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Impact of pregravid body mass index on the incidence of adverse pregnancies

outcomes in women with gestational diabete mellitus

Abstract :

Context and aim of the study : This study retrospectively evaluated the pregnancy adverse outcomes of

women with gestational diabetes mellitus depending on their body mass index (BMI).

Methods : A total of 510 women without pregravid diabetes were classified according to their pregravid
BMI ( < 21 kg/m?: thin, 21-24.9 kg/m?: normal range, 25-29.9 kg/m” : overweight, 30-34.9 kg/m?: grade 1
obesity, > 35 kg/m2 : grade 2 obesity and more). Main outcome measures were Large/Small for gestational

age (LGA/SGA), macrosomia, preeclampsia, and caesarean section.

Results : Women with higher BMI were more aged, multiparous and had more history of gestational
diabete mellitus. Preeclampsia increased with BMI but it was not significant statistically. LGA and
macrosomia were similar regardless of the pregravid BMI. SGA were more frequent in women with BMI <
21 kg/m? (p = NS). Caesarean section increased significantly with BMI (p = 0.04), especially in obese

women. No statistical difference was found regarding on term delivery or child birth weight.
Conclusion : Pregravid BMI is an additional risk factor of adverse pregnancy outcome in women with

gestational diabete mellitus especially regarding on caesarean section. Overweight and obese women

should be advised to lose as much weight as possible before starting a pregnancy.

Keywords: gestational diabete mellitus, body mass index, pregnancy outcome



Impact de I'lMC maternel pré-conceptionnel sur la fréquence des
complications materno-foetales au cours du diabéte gestationnel sur une

cohorte de 510 patientes prises en charge au CHU de TOURS

Résumé

Contexte de I’étude: nous avons réalisé une étude rétrospective afin d’évaluer la fréquence des
complications materno-foetales des femmes suivies pour diabéte gestationnel au CHU de TOURS, en

fonction de leur IMC pré-conceptionnel.

Matériels et méthodes : Un total de 510 patientes, ne présentant pas de diabéete antérieur a la grossesse a
été inclus dans I'étude et a été réparti en 5 groupes en fonction de I'lMC pré-conceptionnel (< 21 kg/m?:
maigreur, 21-24.9 kg/m% normal, 25-29.9 kg/m?” : surpoids, 30-34.9 kg/m’: obésité grade 1, > 35 kg/m?*:
obésité grade 2 et plus). Les principaux parameétres évalués concernaient la survenue de Large/small for

gestational age (LGA/SGA), macrosomie foetale, pré-éclampsie et recours a la césarienne.

Résultats : Plus I'lMC augmentait, plus les patientes étaient agées, multipares et avaient déja présenté un
diabéte gestationnel lors d’une grossesse antérieure. La fréquence de la pré-éclampsie augmentait avec
I'IMC mais de fagon non significative. Les taux de LGA et de macrosomie étaient similaires dans tous les
groupes. La fréquence du recours a la césarienne augmentait significativement avec I'IlMC (p = 0.04) en
particulier chez les femmes obeéses. Aucune différence significative n’a été retrouvée concernant le terme a

I’'accouchement ou le poids de naissance des nouveau-nés.

Conclusion : I'IMC pré-conceptionnel est un facteur risque supplémentaire de complications materno-
foetales et en particulier de recours a la césarienne. Il devrait donc étre conseillé aux femmes obeses ou en

surpoids de perdre le maximum de poids avant de débuter une grossesse.

Mots clés : diabete gestationnel, IMC, complications materno-foetales
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Lexique

ARCF : anomalie du rythme cardiaque feetal

ATCD : antécédent

AUDIPOG : association des utilisateurs des dossiers informatisés en pédiatrie, obstétrique et gynécologie
CNGOF : college national des gynécologues et obstétriciens francais

FCS : fausse couche spontanée

HGPO : hyperglycémie provoquée par voie orale

HTA : hypertension artérielle

IADPSG : International association of diabetes and pregnancy study group

ILA : index de liquide amniotique

IMC : indice de masse corporelle

INDAO : protocole d’étude comparant |'efficacité du traitement par Daonil versus insuline.

(Critéres d’inclusion : femmes agées de 18 a 45 ans, grossesse unique, diagnostic de diabéte gestationnel

entre 24 et 34 SA, échec des regles hygiéno-diététiques)

InVS : institut de veille sanitaire
IOM : Institut of medecine

LGA : large for gestational age

MAP : menace d’accouchement prématuré
MFIU : mort foetale in utero

OMS : organisation mondiale de la santé
SGA : small for gestational age

SA : semaines d’aménorrhée
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Introduction :

Le surpoids et I'obésité, en constante augmentation, sont un enjeu de santé publique majeur.

En 2009, I'OMS (1) estimait que I'obésité concernait 1.4 milliards de personne dans le monde chez les

sujets de 20 ans et plus et qu’elle pourrait atteindre jusqu’a 3.3 milliards de personne d’ici 2030.

En France, I'évolution de la prévalence de I'obésité est surveillée tous les 3 ans, depuis 1997, par le réseau
ObEpi. La derniéere publication en 2012 (2), estimait la prévalence de I'obésité en France a 15% vs 8.5% en
1997, soit un quasi doublement en 15 ans. De plus, le pourcentage de sujets d'IMC normal ou bas a
nettement reculé en 15 ans de 62% en 1997 a 53% en 2012, soit un pourcentage de sujets en surpoids de
32.3%. Cette augmentation de la prévalence de I'obésité touche particulierement les femmes entre 18 et
25 ans, en age de procréer, a 6% en 2012 vs 2% en 2009, ce qui constitue un sujet d’inquiétude

supplémentaire concernant la survenue de complications durant la grossesse.

