Le présent rapport est le deuxieme

d’'une série sur les effets du cannabis
sur divers aspects du fonctionnement
et du developpement de la personne.
Revision d’un rapport précédent, il
aborde les effets sur I'enfant et les
Jeunes adultes de la consommation
de cannabis pendant la grossesse

et fait état des nouvelles recherches
qui valident et approfondissent nos
connaissances sur la question. Les
autres rapports, eux, portent sur les
effets de I'usage chronique sur le
fonctionnement cognitif et la santé
mentale, le cannabis au volant et

les troubles respiratoires causes par
le cannabis. Cette série s'adresse

a un large public, notamment les
professionnels de la santé, les
décideurs et les chercheurs.
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Points clés

e |e cannabis est la substance illicite la plus souvent consommée pendant la
grossesse.

e |es composés du cannabis peuvent passer dans le lait maternel pendant la
lactation, puis sont absorbés et métabolisés par le nourrisson.

e |’usage fréquent de cannabis pendant la grossesse est associé a un faible
poids a la naissance et est I'un des facteurs de risque liés a d’autres issues
défavorables de la grossesse.

e |’exposition au cannabis avant la naissance et pendant la petite enfance
peut nuire au développement neural et avoir des effets néfastes sur la
cognition et le rendement scolaire.

e |es effets se font aussi sentir sur le comportement des enfants et des jeunes
adultes : troubles de I'attention, hyperactivité et impulsivité, et risque accru
d’usage de substances.

e |es professionnels de la santé ont besoin d’information sur les effets du
cannabis pendant la grossesse pour pouvoir conseiller leurs patientes et
ainsi améliorer la santé et le bien-étre de ces patientes et de leurs enfants.

Contexte

Apres l'alcool, le cannabis (aussi appelé marijuana) est la substance psychoactive
la plus consommeée au Canada. Selon 'Enquéte canadienne sur le tabac, I'alcool et
les drogues (ECTAD) de 2015, 12,3 % des Canadiens agés de 15 ans et plus ont
déclaré en avoir pris au moins une fois en 2015 (Statistique Canada, 2016a), soit une
hausse par rapport aux 10,6 % de 2013. L'usage de cannabis est généralement plus
répandu chez les jeunes : en 2015, le taux d’'usage dans la derniere année était de
20,6 % chez les jeunes de 15 a 19 ans, et de 29,7 % chez les jeunes adultes de 20 a
24 ans. Ajoutons qu’environ 24 % des Canadiens agés de 15 ans et plus qui ont pris du
cannabis au cours des trois derniers mois ont déclaré en consommer tous les jours ou
presque. En avril 2017, le gouvernement du Canada a déposé le projet de loi C-45 pour
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encadrer la production, la distribution et la vente légales de
cannabis. Ce projet de loi a comme principaux objectifs de
protéger la santé et la sécurité publiques par I'établissement
d’exigences en ce qui a trait a I'innocuité et a la qualité des
produits, de restreindre I’acces des jeunes au cannabis, de
décourager les activités criminelles et d’alléger le fardeau
du systéme de justice pénale.

Selon un nombre croissant de données, le cannabis

Seuls les effets du cannabis inhalé pendant la grossesse
ont été évalués. Consommer le cannabis dans des
produits comestibles ou avec un vaporisateur élimine
certes les risques associés a I'inhalation, mais le bébé est
encore exposé a ses composés psychoactifs (Colorado
Department of Public Health and Environment, 2017). A
ce jour, aucune étude n’a évalué les risques associés a la
prise de cannabis par un mode d’administration autre que

nuirait a plusieurs spheres de
la vie des personnes touchées,
notamment la santé mentale et
physique, les fonctions cognitives,
la capacité a conduire un véhicule
et le développement des enfants
avant et apres la naissance. Le
présent rapport — volet d’une série
sur les effets du cannabis sur divers
aspects du fonctionnement et du
développement de la personne (voir
Beirness et Porath, 2017; Mclnnis et
Plecas, 2016; Kalant et Porath, 2016;
Mclnnis et Porath, 2016) — aborde les
effets de I'exposition prénatale au
cannabis sur les enfants, dont 'issue
de la grossesse, le développement
neurocognitif, le comportement et la
santé mentale des enfants.

Le rapport analyse d’abord les
données  disponibles, puis les
incidences sur les politiques et les
pratiques. La principale source

I'inhalation.

