquaient un lien entre prématurité et age paternel élevé, mais plus
tardivement que ce que nos résultats affirment. En effet le sur-risque de prématurité (de 13%)

avait été prouvé par cette étude, lorsque le pere était agé de plus de 45 ans [18].

A I'inverse, la différence du terme moyen de naissance entre le groupe des moins de 20 ans
et ceux des péres agés entre 30 et 39 ans ou ceux entre 20 et 29 ans, n’est pas significative (p
= 0,25 et p = 0,17). Donc pour toutes les classes d’ages inférieures a 40 ans le terme de
naissance ne differe pas significativement. Nous n’observons pas ici de sur-risque de
diminution du terme de naissance lorsque le péere est jeune.

De la méme fagon que cela est connu pour les femmes, un sur-risque de prématurité avait été
démontré pour les jeunes péres. Dans I’étude réalisée aux Etats-Unis, et citée précédemment,
la catégorie des peres agés de moins de 20 ans présentait un sur-risque de prématurité,

néanmoins de facon plus modérée que dans la catégorie des péres agés [18].

Notre étude ne permet pas de conclure, comme notre hypothése secondaire I'avait avancé, a
une diminution du terme de naissance moyen pour les péres de la classe d’ages inférieurs a
20 ans. Cependant, cette classe d’ages ne représente que 0,8% de la population (c’est donc la
classe la moins représentée) et les études précédentes montrent un sur-risque
d’accouchement prématuré moins puissant que pour celui associé aux peres de plus de 45
ans. Nous pouvons, donc, nous interroger sur le fait que notre échantillon soit suffisant afin

de rechercher une diminution du terme de naissance, dans cette catégorie d’ages paternels.
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3.2.3 Influence de I'age maternel

Nous avons ensuite analyseé I'influence de I'age de la mere sur nos résultats précédents. En
effet, I'age de la meére est reconnu comme un facteur de risque de prématurité,
principalement lorsqu’elle est 4gée de moins de 18 ans ou de plus de 35 ans. Notre objectif
était donc de savoir siI’age maternel n’influe pas sur la corrélation entre I'age du pére et terme
d’accouchement.

Les tests intersujets effectués montrent alors qu’il existe un lien entre I’dge de la mére et le

terme de naissance, mais de facon indépendante de I’age du pére.

Sur les analyses multivariées, en incluant I’age maternel, les analyses statistiques a propos des
différences de terme de naissance en fonction des classes d’ages ne changent donc pas. Les
degrés de significations sont les mémes.

Cela appuie d’autant plus notre hypothese, puisque la force de la corrélation entre I'age du
pere et le terme d’accouchement est consolidée, la variable de I'age paternel est bien

indépendante.

3.2.5 Synthése

Nous pouvons affirmer que dans notre population, le terme de naissance des nouveau-nés de
péres agés de plus de 40 ans diminue significativement. Nous constatons méme, un terme de
naissance moyen pour les plus de 50 ans se trouvant sous le seuil de prématurite, puisqu’il est
de 36,4 SA, soit inférieur a 37 SA révolues.

Cet effet paternel reste indépendant de celui de I'dge maternel. Cela vient bousculer les
connaissances que nous avons sur les facteurs de risque d’accouchement prématuré. En effet,
I’age du pére n’est pas actuellement reconnu comme tel.

Nous sommes alors amenés a nous questionner sur les phénomeénes qui pourraient avoir pour

conséquence cette diminution du terme de naissance, chez les enfants de péres plus agés.

Deux hypothéses principales sont alors formulées: un phénomeéne biologique ou un
phénoméne socio-économique.
Les gameétes paternels sont plus sujets aux mutations lorsque le pére est plus agé [15]. Nous

savons que le placenta est constitué du méme patrimoine génétique que I'enfant, qui est donc
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pour la moitié, paternel. Les effets que le pere aurait sur la grossesse et I'accouchement,
pourraient donc reposer a la fois sur le feetus lui-méme, mais aussi sur le placenta. Puisque les
phénomeénes qui déclenchent le travail (a terme ou non) ne sont pas encore connus, ces
hypothéses ne peuvent étre affirmées ou écartées aujourd’hui.