En effet, I'obésité durant la grossesse est un facteur de risque indépendant reconnu de complications,
telles que la macrosomie foetale, la nécessité d’une césarienne, la pré-éclampsie ou encore le diabete

gestationnel (3) (4) (5).

Le diabete gestationnel est défini comme une intolérance aux hydrates de carbone débutant ou

premieérement diagnostiqué au cours de la grossesse (6).

En France, la prévalence du diabete gestationnel ne cesse également d’augmenter, particulierement
depuis la mise en application des nouvelles recommandations en 2010 (7) (préconisant un dépistage ciblé,

concernant notamment les femmes avec IMC > 25kg/m2), de 8 % a 14% en 2014 (8).

La publication de ces recommandations a fait suite a la publication de plusieurs grands essais randomisés
contrélés, notamment I'’étude HAPO en 2008 (3), puis I’étude LANDON en 2009 (9), confirmant d’une part,
I'association linéaire entre le taux de glycémie et la survenue de complications materno-feetales, méme
pour des glycémies moins élevées que dans un diabéte avéré et d’autre part, le bénéfice d’une prise en

charge thérapeutique sur le taux de complications materno-foetales.

Des inquiétudes ont également été émises concernant le devenir des femmes ayant présenté un diabéte
gestationnel (particulierement si ces femmes étaient en surpoids ou présentaient une obésité) et de leurs
enfants, avec un risque plus élevé de développement d’un diabéte de type 2 et de complications cardio-

vasculaires pour la meére et d’'une obésité dés I’'enfance pour I'’enfant (10) (11).
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Une étude de 2010 (12) retrouvait déja une prévalence plus élevée du diabéete gestationnel chez les
femmes obéses, ce qui a été confirmé par I'étude de Black et al en 2013 (4) dans laquelle 76.3% des

patientes présentant un diabéete gestationnel étaient en surpoids ou obéses.

Il a également été observé dans les études un recours plus fréquent a I'insuline, afin d’obtenir les objectifs
glycémiques chez les patientes en surpoids ou obéses (13) (14). Cela s’expliquerait par le développement
d’une insulino-résistance d’autant plus importante que I'IMC est élevé particulierement dans le cas des

diabetes gestationnels de diagnostic précoce (15).

Autre fait important, 'obésité et le diabéte gestationnel entrainent indépendamment un sur-risque de
complications materno-feetales, avec un impact plus important de I'IMC selon Ricart et al (16), mais
I'association de ces 2 facteurs de risques a un effet cumulatif encore plus délétere sur la survenue de
complications materno-foetales, comme |'a récemment démontré une nouvelle analyse de la cohorte de

I’étude HAPO (17) et I'étude de Wahabi et al (18).

De nombreuses études ont évalué I'impact de la prise de poids durant la grossesse sur la survenue de
complications materno-feetales en cas de diabéte gestationnel (18) (19) (20) (21) retrouvant un sur-risque
de macrosomie foetale, LGA, césarienne, accouchement prématuré et hypoglycémie néonatale en cas de
prise de poids supérieure aux recommandation de I'lOM (22). Une étude récente de Gante et al (21),
concluait qu’une prise de poids < 5kg chez les patientes obeses diminuait significativement le risque de

complications.

I a été retrouvé que I'IMC maternel au cours du diabéte gestationnel entraine un sur-risque de
complications telles que la macrosomie foetale, les accouchements prématurés, la pré-éclampsie, la
césarienne ou les hypoglycémies néonatales (14) (23) (24). Cependant la plupart de ces études
concernaient des patientes d’origine anglo-saxonne. Nous avons retrouvé une étude francaise publiée sur
le sujet par Cosson et al (25), mais celle-ci ne concernait pas uniquement les patientes avec diabéte

gestationnel.

Nous avons donc décidé d’évaluer la fréquence des complications du diabéte gestationnel en fonction de
I'IMC pré-conceptionnel sur une cohorte de patientes prisent en charge au CHU de TOURS, depuis la mise
en place des nouvelles recommandations et ainsi déterminer si un IMC plus élevé était associé a un sur-

risque de complications.
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Matériel et méthodes :

Population étudiée :

Nous avons réalisé une étude rétrospective sur cohorte de patientes prises en charge au CHU de Tours

pour diabéte gestationnel entre mai 2012 et septembre 2015.

Le critere d’inclusion dans [|'étude était un diabete gestationnel avéré diagnostiqué selon les

recommandations IADPSG (26) et CNGOF (7) :
e Soit par une glycémie a jeun > 0.92g/L mais < 1.26g/L au 1°' trimestre de grossesse
e Soit devant une valeur pathologique a I'un des temps de ’'HGPO a 75g entre 24 et 28 SA

e Soit par extension devant la survenue d’une complication materno-foetale a type de macrosomie

eme eme

foetale ou d’hydramnios ou d’une élévation de la glycémie a jeunau 2™ ou 3" trimestre
Le critere d’exclusion de I’étude était un diabéte préexistant a la grossesse.
Sur les 968 patientes prises en charge au CHU sur cette période :

e 14 ont été exclues pour diabéte de type 2,

e 3 pour diabéte de type 1

e 444 pour manque de données dans le dossier médical concernant les données anthropométriques

de la patiente avant la grossesse, et les complications materno-feetales.
510 patientes, au total, ont finalement été inclues dans I'étude.

