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Quel contexte ?



Alcool et GrossesseLes 2 produits sur le podium de consommation …

Cannabis
ESCAPAD 2017 : 4,5 % des filles et 9,7% des garçons de 17 ans déclarent un usage régulier de cannabis,.

Enquête périnatale 2016 : 2,1 % des femmes ont consommé pendant la grossesse

Réduire l'anxiété ou le stress et soulager les nausées.

Les femmes qui font usage de cannabis durant la grossesse ont plus tendance à consommer de 

l’alcool, du tabac et d’autres drogues.

Effets additifs ou synergiques ?

Alcool
Enquête périnatale 2010, 23% des femmes enceintes déclarent avoir bu de l’alcool au moins une fois au cours de leur grossesse
dont 19,7% après le diagnostic de grossesse.
2012 : 51,4% déclarent avoir consommé de l’alcool avant la grossesse, 8% avoir eu au moins un épisode de « binge drinking » en
début de grossesse
Baromètre Santé 2017 : 11,7% des femmes ont déclaré une consommation lors de leur dernière grossesse,
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Celui dont on ne doit pas prononcer le nom ?
Celui dont on ne veut pas prononcer le nom ?

Deux poids, deux mesures…
Celui dont on prononce tout le temps le nom ?

LICITE

ILLICITE



Alcool et GrossesseDeux poids, deux mesures…

« Notre culture »

A la barre des accusés
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Un paradoxe…
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Gamètes

Lait maternel

Placenta

Embryon-Foetus

Alcool - Cannabis : présents à chaque étape clé du développement



Alcool et GrossesseAlcool - Cannabis en préconceptionnel

Le rôle majeur de l’épigénétique
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Epigénétique - Expression des gènes

Toute modification biochimique sur le génome ou
autour du génome ne modifiant pas la séquence
nucléotidique mais la transcription génique

(1) Méthylation de l’ADN influençant la transcription
des gènes

(2) Modifications post-traductionnelles des histones
permettant la compaction ou la relaxation de
l’ADN

(3) MicroARNs perturbant la traduction des ARNm



Jensen et al. 2014

Alcool et cannabis : fertilité

Diminution de la fertilité masculine

- diminution de la testostérone

- réduction du volume séminal et de la concentration spermatique, diminution de

la mobilité et altération de la morphologie des spermatozoïdes, apoptose des

cellules de Sertoli, anomalies nucléaires et altérations biochimiques et

épigénétiques de l’ADN et de l’ARN spermatique

Talebi et al. 2011Ricci et al. 2002

Diminution de la fertilité masculine

- réduction du volume séminal et de la concentration spermatique, diminution de

la mobilité et altération de la morphologie des spermatozoïdes, anomalies

nucléaires et altérations biochimiques et épigénétiques de l’ADN et de l’ARN

spermatique

Pacey et al. 2014 Reece et Hulse 2018 Murphy et al 2018Gundersen et al. 2015 Fonseca al 2022



Rat : Expression spermatique

diminuée de DNMT1 (DNA

Méthyltransférase1) après 9

semaines d’exposition

Homme : Déméthylation de

certaines régions ADN

après exposition

Bielawski et al. 2002 Ouko et al. 2009

Anomalies 
expression génique 
chez le foetus 
humain

Conséquences : Anomalies épigénétiques au niveau des spermatozoïdes : perturbation de

l’expression de gènes impliqués dans la régulation de la prolifération cellulaire, la

croissance et le développement du placenta et de l’embryon

Réduction significative du volume cérébral, en particulier cervelet, noyaux de la base et

corps calleux

Haycock et Ramsay 2009

Chang et al.  2017

Marjonen et al. 2018

Alcool et spermatozoïde : Anomalies épigénétiques



Méta-analyse publiée en 2020 a étudié le rôle de la consommation préconceptionnelle

d’alcool chez l’homme. Données de 55 études comprenant 41747 enfants atteints de

cardiopathie congénitale.

La consommation d’alcool dans les trois mois précédant la conception est associée à un

risque accru de cardiopathie congénitale de 44% en cas de consommation du père.

La consommation occasionnelle et excessive d’alcool de type "binge drinking», est

associée à une probabilité accrue de malformation cardiaque congénitale de 52%.