D’autre part, I'effet du pére sur la grossesse pourrait étre di a son mode vie. Il est connu que
le mode de vie de la mere agit sur I’évolution de la grossesse (consommation de tabac ou
stupéfiants, conditions précaires d’habitation ou de travail). Nous pouvons supposer que dans
une majorité de cas, la femme vit avec le pére de I'enfant et qu’ils ont donc un mode vie
similaire. La grossesse chez les adolescentes est reconnue comme un facteur de risque de
complications de la grossesse, notamment de prématurité, en partie du fait de la situation
socio-économique parfois difficile dans ce cas.

Nous pouvons donc légitimement nous poser la question de la situation socio-économique
des couples de plus de 45 ans. Ont-ils en majorité une situation stable ? Quels sont les

circonstances de ces grossesses ?

La situation socio-économique de la meére, ainsi que celle du pére, auraient mérité d’étre plus
approfondies. En effet, |'utilisation des dossiers médicaux informatisés a permis de connaitre
uniquement la catégorie socio-professionnelle des deux parents. Nous ne connaissons pas le
niveau d’études par exemple ou les revenus moyens du foyer. Les calculs d’indices auraient
pu permettre de faire entrer en compte la situation socio-économique du couple, dans le

calcul de risque de prématurité.

Certains facteurs de risque de prématurité, décrits dans les recommandations pour la pratique
clinique du CNGOF de 2016, comme I'lMC pré-conceptionnel et I'origine géographique de la
mere, la parité, le recours a I’AMP ainsi que la consommation de tabac, ont pu étre recueillis
dans le cadre de I'étude effectuée [9]. Cependant, ils ne rentrent pas en compte dans nos
analyses statistiques prouvant le lien entre I'dge du peére et le terme de naissance. En effet,
les tests statistiques sont moins fiables lorsque que I'on fait entrer des multiples variables
dans les calculs. Nous avons donc choisi de nous affranchir principalement de I'effet qu’aurait
eu I’age de la mere et la présence d’un hydramnios, ceux-ci nous paraissant des éléments a
influence plus fortes. Ces deux facteurs n’ont finalement pas d’impact sur la diminution du

terme de naissance observé lorsque I'age du pere augmente.
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Le travail de recherche réalisé est une premiere étude sur le sujet, ayant principalement un
objectif observationnel. Nous ne pouvons conclure de I'influence de I'dge du pére, qu’au sein
de notre population.

Les limites de notre étude, que sont I'utilisation d’un seul centre pour le recueil des
informations et des classes d’ages paternels peu équilibrées, nous poussent a penser qu’une
étude prospective sera plus adaptée pour la confirmation de nos résultats.

En effet, les résultats que notre étude apporte n’avaient encore jamais été explorés en France,
du point de vue des facteurs de risque de prématurité. Cela demanderait donc une étude
supplémentaire avec un échantillon important, sélectionné de maniére a avoir un nombre plus
grand de sujets dans les catégories des ages paternels extrémes. La population devrait aussi

étre plus hétérogéne géographiguement, au sein de maternités de différents niveaux.
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Conclusion

Les effets de I'age paternel sur le délai de conception, le taux de fausses couches et sur I'enfant
a plus long terme comme le risque de schizophrénie ou de développement de troubles
bipolaires, sont bien connus. Ces risques augmentent lorsque I’age du pere augmente, malgré
tous les mécanismes I'expliquant sont encore, eux, mal compris.

Pour ce qui est de I'influence de I’age du pére sur le déroulement de la grossesse et donc sur
I’apparition de complications, les effets sont beaucoup moins étudiés.

Nous avons choisi de nous centrer sur la survenue d’accouchement prématuré, en comparant

les termes de naissance moyen selon les classes d’ages paternels.

Notre étude démontre, premierement, un lien entre I'dge paternel et le terme de naissance.
Ce lien s’effectue dans le sens suivant : quand le pére est plus agé, le terme de naissance
diminue. Ce qui est en accord avec la littérature.

Le seuil a partir duquel la différence est significative est de 40 ans, soit cing ans plus tét que
ce que rapportaient les études sur le sujet. Le terme moyen de naissance dans la catégorie
des péres agés de plus de 50 ans était de 36,41 SA, avec 176 sujets. Il faut noter que cela
correspond a un terme d’accouchement prématuré.

En revanche, nous ne démontrons pas de différence significative du terme de naissance
lorsque le pére est jeune, c’est-a-dire moins de 20 ans. Contrairement a ce que la littérature

nous avait appris.

Ces résultats ont encore plus de poids quand on sait qu’ils restent indépendants de I'age de la
mere. Ainsi, les différences de termes moyens de naissance, entre les péres agés de plus ou

de moins de 40 ans restent significatives lorsque I'on écarte I'effet de I'age de la mére.