Nous avons ensuite séparé notre cohorte en 5 groupes de patientes en fonction de leur IMC pré-

conceptionnel comme suit :
e Groupe 1: patientes maigres : IMC < 21 kg/m2
e Groupe 2 : patientes de poids normal : IMC entre 21 et 24.9 kg/m2
e Groupe 3 : patientes en surpoids : IMC entre 25 kg/m2 et 29.9 kg/m2
e Groupe 4 : patientes en obésité grade 1 : IMC entre 30 et 34.5 kg/m?2

e Groupe 5 : patientes en obésité grade 2 et plus : IMC > 35kg/m?2
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968 patientes suivies par I'équipe de
prise en charge du diabete
gestationnel entre mai 2012 et
septembre 2015

3 exclues pour diabéte de
type 1

A

11 exclues pour diabete
de type 2

A

444 exclues pour manque
de données pondérales,
mode de découverte
diabete gestationnel ou
manque de données
obstétricales

N

\ 4

510 patientes

Groupe 1
51 patientes

Groupe 2
112 patientes

Groupe 3 Groupe 4 Groupe 5
144 patientes 115 patientes 56 patientes

Figure 1 : Flow chart
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Les patientes adressées au CHU de TOURS pour diabéte gestationnel bénéficiaient d’abord d’une séance

d’éducation en groupe comportant :

e Un atelier réalisé par un diabétologue avec information sur le diabéte gestationnel et ses

complications

e Un atelier réalisé par une infirmiére d’éducation thérapeutique sur les objectifs et 'auto-

surveillance glycémique (objectif glycémie a jeun < 0.95g/L et glycémie post prandiale a 2h < 1.2g/L)
e Un atelier diététique

Les patientes surveillaient ensuite leur glycémie capillaire 6 fois par jour et transmettaient

hebdomadairement leurs résultats glycémiques a la diabétologue du service.

Si les objectifs glycémiques n’étaient pas atteints, elles bénéficiaient soit d’'une consultation diététique
individuelle (en cas d’élévation préférentielle des glycémies postprandiales suggérant une origine
alimentaire), soit d’une hospitalisation dans le service (en cas d’élévation des glycémies a jeun +/-
postprandiales), afin de surveiller les glycémies sous régime adapté et de décider de la nécessité ou non

de l'introduction d’une insulinothérapie.

Si une insulinothérapie était instaurée durant I’"hospitalisation, les patientes étaient revues régulierement

en consultation au décours par le médecin du service en charge du diabete gestationnel.

Données recueillies :

Pour chaque patiente nous avons recueilli via le dossier patient informatisé du CHU de TOURS les éléments

suivants :
e L’age maternel
e Les données morphologiques de la patiente en début de grossesse : Poids, IMC
e Les facteurs de risque cardio-vasculaire : HTA, dyslipidémie, tabagisme actif, éthylisme

e Les antécédents obstétricaux : nombre de grossesses/parité, diabéte gestationnel, HTA gravidique,

pré-éclampsie, macrosomie foetale, hydramnios, fausse couche spontanée, mort foetale in utero.
e Les antécédents familiaux de diabéte au 1 degré

e L'origine ethnique
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Le mode de découverte du diabéte gestationnel :

o glycémie a jeun 1% trimestre > 0.92 g/L

o une valeur pathologique a ’'HGPO 75 g entre 24 et 28 SA : glycémie a T 0 > 0.92g/L, glycémie

a T+1h:>1.80g/L, glycémie a T+ 2h >1.53g/L

o survenue d’une complication au cours de la grossesse a type de macrosomie fcetale ou

d’hydramnios (diagnostiqués a I’échographie)

o glycémie a jeun pathologique au 2°™ ou 3°™ trimestre.

Le mode de traitement du diabete gestationnel : régime seul, régime + insuline, régime + Daonil®
(2 patientes, dans le cadre du protocole de recherche INDAO)
Le terme a la mise en place de I'insulinothérapie
La prise de poids maternel au cours de la grossesse
Les complications obstétricales définies comme suit
o HTA gravidique : PA > 140/90 mmHg apparue pendant la grossesse aprés 20 SA

o Pré-éclampsie : PA > 140/90 mmHg et protéinurie > 300 mg/24h, apparues pendant la

grossesse
o Hydramnios : index de liquide amniotique (ILA) > 25cm
o Oligoamnios : ILA<5cm

o Anamnios : absence de liquide amniotique

o Menace d’accouchement prématuré : modifications cervicales et contractions utérines

entre 22 et 36 SA.
o Traumatismes périnéaux : de la simple déchirure au périnée complet
o Hémorragie de la délivrance : pertes sanguines durant I'accouchement > 500 ml

o Extraction instrumentale : utilisation de forceps/ventouse/spatule
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e |Le mode d’accouchement: déclenchement, césarienne
e Leterme al’accouchement

e Les accouchements prématurés définis comme accouchement avant 37 SA

Pour chaque nouveau-né nous avons recueilli les informations suivantes :
e Llesexe
e Le poids de naissance du nouveau-né interprété comme suit :
éme

o Large for gestational age (LGA) : poids de naissance supérieur au 90~ percentile des

courbes AUDIPOG

o Small for gestational age (SGA) : poids de naissance inférieur au 10°me percentile des

courbes AUDIPOG

o Macrosomie : poids de naissance supérieur a 4000 g.

e Les complications foetales définies sur la clinique :
o Mécaniques : dystocie des épaules, allongement du plexus brachial
o Métaboliques : hypoglycémie néonatale, ictere

o Cardio-respiratoires : anomalies du rythme cardiaque foetal et détresse respiratoire
néonatale

e Hospitalisation en soins intensifs ou pédiatrie

e Mort foetale durant la grossesse ou dans les suites de I'accouchement

Etudes statistiques :

5 groupes ont été comparés en fonction de I'lMC maternel pré-conceptionnel : groupe 1 : IMC < 21 kg/m2,
groupe 2 : IMC entre 21 et 24.9 kg/m2, groupe 3 : IMC entre 25 et 29.9 kg/m2, groupe 4 entre 30 et 34.9
kg/m2 et groupe 5 : IMC >35 kg/m2.