Le cannabis est une matiére verdatre
ou brunatre qui ressemble au tabac et
consiste en sommités fleuries, fruits et
feuilles séchés du plant de cannabis,

le Cannabis sativa. Le haschisch, ou
résine de cannabis, est la sécrétion
résineuse brun foncé ou noire des
sommités fleuries du plant de cannabis.
Celui-ci produit divers effets aigus :
entre autres, il rend euphorique et
détend, change la perception, déforme
la notion du temps, entraine des déficits
d’attention, des pertes de la mémoire
et des tremblements et affaiblit les
capacités motrices. La possession

de cannabis a des fins médicales est
actuellement légale, et le gouvernement
canadlien a déposé en avril 2017

un projet de loi visant a encadrer la
production, la distribution, la vente et la

Les divergences notées dans
les issues de grossesse et de
développement entre les études
pourraient étre attribuables a la
hausse de la puissance du cannabis
dans les dernieres  décennies
(EISohly et coll., 2016; Observatoire
européen des drogues et des
toxicomanies, 2017; Mehmedic et
coll., 2010; University of Mississippi,
National Center for Natural Products
Research, 2013). Cette possibilité
est d’autant plus plausible quand
on compare I'Etude prospective
prénatale d’Ottawa (Ottawa Prenatal
Prospective Study, ou OPPS) et le
Projet sur les pratiques relatives a la
santé maternelle et le développement
de I’enfant (Maternal Health Practices
and Child Development, ou MHPCD)
et l'étude Generation R, plus
récente, car il se peut que les enfants
participant a cette derniere étude

d’information sur le sujet, ce sont
trois études de cohorte prospectives
longitudinales sur les effets qu’a le

possession a I'échelle nationale.

aient été exposés a un niveau de
N9-tétrahydrocannabinol (THC) plus
élevé. D’autres facteurs de risque

cannabis consommé pendant la

grossesse sur le développement et le comportement de
I’enfant (voir le tableau 1). Comme ces trois études adoptent
une méthodologie prospective longitudinale, plutét que
rétrospective, elles suivent le méme groupe de meres et
d’enfants sur une longue période. Cette pratique permet
d’évaluer avec fiabilité le degré d’exposition au cannabis, le
moment ou a eu lieu I’'exposition et une foule d’indicateurs
relatifs au mode de vie (p. ex. I'état de santé de la mére, sa
situation socioéconomique et sa consommation de drogues
autres que le cannabis) pendant la grossesse et d’analyser
les écarts qui surviennent dans le comportement et le
fonctionnement des enfants au fil du temps. De son coté,
I'étude rétrospective permet de comparer des groupes de
participants aux parametres développementaux légerement
différents, puis de tirer des conclusions, apres avoir évalué
I'exposition, a un moment quelconque, a des facteurs de
risque potentiels (dont 'usage de cannabis).

maternels, plus souvent remarqués
chez les femmes consommatrices, pourraient cependant
fausser les conclusions tirées sur les effets de I'exposition
prénatale au cannabis. Parmi ces facteurs, notons une
mauvaise alimentation, un mauvais état de santé physique
et mentale, un statut socioéconomique faible et I'usage
d’autres substances illicites, en plus de la consommation
d’alcool et de tabac. Il est possible, particulierement avec
les études longitudinales rétrospectives, d’éliminer ces
facteurs et donc de faire ressortir les associations directes
avec I'exposition prénatale.

Prévalence de I'usage de cannabis
pendant la grossesse

Le cannabis est la substance illicite la plus souvent
consommée pendant la grossesse : c’est ainsi que,
selon des données tirées d’une enquéte nationale sur la
consommation de substances et la santé réalisée en 2016
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aux Etats-Unis, 4,9 % des femmes enceintes agées de
15 a 44 ans avaient pris du cannabis dans le dernier
mois, soit un taux légerement plus élevé que celui obtenu
en 2015 (3,4 %) (Substance Abuse and Mental Health
Services Administration, 2017). En 2016, c’est pendant le
premier trimestre que le taux d’'usage de cannabis était le
plus élevé avec 10,4 %, puis le deuxieme avec 2,5 % et
enfin le troisieme avec 2,3 % (Substance Abuse and Mental
Health Services Administration, 2017). L'enquéte nationale
annuelle sur la consommation de substances et la santé
a révélé une hausse de 62 % du taux d’usage dans le
dernier mois chez les femmes enceintes, de 2002 a 2014
(de 2,37 % a 3,85 %) (Brown et coll., 2017). Les résultats
de tests de dépistage administrés a des femmes admises a
un hdpital communautaire de I'Oregon pour accoucher ont
montré une hausse du nombre de tests positifs au THC (de
11,8 % a 18 %) apres la légalisation du cannabis a des fins
récréatives (Merritt, Wilkinson et Chervenak, 2016).