Alcool et spermatozoïde : Anomalies épigénétiques



La consommation d’alcool préconceptionnelle paternelle est associée à des anomalies

morphologiques cranio-faciales et du volume cérébral. L’exposition paternelle provoque des

anomalies crânio-faciales plus importantes que l’exposition maternelle et plus sévères chez le

nouveau-né mâle.

Alcool et spermatozoïde : Anomalies épigénétiques
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Importantes modifications du méthylome du sperme humain (10 % au moins des 3979 sites

CpG explorés, 177 gènes, reproductibilité Homme/Rat)

Réversibilité incomplète après 11 semaines d’abstinence (spermatogonies ?)

Transmissibilité à la génération suivante ?
Rats adultes (parents exposés au THC en préconceptionnel) s’auto-administrant de l’héroïne sur

un mode redoublé, comparativement aux témoins : expression modifiée des récepteurs D2, CB1

et NMDA.

Epigénome du noyau accumbens : 1027 régions avec méthylation différentielle -> diminution

significative en gènes promoteurs : diminution de l’ARNm, correspondant à des gènes impliqués

dans la régulation synaptique de la transmission glutamatergique

Murphy et al. 2018

Schrott et al. 2021

Szutorisz et al. 2014

Watson et al. 2015

Szutorisz et Hurd. 2016

Meccariello et al. 2020

Raréfaction des récepteurs D2 dans le noyau
accumbens de fœtus humains dont la mère
consommait du cannabis

DiNieri  et al. 2011

Reece et Hulse  2018

Cannabis et spermatozoïde : Anomalies épigénétiques



Etude de l’expression du gène Avy

Exposition pendant 10 semaines avant la conception
Augmentation de plus de 50% de la fréquence des pseudo-agouti

Kaminen-Ahola et al. 2010

Alcool et ovocyte : Anomalies épigénétiques si exposition préconceptionnelle maternelle
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Placenta
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Victime n°1

Alcool et Placenta 

Burd et al. 2007
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HTA gravidique

Hypotrophie

Diminution des échanges
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Victime n°1 
très  précoce < 5 SA

Alcool et Placenta 

Exposition courte < 5SA (rat/macaque/cultures cellulaires)

Anomalies de la placentation et de la croissance placentaire dose-dépendante

Altération de la morphogénèse dans la zone labyrinthique

Suppression des cellules précurseurs envahissantes

Inhibition de l'adhérence et de la motilité des cellules trophoblastiques

Anomalies des artères spiralées
Anomalies vasculaires spécifiques labyrinthiques

Lui et al. 2014

Gundogan et al. 2015

Déméthylation au niveau placentaire des allèles d’origine paternelle des gènes H19 et Igf2

impliqués dans la croissance placentaire et embryonnaire

(idem si exposition préconceptionnelle)
Padmanabhan et al. 1984

Haycock et al. 2009
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Modèle animal  (Macaque rhésus)

Absorption de 1,5 g/kg/jour d'éthanol pendant les 60 premiers jours de

gestation (premier trimestre de la grossesse humaine) :

Pas d’anomalie Doppler initiale mais perturbation de la perfusion

placentaire en milieu et en fin de gestation

Mesures IRM basées sur T2 * : anomalies de perfusion des artères

spiralées

Alcool et Placenta 

Lo et al. 2017
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Victime n°1

Modèles animaux

Réduction du flux sanguin fœtal et maternel vers le placenta

Vasoconstriction placentaire dose-dépendante avec augmentation de la

résistance vasculaire fœto-placentaire et la pression de perfusion

placentaire entraînant une altération du transport de l’oxygène

Alcool et Placenta 

Falconer et al. 1990

Kochunov et al. 2010

O’Leary et al. 2009
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Exposition chez la femme enceinte 

Excès d’anomalies d’implantation placentaire de type placenta accreta
+

vasoconstriction placentaire dose-dépendante

Syndrome PAS («Placenta Associated Syndrome» : dysfonctionnement de la vascularisation

placentaire )

Augmentation du risque de fausse-couche et de mort fœtale, de saignements et de

prématurité, d’hypertension artérielle gravidique, de prééclampsie, de PAG et de RCIU

Alcool et Placenta 

Ohira et al. 2019
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Syndrome PAS

Risque de syndrome PAS augmenté de 50% si > 5 consommations par semaine

Risque augmenté de 9% si consommation d’1 à 2 verres par semaine

Risque majoré de fausse-couche (OR = 1,19 ; IC95% 1,12-1,18)

Méta-analyse : association entre la consommation maternelle d’alcool, un foetus petit

pour l’âge gestationnel (PAG) et un risque de faible poids à la naissance.