Le critére de jugement principal était I'évaluation de la fréquence des complications materno-feetales en
fonction de I'lMC pré-conceptionnel et la recherche d’une éventuelle corrélation entre I'|MC et la survenue

de ces complications.
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Outils statistiques :

Les données qualitatives étaient présentées en pourcentage et comparées a I'aide du test du x2. Les
données quantitatives étaient exprimées en moyennes et leurs écart-types, et ont été comparées a I'aide

du test de Kruskal Wallis. Les résultats étaient considérés comme significatifs pour un p < 0.05.

Résultats

1/Caractéristiques de population de I’étude

510 patientes ont été inclues dans I'étude et ont ensuite été séparées en 5 groupes en fonction de leur

IMC pré-conceptionnel.

Groupel: Groupe2n Groupe3: Grouped: Groupe5:

n=51 =112 n=144 n=115 n=gg Pvale
31,2 32 32,3 32,9 32,9 0,54
Age maternel (ans)
. 52,2 60,5 71,5 83,4 106 <0,0001
Poids maternel moyen (kg)
19,4 22 2 1,7 4 < 1
IMC maternel moyen (kg/m2) % 8 68 31, 03 0,000
Facteurs de risque cardio-vasculaire
HTA 0 0,9% (1) 3,5% (5) 4,4% (5) 8,1% (7) -
0 2,7% (3 0 0,9% (1 2,3% (2 -
Dyslipidémie 7% (3) ,9% (1) ,3% (2)
23,5% (12 19,6% (22 18,1% (2 12,2% (14) 17,4% (1 42
Tabagisme actif 3,5% (12) 19,6% (22) 18,1% (26) ,2% (14) A% (15) 0,
0 0,9% (1 0 1,7% (2 0 -
Consommation éthylique °(1) °(2)

Tableau 1 : Caractéristiques des patientes a I'inclusion

L’age maternel moyen dans les 5 groupes était comparable (31.2 ans a 32.9 ans), avec toutefois une

tendance a un age maternel plus élevé des femmes en surpoids et en obésité.

Concernant les facteurs de risque cardio-vasculaire, les femmes présentant une obésité semblaient étre
plus hypertendues que les autres, mais le faible nombre de sujets hypertendus ne permettait pas de
réaliser de test statistique. Aucune différence significative n’a été retrouvée entres les groupes concernant

la consommation tabagique.
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Groupe 1l: Groupe2n Groupe3: Grouped: Groupeb5:

n=>51 =112 n =144 n=115 n=386

Antécédents obstétricaux de la

patiente
Diabete gestationnel 9,8% (5) 16,1% (18) 15,3%(22) 27,8% (32) 18,6% (16) 0,03
Pré-éclampsie 0 1,8% (2) 2,8% (4) 3,5% (4) 4,7% (4) -
HTA gravidique 0 0 0,7% (1) 4,4% (5) 3,5% (3) -
Macrosomie 3,9% (2) 8% (9) 12,5% (18) 11,3%(13) 8,1% (7) -
Hydramnios 0 0,9% (1) 0 1,7% (2) 1,2% (1) -
Fausse couche spontanée 17,7% (9) 22,3% (25) 23,6% (34) 25,2% (29) 32,6% (28) 0,32
Mort feetale in utero 0 2,7% (3) 2,8% (4) 5,2% (6) 9,3% (8) -

Antécédents familiaux de diabete 25,5% (13) 40,2% (45) 36,8% (53) 44,4% (51) 39,5% (34) 0,23

Multipares 43,1% (22) 67,9% (76) 68,1%(98) 77,4% (89) 76,7% (66) <0,05
. 70,8%
Caucasiennes 83,4% (42) 79,5% (89) (102) 70,4% (81) 77,9% (67) 0,23

Tableau 2 : Antécédents obstétricaux des patientes a I'inclusion

La fréquence des antécédents de diabete gestationnel augmentait globalement de facon concomitante a

I'IMC, sauf dans le groupe 5.

30,0
25,0
20,0

15,0 Figure 2 :

10,0 R
o I ATCD de diabéte gestationnel
0,0

groupe 1l groupe2 groupe3 groupe4 groupe5

La fréquence des antécédents de pré-éclampsie augmentait avec I'lMC. Les antécédents de macrosomie
foetale étaient globalement similaires dans tous les groupes sauf dans le groupe 1 ou ils étaient nettement
moins fréquents.
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5,0
4,5
4,0
3,5
3,0
2,5
2,0
1,5
1,0
0,5
0,0

groupel groupe2 groupe3 grouped groupe5

Figure 3 : ATCD de pré-éclampsie

14,0

10,0
8,0
6,0
4,0
0,0

groupe 1l groupe2 groupe3 grouped4 groupe5

Figure 4 : ATCD de macrosomie

La fréquence de survenue d’'une mort foetale in utero augmentait de fagon conjointe a I'lMC, tout comme

celle des fausses couches spontanées, malgré I'absence de significativité statistique compte tenu des

faibles écarts entre les groupes.

10,0
9,0
8,0
7,0
6,0
5,0
4,0
3,0
2,0
1,0
0,0

groupel groupe2 groupe3 grouped4 groupe5

Figure 5 : ATCD de MFIU

35,0
30,0

25,0

20,0
15,0
10,0
5,0
0,0

groupel groupe2 groupe3 grouped groupe5

Figure 6 : ATCD de fausse couche spontanée

Plus I'lMC moyen était élevé, plus la fréquence des patientes multipares augmentait.