Au Canada, environ 16,9 % des femmes en age de procréer
(de 15 a 44 ans) signalaient avoir pris du cannabis dans la
derniére année en 2015 (Statistique Canada, 2016a), soit
une hausse statistiquement significative par rapport aux
12,6 % de 2013 (Statistique Canada, 2015). D’apres le
Rapport sur la santé périnatale au Canada de 2008, 5 % des
femmes avaient pris de la drogue au cours de leur grossesse;

Tableau 1. Information sommaire sur trois études de cohorte prospectives longitudinales qui évaluent les effets du cannabis pendant la grossesse

Etude prospective
prénatale d’Ottawa

(OPPS)

le rapport ne précise toutefois pas le pourcentage relatif au
cannabis (Ordean et Kahan, 2011). Un rapport du Groupe
de travail sur la santé génésique (Reproductive Health
Working Group) (2006) en Alberta indique que 2,3 % des
femmes ayant accouché en 2006 ont dit avoir consommé
de la drogue pendant leur grossesse, le cannabis étant leur
substance de prédilection. De méme, dans le sud-ouest
de I'Ontario, 2,2 % des femmes qui ont donné naissance
entre février 2009 et février 2014 au Centre des sciences
de la santé London ont dit avoir consommé du cannabis
pendant leur grossesse (soit 576 sur 26 654 naissances
vivantes) (Campbell et coll., 2018). Selon plusieurs études,
la prévalence de 'usage de cannabis pendant la grossesse
varie de 2 a 5 % (El Marroun, Tiemeier et coll., 2011; van
Gelder et coll.,, 2010), mais peut atteindre de 15 a 28 %
chez les femmes a faible revenu qui vivent en milieu urbain
(Beatty, Svikis et Ondersma, 2012; Passey, Sanson-Fisher,
D’Este et Stirling, 2014; Schempf et Strobino, 2008).
Comme la prévalence est en grande partie calculée a partir
de données autodéclarées, elle est probablement sous-
estimée, par crainte de stigmatisation ou de représailles
juridigues. Comme preuve, mentionnons une étude menée
a Pittsburgh selon laquelle seulement 36 % des patientes
enceintes ayant un test positif au THC avaient révélé avoir
consommeé du cannabis (Chang et coll., 2017).

Pratiques relatives a Generation R
la santé maternelle

et développement de

I’enfant (MHPCD)

Début de I'étude

1978

1982

2001

Endroit

Ottawa, Canada

Pittsburgh, E.-U.

Rotterdam, Pays-Bas

Profil démographique
de I'échantillon

Familles caucasiennes
principalement issues de la classe

Principalement des femmes
afro-américaines de milieux

Cohorte multiethnique provenant
principalement d’un milieu

moyenne socioéconomiques défavorisés socioéconomique favorisé
Taille de I'échantillon 583 763 7452
Taille initiale de 78 307 214
I'échantillon

(exposition au cannabis’
pendant la grossesse)

Type d’exposition au
cannabis

Consommation irréguliére (au plus
une « cigarette de marijuana » par
semaine ou fumée secondaire),
consommation modérée

(2 a 5 par semaine en moyenne)
ou forte consommation (plus de 5)

Exposition légere (de 0 a 0,4 joint
par jour en moyenne), modérée
(de 0,4 a 1) ou forte (1 ou plus)

Exposition occasionnelle (tous

les mois), modérée (toutes les
semaines), forte (tous les jours) ou
aucune consommation

Moments ot I'usage
maternel de cannabis a
été évalue

Taux d’usage calculé chaque
trimestre

Taux d’usage calculé chaque
trimestre et a 8, 18 et 36 mois

Taux d’usage calculé avant la
grossesse, et en début et en fin de
grossesse

Référence

Fried, Watkinson et Willan, 1984

Day et coll., 1992

El Marroun et coll., 2009

Y compris les femmes qui ont aussi fumé du tabac et qui n’ont peut-étre pris du cannabis que pendant leur premier trimestre.
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Effets sur la grossesse, le développement
foetal et I'issue de la grossesse

Apres contrle de la consommation maternelle de tabac,
d’alcool et d’autres substances et de plusieurs covariables
démographiques, il ne semble pas exister de corrélation
entre I'usage de cannabis pendant la grossesse et un risque
accru de complications, de naissance prématurée, de petit
périmétre cranien, de petite taille, de mortinaissance ou
de graves anomalies congénitales (Gunn et coll.,, 2016;
Metz et Stickrath, 2015; National Academies of Sciences,
Engineering, and Medicine, 2017). Cela dit, des données
probantes convaincantes montrent un risque accru de
faible poids a la naissance chez les nourrissons dont la
mere a pris du cannabis pendant sa grossesse (National
Academies of Sciences, Engineering, and Medicine, 2017).
De plus, s’il plane une certaine incertitude quant aux effets
de I'exposition prénatale au cannabis, il reste qu’une forte
consommation, elle, serait plus fortement associée a
certaines issues défavorables de la grossesse.

