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Introduction : Tabagisme maternel pendant la grossesse

= Facteur de risque de complications obstétricales et néonatales?!

= Complications tardives :
= Mort inattendue du nourrisson, pathologies respiratoires...
= Troubles du comportement (ex: TDAH) :
 Associations significatives dans certaines études?*
v’ Facteurs de confusion socio-économiques ou héréditaires

* Associations non significatives dans des études prenant en compte des facteurs
génétiques (fratries discordantes3>/AMP?®)

v Biais de sélection et généralisation des résultats limitée

9 La causalité de cette relation reste débattue

1-Cnattingius 2004, 2-Melchior 2015, 3-Obel 2016, 4-Dong 2018, 5-Skoglund2014, 6-Thapar 2009

TDAH: trouble de déficit de I'attention avec ou sans hyperactivité
#CNGEZ 024 AMP : assistance médicale a la procréation WWW.COng rescnge.fr



= Persistance de prévalences élevées du tabagisme maternel’

Introduction : en France
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Evolution du tabagisme maternel en
France

= Etude antérieure : association entre le tabagisme maternel et le trouble du

comportement (hyperactivité/inattention) a 5 ans?

= Evolution des symptomes émotionnels et comportementaux au cours de
I'enfance

#CNGE2024

7-Bondel 2017, 2-Melchior 2015
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Objectif

= Etudier 'association entre le tabagisme maternel pendant la grossesse et les
trajectoires de développement émotionnel et comportemental de I'enfant entre
3 et 12 ans a partir de la cohorte francaise EDEN

#(NGE2024 7-Bondel 2017, 2-Mielchior 2015 www.congrescnge.fr



Meéthodes

#eden

= Population : cohorte mere-enfant EDEN

= Etude des DEterminants pré et post-Natals du développement psychomoteur et
de la santé de I'Enfant

= Recrutement des femmes enceintes :
= <24 SA

= Nancy et Poitiers
= Mai 2003 a septembre 2006

#(NGE2024 www.congrescnge.fr



Exposition : Tabagisme préenatal

Quantification quotidienne au 1¢'

Période d’expositions )
trimestrel0-11

Période d’exposition Niveau d’exposition

Non-fumeurs Non-fumeurs
Période péri-conceptionnelle « Tabagisme léger » (<10 cig/j)
Tabac toute la grossesse « Tabagisme important» (= 10cig/j)

8- Govaert 2020, 9- Falk 2005

#CNG E2024 10- Stene-Larsen 2009, 11- Markussen Linnet 2006 WWW. cong regcnge.fr



Critere de jugement

= Développement émotionnel et comportemental de I'enfant
= Strengths and Difficulties Questionnaire (SDQ)
= Complété par lamerea3,5,,, 8et1l,, ans

Strengths and Difficulties Questionnaire

Hyperactivité/inattention BER2 3 4 5 6 78 KNS

Troubles des conduites 012 3 456 78 910 | Score total :
Symptomes émotionnels 5 items SRR 2 3 4 5 678 ENE /40
Problemes relationnels BER2 (3 4 5 6 78 KNS
Comportements prosociaux 012345678910

#(CNGE2024 www.congrescnge.fr



Analyses statistiques

" Trajectoires : Group-Based Trajectory Modelling (GBTM, PROC traj
SAS” 9.4)12

" Permet d’identifier des groupes d’enfants avec des profils similaires
(mesures répétées du SDQ)

" Imputation multiple : 10 imputations

= Association entre le tabagisme prénatal et les trajectoires du
comportement de I'enfant (3 groupes) (logiciel R 4.0.4) :
= Score de propension méthode de « Overlap weighting »
= Régression de Poisson

12- Nagin 2010

#CNGEZ 024 SDQ : Strengths and Difficulties Questionnaire Wwwcong rescnge.fr

BIC : Bayesian Information Criterion



Résultats : diagramme de flux

2002 femmes incluses
Taux de participation: 53,3%

Exclusion : 95 femmes
Evolution défavorable grossesse
Choix des femmes

A 4

1907 bindmes meére-enfant suivis

Exclusion : 483 bindmes mere-enfant
* Données manquantes SDQ : 473
i * Données manquantes tabagisme maternel : 10

v

Echantillon pour analyse principale :
1424 binbmes mere-enfant

#(CNGE2024 www.congrescnge.fr



Résultats : Tabagisme préenatal

m  Période d’exposition :