La proportion de patientes présentant des antécédents familiaux de diabéte au 1 degré était globalement

similaire dans tous les groupes, excepté dans le groupe 1.
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50,0
40,0
30,0
20,0

10,0

groupe 1

0,0

groupe 2  groupe3 groupe4 groupe5

2/Mode de découverte du diabéte gestationnel

Figure 7 :

ATCD familiaux de diabéte

Groupel: Groupe2: Groupe 3: Groupe 4 :
n=51 n=112 n=144 n=115
Glycémie a jeun 13,7% (7) 21,4% (24)  35,4% (51) 41,7% (48) 55,8% (48) < 0,05
HGPO 82,4% (42) 73,2%(82) 62,5% (90) 57,4% (68) 39,5% (34) <0,05
Macrosomie 3,9% (2) 4,5% (5) 2,1% (3) 0 4,7% (4) -
Hydramnios 0 0,9% (1) 0 0,9% (1) 0 -
Tableau 3 : Mode de découverte du diabéte gestationnel
60,0 100,0
50,0 80,0 -
40,0 60,0 -
30,0 40,0 -
20,0 200 -
g |
0,0 -
0,0
groupe1l groupe2 groupe3 groupe4 groupe5 groupel groupe 2 groupe 3  groupe 4 groupe 5

Figure 8 : découverte sur glycémie a jeun

Figure 9 : découverte sur HGPO
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La proportion des patientes diagnostiquées sur une élévation de la glycémie a jeun augmentait de facon
croissante avec I'IMC maternel, et inversement pour les patientes diagnostiquées sur ’'HGPO. Peu de

patientes étaient diagnostiquées sur une complication de la grossesse.

Modalités thérapeutiques du diabéte gestationnel

Groupe 1: Groupe 2 : Groupe 3: Groupe 4 : Groupe 5:

n=51 n=112 n=144 n=115 n=gg Pvalue
Régime seul 86,3% (44)  82,1%(92)  76,4(110)  63,5% (73)  67,4%(68) 0,002
Insuline 13,7% (8)  17,9%(20)  22,2%(32)  36,5% (42)  32,6%(28) 0,001
Daonil® 0 0 1,4% (2) 0 0

Terme a la mise en place

de I'insuline (SA) 32 +/-2,4 32,5+/-4,5 30,4+/-5,8 27,7+/-6,2 24,9+/-6,7 NS

Tableau 4 : Modalités thérapeutiques du diabéte gestationnel

La proportion des patientes traitées par insulinothérapie augmentait de fagon conjointe a I'lMC et

inversement pour les patientes traitées par régime seul. Le terme a l'instauration de I'insulinothérapie

était d’autant plus précoce que I'IMC était élevé méme si la significativité statistique n’était pas atteinte.

Seules 2 patientes ont été traitées par Daonil® dans le groupe surpoids.

40,0
35,0

30,0
25,0
20,0 Figure 10 :
15’0 . 7 .
Insulinothérapie

10,0

5,0

0,0

groupel groupe2 groupe3 grouped groupeb5
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3/Complications maternelles durant la grossesse

Groupe l: Groupe2: Groupe3: Grouped: Groupe5:
n=51 n=112 n=144 n=115 n =86

HTA gravidique 0 0,9% (1) 0,7% (1) 0,8% (1) 0 -

Pré-éclampsie 2% (1) 2,7% (3) 2,7% (4) 3,3% (4) 9,3% (8) -

Menace d’accouc,hement 2% (1) 3,6% (4) 2% (3) 1,7% (2) 1,2% (1) )
premature

Hydramnios 13,7%(7) 5,4% (6) 6,1% (9) 5,8% (7) 3,5% (3) -

Oligo-anamnios 0 5,4% (6) 2,7% (4) 6,6% (8) 4,7% (4) -

Tableau 5 : Complications maternelles au cours de la grossesse

La fréquence de la pré-éclampsie augmentait de fagcon conjointe a I'lMC et le taux d’hydramnios était plus

élevé dans le groupe 1, méme si la fréquence globale des complications au cours de la grossesse était

faible dans tous les groupes.

16,0
14,0
12,0
10,0

8,0

6,0
4,0
20 I
0,0

groupe 1 groupe 2 groupe 3 groupe 4 groupe 5

10,0
9,0
8,0
7,0
6,0
5,0
4,0

3,0
2,0
1o l
0,0

groupe 1 groupe 2 groupe 3 groupe 4 groupe 5

Figure 11 :

Taux d’hydramnios

Figure 12 :

Taux de pré-éclampsie
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La prise de poids maternelle diminuait significativement de facon conjointe a I'lMC (p < 0.0001).

14,000
12,000
10,000
8,000
6,000
4,000
2,000
0,000

Figure 13 :

Prise de poids maternelle

groupe 1l groupe2 groupe3 groupe4 groupe 5

4/Complications a I'accouchement

Groupel: Groupe2: Groupe3: Grouped: Groupeb5:

n=51 n=112 n =144 n =115 n =86
Traumatisme périnéal 58,8% (30) 56,3% (63) 43,5% (64) 32,2%(39) 31,4%(27) 0,0002
Hémorragie de la délivrance 13,7% (7) 13,4%(15) 16,3% (24) 13,2%(16) 17,4% (15) 0,9
Extraction instrumentale 29,4% (15) 20,5% (23) 15% (22) 9,1% (11) 5,8% (5) 0,0007
Déclenchement 35,3% (18) 38,4% (43) 34%(50) 43,8% (53) 39,5% (34) 0,37
Césarienne 23,5% (12) 25% (28) 27,2% (40) 35,5% (43) 40,7% (35) 0,04

Tableau 6 : Complications maternelles a I'accouchement

La fréquence des extractions instrumentales et des traumatismes périnéaux variait de fagon décroissante

avec I'IMC, avec des taux plus élevés chez les femmes maigres ou de poids normal.

50,0 50,0
40,0 40,0
30,0 30,0
20,0 20,0
10,0 I 10,0
0,0 0,0
groupe 1 groupe 2 groupe 3 groupe 4 groupe 5 groupe 1 groupe 2 groupe 3 groupe 4 groupe 5
Figure 14 : césarienne Figure 15 : déclenchement
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Le taux de césariennes augmentait conjointement a I'lMC, et était significativement plus élevé chez les

femmes obeéses.