L'étude Generation R a révélé que la consommation de
cannabis durant la grossesse était associée a un retard de
croissance en milieu et en fin de grossesse ainsi qu’aun faible
poids a la naissance, et ce, indépendamment de plusieurs
facteursliésaumode de vie et ala situation socioeéconomique
(EI Marroun et coll.,, 2009). Les résultats de cette étude
semblent aussi pointer vers une relation dose-réponse
telle que le lien entre une forte consommation de cannabis
pendant la grossesse et un faible poids a la naissance était
particulierement fort. De son cbté, I'étude MHPCD a fait
ressortir une relation négative ténue, mais importante, entre
I'usage de cannabis durant le premier trimestre et la taille
de I'enfant a la naissance (Day et coll., 1991). Hayatbakhsh
et ses collaborateurs (2011), eux, ont étudié une vaste
cohorte d’Australiennes recevant des soins prénatals
publics dans un grand hopital de 2000 a 2006, et ont ainsi
déterminé que I'usage de cannabis pendant la grossesse
était un bon indicateur d’issues négatives (faible poids a la
naissance, prématurité, petite taille pour I'age gestationnel
et admission a I'unité néonatale de soins intensifs). Aucune
corrélation n’a pu étre établie entre ces issues, d’une part,
et les caractéristiques sociodémographiques de la mere,
son tabagisme ou sa consommation d’alcool ou d’autres
drogues, d’autre part. En comparaison, I'étude OPPS n’a
noté aucune différence dans la taille a la naissance entre
les nouveau-nés de meres consommatrices de cannabis
et ceux de meres abstinentes (Fried et O’Connell, 1987).
Fried, Watkinson et Willan (1984) ont toutefois remarqué
une baisse statistiguement significative d’environ une
semaine dans I'age gestationnel des enfants nés de meres
de la cohorte OPPS qui prenaient du cannabis au moins six
fois par semaine.

Deux méta-analyses récentes ont permis d’évaluer I'état
de santé des nourrissons exposés au cannabis consommé
par leurs meres. La premiere regroupait les résultats de
24 études n’ayant pas tenu compte de la polyconsommation
et a fait ressortir un lien entre I'exposition prénatale au
cannabis, d’une part, et un plus faible poids a la naissance
et un risque accru d’admission a I'unité néonatale de soins
intensifs, d’autre part (Gunn et coll., 2016). La seconde
méta-analyse, elle, regroupait les résultats de 31 études cas-
témoins ou de cohorte observationnelles qui observaient la
consommation de cannabis et celle d’autres substances
(Conner et coll., 2016). Les auteurs ont relevé un risque
considérablement accru de faible poids a la naissance et
de naissance prématurée chez les femmes qui avaient pris
du cannabis, risque qui doublait quand la consommation
se faisait au moins une fois par semaine. A noter toutefois
que ces liens disparaissaient apres ajustement pour le
tabagisme.

Trois études de cohorte rétrospectives récentes (non
incluses dans les méta-analyses = mentionnées
précédemment) ont obtenu des résultats mitigés quant aux
risques associés a l’'exposition prénatale au cannabis, apres
ajustement pour I'usage concomitant de tabac (Chabarria
et coll., 2016; Ko et coll., 2018; Warshak et coll., 2015). Une
étude a fait ressortir un risque accru d’admission a 'unité
néonatale de soins intensifs et de petite taille pour I'age
gestationnel, mais aucun effet sur le poids a la naissance
(Warshak et coll., 2015). Ko et ses collaborateurs (2018)
n'ont étudié que le poids moyen a la naissance et I'age
gestationnel des enfants et, apres contrdle de covariables
comme le tabagisme, ne rapportent aucune différence
importante chez les nourrissons des femmes ayant
consommé du cannabis pendant leur grossesse. Selon
lautre étude, si la seule inhalation de cannabis n’avait
aucun effet notable sur les issues de grossesse examinées,
'usage concomitant de cannabis et de tabac, lui, était
associé a un risque accru de faible poids a la naissance,
de naissance prématurée et d’une diminution du périmetre
cranien (Chabarria et coll., 2016). Une vaste étude réalisée
récemment dans le sud-ouest de I'Ontario a révélé que
fumer du cannabis pendant la grossesse augmentait de
prés de trois fois le risque d’avoir un bébé de faible poids
a la naissance; a noter toutefois que les auteurs n’ont
pas neutralisé les effets de 'usage de tabac ni d’alcool
(Campbell et coll., 2018).