Chez les mères ayant consommé plus de 3 boissons alcoolisées par semaine, le risque

d'avoir un enfant né avant terme augmente de 23%

Prématurité cohorte Réunion : 30 % (37/125)

Prématurité La Réunion : 12,5%

Prématurité métropole : 7,5%

Alcool et Placenta 

Burd et al. 2007

Avalos et al. 2014

Sundermann et al. 2014

Sundermann et al. 2014
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Exposition chez l’humain et le rongeur

Placenta :  source importante de PlGF (Placental Growth Factor) 

Exposition in utero à l’alcool : réduction de l’expression de PLGF

Alcool et Placenta 

Lecuyer et al. 2018



Alcool et GrossesseAlcool et Placenta 
Lecuyer et al. 2018



Alcool et Grossesse Victime n°1Cannabis et Placenta 

Les récepteurs CB1 et

CB2 ont été localisés dans

les différentes zones du

placenta ainsi que dans

l’épithélium amniotique

Le delta-9-tétrahydrocannabinol (THC) et le cannabidiol

(CBD), activent deux types de récepteurs, dont le CB1R

abondamment exprimé dans le système nerveux central et les

tissus périphériques tels que muscle lisse utérin et placenta.

Le THC traverse très facilement la barrière placentaire.

Classiquement fumé en France, sa toxicité propre se combine

à celle du tabac mais le THC a une toxicité propre



Alcool et GrossesseVictime n°1Cannabis et Placenta 

Exposition courte au premier trimestre (rat/cultures cellulaires)

Inhibition de la prolifération cytotrophoblastique via la stimulation des récepteurs placentaires CB1
Anomalies des artères spiralées
Anomalies vasculaires spécifiques labyrinthiques
Diminution des niveaux de transporteurs GLUT-1

Grant et al. 2018

Khare et al. 2018

Difficultés d’implantation et hypoperfusion placentaire, avec une augmentation du risque 

de placenta praevia et de fausses couches spontanées

Khare et al. 2018

Grant et al. 2018
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Homme et modèles animaux

Augmentation de 50% du risque de survenue d’un enfant avec un petit poids de

naissance, indépendamment de l’âge maternel, de l’origine géographique, du

niveau d’éducation, et de la consommation de tabac

Prématurité : résultats discordants 

Cannabis et Placenta 

Crume et al. 2015

Corsi et al. 2019

Crume et al. 2015
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La consommation d’A/C pendant la grossesse fait de celle-ci une grossesse à risqueS

Pour la femme elle-même

Pour la grossesse elle-même

Pour le futur enfant

« Non, le placenta ne protège pas le bébé ! »

Le placenta est la première victime.

Le placenta n’est pas une simple plate-forme d’échanges ; il produit des facteurs

importants pour le développement embryo-foetal.

Alcool, Cannabis et Grossesse 
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Chez une femme enceinte, la consommation doit être questionnée à

chaque consultation.

Enquête nationale périnatale 2021 : 74% des femmes déclarent avoir été interrogées sur leur consommation

d’alcool pendant leur grossesse par un professionnel de santé (67% en 2016), et moins d’un tiers disaient avoir
reçu la recommandation de ne pas consommer d’alcool en 2016

Toute consommation doit être considérée comme un mésusage,

nécessitant un avis, voire un accompagnement multidisciplinaire.

Attention aux consommations précoces !

Pas de loi « du tout ou rien » : nidation à J7, villosités choriales à J13

Suivi de grossesse (échodopppler) lors des consommations précoces :

HTA gravidique, croissance foetale, prématurité

Penser à l’exposition prénatale à alcool/cannabis en cas de RCIU,

d’HTA gravidique, de prématurité

Alcool, Cannabis et Grossesse 
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Informer la population générale et former les 

professionnels aux dangers de l’alcool/cannabis 

pour la grossesse

ZERO ALCOOL/CANNABIS
Pendant la grossesse

ZERO ALCOOL/CANNABIS
Dès le projet de grossesse… Pour la future mère et le futur père

Alcool/Cannabis et grossesse



Alcool et GrossesseMerci pour votre attention