Aucune différence significative n’a été mise en évidence concernant le recours au déclenchement de
I’accouchement qui variait peu entre les groupes, le taux le plus élevé concernant les patientes en obésité

grade 1, mais restant proche du taux observé dans le groupe des patientes de poids normal.

5/Complications foetales

Groupel: Groupe2: Groupe3: Grouped: Groupe5:

n=>54 n=115 n =147 n=121 n=92

LGA 3,7% (2) 3,5% (4) 2% (3) 3,3% (4) 5,4% (5) -

Macrosomie 7,4% (4) 7% (8) 7,5% (11)  10,7% (13) 4,3% (4) -

SGA 5,6% (3) 4,4% (5) 4,8% (7) 2,5% (3) 4,3% (4) -

Allongement .du plexus 0 0 0 0,8% (1) 0 i

brachial

Dystocie des épaules 3,7% (2) 0,9% (1) 0,7% (1) 0 0 -

Hypoglycémie néonatale 0 1,7% (2) 0 2,5% (3) 3,3% (3) -

Ictére néonatal 0 1,7% (2) 2,7% (4) 0,8% (1) 2,2% (2) -
ARCF 14,8% (8) 12,2% (14) 19,7%(29) 14% (17) 12% (11) 0,4

Détresse respiratoire 1,9% (1) 3,5% (4) 2% (3) 3,3% (4) 1,1% (1) -

Hospitalisation en soins

0, 0, 0, 0, 0,
intensifs ou pédiatrie 13% (7)  8,7%(10)  6,8% (10) 12,4% (15) 14,1%(13) 0,32

Mort feetale 0 0,9% (1) 0 0 0 -

Tableau 7 : Complications foetales

La fréquence des complications foetales était faible dans I’'ensemble, ne permettant pas de comparer de fagon fiable

les groupes.

Celle des LGA était globalement similaire dans tous les groupes, de méme pour le SGA et la macrosomie, méme si

celle-ci était plus fréquente chez les patientes en obésité grade 1.
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Les complications mécaniques a type d’allongement du plexus brachial ou de dystocie des épaules étaient trés peu
fréquentes, de méme que les complications métaboliques (hypoglycémie néonatale, ictére). La fréquence de

survenue d’hypoglycémie néonatale semblait tout de méme plus élevée chez les patientes obeses.

Caractéristiques du nouveau-né :

Aucune différence significative n’a été retrouvée entre les groupes concernant le poids de naissance, le terme a

I"accouchement ou le taux d’accouchement prématuré.

Caractéristiques du Groupel:n Groupe2:n Groupe3:n Grouped:n Groupe5:n value
nouveau-né =54 =115 =147 =121 =92 P
Poids de naissance 3137,5 +/- 3204,5+ /- 3281,9 +/- 3296,5 +/-
197 +/- 371 1
moyen 496 332 521 551 3197+4/-3 0,18
T \
erme moyen a 388+/-1,5 39,1+/-1,6 389+/-15 388+/-14 385+/-21 0,31
I'accouchement
Terme < 37 SA 7,4% (4) 3,5% (4) 6,2% (9) 4,1% (5) 8,7% (8) NS

Tableau 8 : caractéristiques du nouveau-né

Discussion

L’age moyen des patientes de notre cohorte était plus élevé que dans la cohorte frangaise de Cosson et al
(25), respectivement a 32.4 vs 29.8 ans, mais plus proche de la cohorte de patiente de Black et al (4) (30.8

ans), et augmentait de fagon croissante a I'lMC dans notre cohorte comme dans ces 2 études.

Dans notre cohorte, la fréquence de la multiparité augmentait avec I'lMC, ce qui a également été retrouvé

par Cosson et al et Black et al.

L’'ensemble de ces données suggere que I'lMC moyen des femmes présentant un diabéte gestationnel
augmenterait avec I'age. Cette élévation progressive de I'lMC pourrait s’expliquer par des prises de poids
gestationnelles, non reperdues entre les grossesses, d’autant plus que la proportion de patientes

multipares augmentait avec I'lMC.

La fréquence du tabagisme actif était globalement plus élevée dans notre cohorte que dans celle de Scifres
et al (14) par exemple, mais restait inférieure a celle des femmes du méme age en France estimée a 35%

(27).
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Le taux de patientes dépistées précocement sur une glycémie a jeun élevée, augmentait avec I'lMC dans
notre cohorte. Nous n’avons pas retrouvé de données dans la littérature évaluant ce mode de dépistage en
fonction de I'lMC maternel (la plupart des études utilisant 'HGPO au troisieme trimestre comme mode de
dépistage), toutefois la glycémie au temps zéro (soit a jeun) de ’'HGPO dans la cohorte de Black et al

augmentait également avec I'|MC.

De la méme fagon, plus I'lMC était élevé, plus le recours a I'insulinothérapie était important et précoce, ce

gu’ont également retrouvé Scifres et al.

Ces résultats soulignent une probable insulinorésistance plus importante et plus précoce des patientes
dépistées sur la glycémie a jeun dans notre cohorte avec un impact important supplémentaire de I'lMC, ce
qui est en accord avec plusieurs études récentes (28) (29) qui retrouvaient une corrélation positive entre le
taux de glycémie a jeun, le degré d’insulinorésistance et le recours a 'insulinothérapie, particulierement

chez les femmes en surpoids et surtout obeses.