Notre étude démontre alors que dans une population a faible risque d’accouchement
prématuré (du fait des critéres d’exclusion qui écartent les femmes présentant des facteurs
de risques majeurs) et se présentant dans une maternité de niveau 3, les patientes accouchent
significativement plus précocement lorsque le pére est plus agé. Elles accouchent en moyenne
une semaine plus tot lorsqu’il est agé de 40 a 49 ans et trois semaines plus tét si son age est

supérieur a 50 ans.
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Des recherches supplémentaires seraient nécessaires afin de confirmer nos propos. Une étude
prospective, multicentrique avec les classes d’ages paternels équilibrées en terme de capacité
pourrait étre utile. Elle pourrait permettre d’étendre nos affirmations a la population générale
et de reconnaitre I’age du pere comme un facteur de risque de prématurité. Dans un deuxiéme
temps, elle pourrait aussi confirmer ou non ce qui différe principalement entre notre étude et

la littérature, a savoir I'influence de I'age du pere lorsqu’il est agé de moins de 20 ans.

La valeur de I'dge du pére n’est cependant pas une variable sur laquelle il est possible d’agir.
Si le rble de cette derniere était confirme elle ne pourrait donc que rentrer dans I'algorithme
décisionnel dans un contexte de MAP. Les paramétres donc nous disposons actuellement pour
prédire un accouchement prématuré en cas de MAP sont imparfait. Ainsi, si la valeur
prédictive négative de I’échographie du col est excellente, sa valeur prédictive positive est
malheureusement relativement faible pour les seuils de longueur fonctionnelle utilisés en
routine. Par ailleurs, si le poids des antécédents maternels est prépondérant dans I’évaluation
du risque d’accouchement prématurée, peu de données sont accessibles au clinicien pour
évaluer le risque d’accouchement prématuré chez la patiente primigeste. De ce fait
I'intégration de I'dge du pere dans une stratégie de médecine prédictive pourrait étre
particulierement pertinent dans ce contexte. De ce point de vue, les résultats de cette étude
constituent un apport certain aux connaissances actuelles concernant les facteurs de risque
d’accouchement prématureé.

Des études ultérieures visant a affiner I’étude du lien entre age paternel et terme
d’accouchement pourrait notamment viser a déterminer I'aspect linéaire ou exponentiel de
cette de cette corrélation ainsi qu’a tenter de déterminer un cut off d’age paternel au-dela
duquel le risque d’accouchement prématuré serait accru. On ponderera cependant cette
affirmation en rappelant que le réle de I'age du pére reste malgré tout minoritaire comme en
témoigne la moyenne des termes d’accouchement chez le péres plus agées ; peu éloignés de

37 SA.
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Résumé

Les conséquences d’un age paternel élevé sont peu étudiées, notamment ses effets sur la
grossesse et I'accouchement. L’objet de cette étude était la mise en évidence d’un lien entre
I’age du pére et le terme de naissance.

Une étude rétrospective par analyse de dossiers informatisés sur cing ans (de janvier 2012 a
décembre 2016), au sein du CHU de Caen, a permis de comptabiliser 10 957 sujets.

En analysant le terme de naissance en fonction de I'age paternel, nous observons un lien de
corrélation, la différence étant significative pour les hommes de plus de 40 ans. Les femmes
dont le conjoint est agé, accouchaient plus précocement. On ne retrouvait pas cet effet chez
les péres de moins de 20 ans. Ces résultats ne sont pas influencés par I'age de la mere. L’effet
de I'age du pere sur le terme de naissance reste indépendant de ce facteur de risques de

prématurité connu.

Mots-clefs : age paternel — terme de naissance — prématurité

Summary

Consequences of an advanced paternal age is not enough studied, especially its effects on
pregnancy and delivery. That is why the subject of this survey had been interested on the link
between age of the father and birth term. A retrospective survey lead by analysis of
computerized records over five years (from January 2012 to December 2016), within CHU of
Caen, allowed to count 10,957 subjects. By analysing the birth term based on paternal age,
we observed a correlation link, the difference being significant for men older than 40 years
old. Women whose husband is old, gave birth earlier. We didn’t find this effect on fathers of
less than 20 years. Those results are not influenced by mother’s age. The paternal age effect

on the birth term is still independent of this risk factor for prematurity.

Keywords: paternal age — birth term — prematurity