® 17,7% tabagisme pendant la période péri-
conceptionnelle

= 14,5% pendant toute la grossesse
®  Quantification :
®  « Tabagisme léger » (<10 cig/j): 13,6%

m  « Tabagisme important » (> 10cig/j) : 8,1%

#CNGE2024

Facteurs associés au tabagisme prénatal :
" Primiparité

= Age maternel < 30 ans

= Niveau d’études maternel et paternel

= Consommation maternelle d’alcool et
cannabis

= Troubles psychiques de la mere

" Troubles du comportement de la mere
dans I'enfance

®  Consommation de tabac du pere
= Niveau de revenu faible

= Statut marital : mere célibataire

www.congrescnge.fr
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Résultats: péeriode d’exposition

Table 2. Timing of Maternal Smoking and Children’s Trajectories of Behavioral and Emotional Difficulties From Ages 3 to 11.5 Years (EDEN Mother—Child Cohort
Study)
@ Propensity scores weighted analyses (overlap
weighting)®
SDQ Subscales [ Maternal smoking duril% Maternal smoking aternal smoking during X Maternal smoking
the periconceptional perigd || throughout pregnancy (# | tHe periconceptional periofl | throughout pregnancy (»
(n = 253) vs. nonsmoker = 206) vs. nonsmoker (n (f = 253) vs. nonsmoker = 206) vs. nonsmoker (n
(n = 965) = 965) (A = 965) = 965)
RR 95% CI RR 95% CI RIQ 95% CI RR 95% CI
Total SDQ score L. Reference Reference ference Reference
1 1.04 0.95to 1.3 1.23 1.14to 1.32 1.01 0.85t0 1.1 1.05 0.84 to 1.32
H 1.25 0.86to0 1.41 1.72 1.22 to 2.43 0.81 0.38 to 1.7 0.95 0.37 10 2.42
Externalizing Conduct problems I. Reference Reference ference Reference
symptoms I 1.02 099 to 1.5 1.08 1.05to 1.11 1.02 0.97 to 1.0 1.02 093 to 1.12
H 1.03 0.85to 1.35 132 1.13t01.56 0.91 0.62to 1.3 098 061ltols7
Hyperactivity/Inattention] L Reference Reference ference Reference
I 1.00 0.95 o 1.5 1.13 1.08t01.17 0.98 0.91 to 1.0 1.00 0.87 to 1.14
H 1.12 0.90 to 1.41 1.45 1.20t0 1.78 0.95 0.63to 1.4 0.90 0.50 to 1.59
Internalizing Emotional symptoms L. Reference Reference REference Reference
symptoms | 1.04 1.00 to 1. 1.10 1.07to 1.14 1.01 0.95 to 1.0 1.03 0.94 to 1.30
H 1.00 0.84to 1. 1.06 0.87 to 1.28| 0.91 0.63to 1.3 0.96 0.54 to 1.72
Peer relationship problem L Reference Reference ference Reference
I 1.01 0.98+to 1. 1.12 1.09to 1.15 1.00 0.95 to 1.0 1.05 0.98 to 1.12
H 0.94 0.61t01.4 1.15 0.74t0 1.79 0.66 0.27to 1.6 0.83 0.211to0 3.12

#(NGE2024
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Discussion : Forces et limites

= Forces :

= EDEN : cohorte prospective, suivi 12 ans, recueil répété de données
exhaustives

= Recueil prospectif du tabagisme
= Utilisation de scores de propension

= Limites :
= EDEN : profils hétérogenes mais population differe de la population
nationale

" Tabagisme : auto-déclaration
=" SDQ : échelle de symptomes, recueil par la mere uniguement
" Possible manque de puissance

#(CNGE2024 www.congrescnge.fr



CONCLUSION

" Le contexte psycho-social et facteurs héréditaires :

= Semblent expliquer une part importante de la relation entre le tabagisme
pendant |la grossesse et les troubles du comportement de I'enfant

= Complications néonatales et obstétricales bien connues

- Poursuivre I'accompagnement dans le sevrage tabagique des
femmes enceintes :
- Recueil du statut tabagique
— Si besoin substituts nicotiniques
- Prévenir la rechute en post-partum