Les complications maternelles étaient peu fréquentes dans notre cohorte ne permettant pas de
comparaison fiable entre les groupes. Toutefois la fréquence de la pré-éclampsie était proche de celles de
HAPO (17) avec une tendance a une augmentation croissante avec I'lMC ce que retrouvaient également
Scifres et al et Wahabi et al (18). Globalement, environ 3% des patientes obéses avec diabete gestationnel

ont présenté une HTA gravidique.

De fagon attendue, la prise de poids maternelle diminuait avec I'[MC et restait en moyenne dans les taux
recommandés par I'lOM (30). Ce bon contréle de la prise de poids gestationnelle dans notre cohorte
pourrait expliquer le faible taux de complications retrouvées, ce d’autant qu’une étude récente de Gante
et al (21) a confirmé que chez les patientes obéses, une prise de poids gestationnelle conforme aux
recommandations réduisait le risque de complications. Il est notable qu’au sein de notre cohorte le

« coaching » diététique a été plus marqué pour les patientes en surpoids et obéses.

Si la fréquence des césariennes dans notre étude était globalement supérieure a celles des études anglo-
saxonnes, elle augmentait de facon concomitante a I'lMC, ce que retrouvaient également Wahabi et al et
Scifres et al. Les taux de déclenchement étaient également élevés dans notre cohorte, sans différence
significative entre les groupes, suggérant peut étre une prise en charge plus interventionniste des

obstétriciens de notre CHU.

Le terme moyen a I'accouchement de nos patientes était a 38.8 SA, soit inférieur au terme théorique, ce
qui est probablement le témoin de déclenchements précoces. En effet, cela semble étre une politique de

prise en charge de plus en plus fréquente par les services d’obstétrique (31), afin notamment de limiter le
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risque de complications foetales, méme si cela ne limite pas pour autant le recours secondaire a la

césarienne qui est également tres fréquent.

Le poids de naissance moyen des nouveau-nés de notre CHU (3241.5 g) restait dans les normes, sans

différence significative entre les groupes en fonction de I'lMC maternel.

La fréquence des complications foetales était, tout comme celle des complications maternelles, faible dans
notre cohorte. Les complications mécaniques étaient trés peu fréquentes et sans liens avec I'lMC maternel,
tout comme les complications métaboliques a type d’hypoglycémie néonatale et ictére. Ces résultats sont
en désaccord avec I'étude de Garcia et al (24), qui retrouvait qu’un IMC > 25kg/m? était indépendamment
associé a un risque plus élevé d’hypoglycémie néonatale. Cette différence entre nos résultats et ceux de
Garcia et al peut s’expliquer par un manque de puissance de notre étude, la cohorte de Garcia et al étant
nettement plus conséquente ou par un meilleur contréle glycémique de nos patientes du fait de leur prise

en charge, réduisant ainsi le risque d’hypoglycémie néonatale.

Peu de nouveau-nés ont présenté des complications respiratoires. Nous n’avons pas regardé si les méres
des nouveau-nés ayant présenté une détresse respiratoire a la naissance étaient traitées par insuline. Cela
aurait pu étre intéressant car une étude francaise publiée par Becquet et al (32) alertait sur un sur-risque
de détresse respiratoire des nouveau-nés dont les meres étaient traitées par insuline, indépendamment du

terme a la naissance ou d’un accouchement par césarienne.

Une seule mort foetale a été retrouvée dans notre cohorte, mais sans lien établi avec le diabéte

gestationnel.

La fréquence du LGA était inférieure dans notre cohorte (3.4%), par rapport a celle retrouvée par Cosson et
al, Scifres et al ou encore Black et al (13.6 a 22.3%). On ne mettait pas en évidence de différence entre les
groupes, hormis une fréquence discretement plus élevée dans le groupe obésité sévere, ce qui est en
contradiction avec les résultats d’autres grandes études, notamment Black et al qui retrouvait une

augmentation croissante du taux de LGA en fonction de I'lMC.

Concernant la macrosomie feetale, la fréquence dans notre étude (8.1%) était proche des résultats de
Wahabi et al ou Scifres et al, qui retrouvaient également une augmentation du taux de macrosomie avec
I'IMC maternel. Méme si nous n’avons pas pu effectuer de tests statistiques compte tenu du faible taux

d’événements dans les groupes, nous avons tout de méme observé des résultats similaires.
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Ces résultats sont cohérents avec les nombreuses données de la littérature ayant démontré que I'obésité
et le surpoids étaient des facteurs de risques indépendants de complications de la grossesse, notamment

concernant le LGA et la macrosomie feetale (17) (33) (34).

Les nouveau-nés présentant un SGA étaient peu nombreux et pas plus fréquents chez les patientes obéses
malgré une prise de poids inférieure et un terme a I'accouchement plus précoce, alors qu’ils étaient plus

fréquents dans le groupe de patientes maigres.

Ces résultats peuvent s’expliquer en partie par les recommandations actuelles sur I’équilibre glycémique
des femmes présentant un diabéte gestationnel. En effet, celles-ci préconisent une glycémie avant les

repas < 0.95g/L et 2h apres les repas < 1.2g/L, indépendamment de I'IMC pré-conceptionnel des patientes.

Langer et al (35) en 1989, avaient déja retrouvé une augmentation du risque de SGA en lien avec un
controle glycémique strict indépendamment de I'lMC et plus récemment Scifres et al ont étudié I'impact
du contrdle glycémique sur la survenue de complications en fonction de I'IMC. Ils retrouvaient comme
Langer et al un taux de SGA plus élevé chez les patientes de poids normal bien controlées sur le plan
glycémique, mais par contre les patientes obéses, moins bien contrdlées sur le plan glycémique,

présentaient plus de LGA, macrosomie foetale, accouchement prématuré et complications tensionnelles.

Ces résultats soulignent donc I'importance du contréle glycémique, de I'lMC pré-conceptionnel et de la
prise de poids gestationnelle afin de limiter le risque de complications. On pourrait donc supposer que
compte tenu d’une prise en charge éducative intense (diététique et insulinique au besoin), la plupart des
patientes prises en charge dans notre CHU présentaient une prise de poids maitrisée et un controle

glycémique adapté, expliquant probablement le faible taux de complications retrouvé.

D’autre part, ces résultats font également remettre en question les objectifs glycémiques a appliquer, ainsi
gue le mode de traitement du diabéte gestationnel en fonction de I'lMC, les femmes de poids normal trop
bien contrélées présentant plus de SGA. Les patientes de la cohorte de Scifres et al étaient essentiellement
traitées, quand le régime ne suffisait pas, par glyburide avec de bons résultats sur le controle glycémique,
ce qui differe de notre cohorte ou les patientes étaient traitées par insuline. Peu d’études ont évalué
I'intérét du glyburide en alternative a l'insuline dans le traitement du diabéte gestationnel, avec des
résultats contradictoires. Si Langer et al (36) trouvait que le glyburide était une alternative intéressante a
I'insulinothérapie, Casey et al (37), s’ils retrouvaient une efficacité en terme de contréle glycémique du
glyburide vs placebo, ne mettaient pas en évidence de diminution des complications du diabéte
gestationnel notamment concernant la macrosomie feetale. Une récente méta-analyse de Monserrat Bell

et al (38) n’était également pas en faveur du glyburide devant son échec a prouver son efficacité sur la
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réduction des complications, mais soulignait I'intérét du traitement par metformine en alternative ou en
association a l'insulinothérapie. Récemment, Chiswik et al (39) retrouvaient des résultats similaires avec
une diminution des complications foetales notamment de la macrosomie chez les patientes obéses non
diabétiques traitées par metformine. Si le régime et I'activité physique adaptée restent le traitement de
premiere intention du diabéte gestationnel et ont démontré leur efficacité sur la réduction du taux de LGA
ou de macrosomie (40), ils ne sont pas toujours suffisants et la metformine pourrait, de par son action
insulino-sensibilisatrice, constituée une alternative intéressante a I'insuline, notamment chez les patientes
présentant essentiellement une dysrégulation de la glycémie a jeun, avec possiblement une meilleure
observance thérapeutique. |l serait également important d’adapter les conseils diététiques donnés en
fonction du profil glycémique des patientes (fractionnement en cas d’élévation de la glycémie post-
prandiale) et de leurs habitudes alimentaires, notamment concernant les patientes de culture africaine ou
maghrébine, particulierement concernées par le diabéte gestationnel. En effet, une revue récente de la
littérature (41) soulignait I'importance d’adapter le traitement en fonction de I'origine ethnique des
patientes, notamment les conseils diététiques, car en améliorant I'observance des regles hygiéno-

diététiques, cela pourrait peut-étre permettre de diminuer le recours a l'insulinothérapie.

Conclusion

Notre étude sur une cohorte de 510 patientes prises en charge au CHU de TOURS depuis la mise en place
des nouvelles recommandations n’a pas retrouvé de différence significative en terme de complications
materno-foetales en fonction de I'lMC maternel pré-conceptionnel. Ces résultats, en désaccord avec
plusieurs études récentes retrouvant un sur-risque de complications telles que le LGA ou la macrosomie en
fonction de I'lMC, peuvent s’expliquer par un manque de puissance de notre étude par rapport aux
grandes cohortes anglo-saxonnes, mais pourraient également étre le reflet d’'une prise en charge adaptée
avec atteinte des objectifs glycémiques et de prise de poids gestationnelle de nos patientes. Il semble donc
important et nécessaire de sensibiliser les patientes sur I'importance d’une alimentation raisonnée au
cours de la grossesse qui, tant par ses effets sur la prise de poids gestationnelle que sur la glycémie
maternelle, permettrait de limiter le risque de complications materno-foetales. D’autres grandes études
sont nécessaires, notamment en France, afin d’évaluer plus précisément la fréquence des complications en

fonction de I'lMC et notamment I'impact de I’équilibre glycémique sur la survenue de complications.
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des femmes suivi pour diabéte gestationnel au CHU de TOURS, en fonction de leur IMC pré-conceptionnel.

Matériels et méthodes : Un total de 510 patientes, ne présentant pas de diabéete antérieur a la grossesse a été inclus dans
I’étude et a été réparti en 5 groupes en fonction de I'IlMC pré-conceptionnel (< 21 kg/mZ: maigreur, 21-24.9 kg/mZ: normal, 25-
29.9 kg/mz: surpoids, 30-34.9 kg/mz: obésité grade 1, > 35 kg/mz: obésité grade 2 et plus). Les principaux parameétres évalués
concernaient la survenue de Large/small for gestational age (LGA/SGA), macrosomie foetale, pré-éclampsie et recours a la

césarienne.

Résultats : Plus I'lMC augmentait, plus les patientes étaient agées, multipares et avaient déja présenté un diabéte gestationnel
lors d’'une grossesse antérieure. La fréquence de la pré-éclampsie augmentait avec I'lMC mais de fagon non significative. Les
taux de LGA et de macrosomie étaient similaires dans tous les groupes. La fréquence du recours a la césarienne augmentait
significativement avec I'IlMC (p = 0.04) en particulier chez les femmes obeéses. Aucune différence significative n’a été retrouvée

concernant le terme a I'accouchement ou le poids de naissance des nouveau-nés.

Conclusion : I'IMC pré-conceptionnel est un facteur risque supplémentaire de complications materno-feetales et en particulier
de recours a la césarienne. Il devrait donc étre conseillé aux femmes obéses ou en surpoids de perdre le maximum de poids

avant de débuter une grossesse.

Mots clés : diabéte gestationnel, IMC, complications materno-foetales
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