#(CNGE2024 www.congrescnge.fr
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Analyses statistiques

= Trajectoires : Group-Based Trajectory Modelling (GBTM, PROC traj SAS®
9.4)12
= Semi-paramétrique

= Permet d’identifier des groupes d’enfants avec des profils similaires (mesures
répétées du SDQ)

= Meilleur modele : BIC et parcimonie
= Imputation multiple : 10 imputations

= Association entre |le tabagisme prénatal et les trajectoires du
comportement de I'enfant (3 groupes) :
= Score de propension méthode de « Overlap weighting »
= Régression de Poisson
= Logiciel R 4.0.4 (package PSweight)

12- Nagin 2010

#CNGEZ 024 SDQ : Strengths and Difficulties Questionnaire WWW'cong rescnge.fr

BIC : Bayesian Information Criterion



Score de propension :
Overlap weighting

* Score de propension : probabilité individuelle d’étre exposé
connaissant les caractéristiques du sujet avant I'exposition

* Facteurs de confusion et de sélection
e But : rendre les groupes d’exposition aussi comparables que possible

* Différentes méthodes : ajustement, appariement, stratification, IPW,
overlap weighting ...

 Cas particulier : overlap limité de score de propension (hypothese de
positivité non respectée) = Overlap weighting®

#(NGE202Y www.congrescnge:fr



CONDUCT PROBLEMS

AGE (YEARS)

ww-Low trajectory (N=369, 25.9%)
=ue=Intermediate trajectory (N=850, 59.7%)
«@=High trajectory (N=205, 14.4%)
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55
AGE (YEARS)

wwLow trajectory (N=408, 28.7%)
== |ntermediate trajectory (N=926, 65.0%)
w=@=High trajectory (N=90, 6.3%)
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Table 3. Level of Maternal Smoking and Children’s Trajectories of Behavioral and Emotional Difficulties From Ages 3 to 11.5 Years (EDEN MotherChild Cohort

Résultats : quantité de tabac

Study, n = 1424)

Bivariate analyses

Propensity scores weighted analyses (overlap weighting)

SDQ) Subscales Light smokers (n = 193) vs. Heavy smokers (#=115)  Light smokers (n = 193) vs. Heavy smokers (n=115)
nonsmokers (n = 1116) vs. nonsmokers (7= 1116) nonsmokers (7= 1116) vs. nonsmokers (n=1116)
RR 95% CI RR 95% CI RR 95% CI RR 95% CI
Total SD(} score L Reference Reference Reference Reference
| 1.15 1.05to 1.25 1.44 1.34t0 1.54 1.09 0.89 to 1.32 1.26 0.95 to 1.67
H 1.24 0.82 to 1.85 1.93 1.30to 2.85 0.95 0.26 to 3.39 1.02 0.14 to 7.67
Externalizing  Conduct problems L Reference Reference Reference Reference
symptoms I 096 0.93t01.00 1.28 1.26 to 1.30 0.95 0861t 1.07 1.25 1.19to0 1.31
H 1.08 0.88to 1.32 202 1.81to2.27 0.89 0.50to 1.60 1.52 0.92to 2.55
Hyperactivity/lnattention L Reference Reference Reference Reference
I 1.06 1.01to1.11 1.19 1.14t0 1.24 1.01 0.91to 1.12 1.02 0.79 to 1.31
H 1.31 1.05to 1.64 1.87 1.55t02.24 1.11 0.67to 1.84 1.19 0.48 to 2.97
Internalizing Emotional symptoms L. Reference Reference Reference Reference
symptoms I 1.02 0.99 to 1.06 1.15 1.11to 1.18 1.02 0.94 to 1.10 1.08 0.94to 1.24
H 0.84 0.66 to 1.07 1.32 1.10to 1.58 0.88 0.45to 1.72 1.21 0.49 to 3.00
Peer relationship problems L Reference Reference Reference Reference
I 1.14 1.11to 1.16 1.11 1.08Bto 1.15 1.10 1.05to 1.16 1.02 0.87 to 1.20
H 0.97 0.58 to 1.64 1.15 0.67 to 2.01 0.75 0.15t0 3.83 0.75 0.03to0 17.61

grescnge.fr