C’est donc dire que les issues périnatales négatives
semblent plus marquées chez les nourrissons dont la
mere a fumé du tabac et du cannabis que chez les enfants
dont la mere n'a fumé qu’un des deux seulement, d’ou
un possible effet cumulatif (Chabarria et coll., 2016;
El Marroun et coll.,, 2009). Fumer a la fois du tabac
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et du cannabis fait augmenter, par synergie, le risque
de symptémes respiratoires et de maladie pulmonaire
obstructive chronique chez les personnes agées (Tan et
coll., 2009) et pourrait aggraver les méfaits liés a I'usage
concomitant de ces substances pendant la grossesse.
Ce sont la des résultats importants, puisque les femmes
enceintes qui consomment du cannabis prennent aussi
souvent d’autres substances, comme le tabac, I'alcool et
les drogues fllicites (Day et coll., 1992; EI Marroun et coll.,
2016; Goldschmidt, Richardson, Willford et Day, 2008; Hill
et Reed, 2013; Noland et coll.,, 2005; Passey, Sanson-
Fisher, D’Este et Stirling, 2014). Dans I’étude longitudinale
Generation R, seulement 14,8 % des femmes enceintes
n’avaient consommé que du cannabis, sans aussi fumer
du tabac (El Marroun et coll., 2016). C’est donc dire que
la polyconsommation et le tabagisme feraient augmenter
le risque li¢ a 'usage de cannabis pendant la grossesse.
Ajoutons que des études animales semblent indiquer
que I'usage de cannabis et d’alcool durant la grossesse
aurait aussi des effets synergiques, méme si ce résultat
reste a démontrer chez I’humain (Hansen et coll., 2008;
Seleverstov et coll., 2017; Subbanna et coll., 2018).

Effets neurocognitifs et comportementaux

Il est certes difficle de démontrer les effets propres
a l'exposition au cannabis sur la grossesse et le
développement du feetus, mais un rapport de 2017 des
National Academies of Sciences, Engineering, and Medicine
conclue que, globalement, il existe suffisamment de données
probantes montrant une corrélation statistiquement
significative entre I'inhalation de cannabis par la mere et
un faible poids a la naissance chez les enfants exposeés.
Précisons qu’un faible poids a la naissance est par la suite
associé a des problemes de santé a long terme, comme
un risque accru de diabéte de type 2, d’hypertension, de
maladie cardiovasculaire et de problemes respiratoires,
pendant I'enfance et a I'dge adulte (Gluckman, Hanson,
Cooper et Thornburg, 2008; Statistique Canada, 2016b).

Effets sur les fonctions neurocognitives

Selon les résultats des études longitudinales OPPS et
MHPCD, l'usage de cannabis pendant la grossesse
a des effets sur le développement neurocognitif des
enfants. Ainsi, a partir de trois ou quatre ans, les enfants
des études OPPS et MHPCD dont les méres avaient
consommeé beaucoup de cannabis pendant leur grossesse
présentaient des altérations de la mémoire, des aptitudes
verbales et perceptives et du raisonnement verbal et visuel,
apres contrle d’autres facteurs confusionnels possibles?

9a10ans 14216 ans
Augmentation du Altérations : Altérations : Altérations : Altérations :
comportement agressif® ®  des aptitudes e duraisonnement ®  des fonctions ®  des fonctions
, ) verbales et abstrait et visuel™® visuocognitives? exécutives®
Troubles de I'attention b ) .
(chez les filles)® perogptlves . des fonctions ° du rendement . de linhibition de
. du raisonnement exécutives® scolaire® réponse?
verbal® . de la capacité a ° de la vitesse de . de la mémoire
. du raisonnement lirg2P traitement de de travail
visuel®® . de la capacité a I'information® visuospatiale?
o du raisonnement épeler® ° de la coordination Tabagisme™®
verbal et quantitatif® T visuomotrice®
, duant Hyperactivité® . Consommation de
e delamemoire a , ) Délinquance®
court terme® Troubles de I'attention® substances®
Hyperactivité= Impulsivité® Initiation pr?oogs ala
i consommation
Troubles de Iattentionz® Symptomatologie

Impulsivité®®
Perturbation de la vigilance®

dépressive et anxieuse®

20PPS

®MHPCD °Generation R

2Dans les trois études longitudinales, les analyses ont tenu compte de nombreuses covariables telles le sexe de I'enfant et son ethnicité, le milieu

familial, la situation socioéconomique de la mere, I'exposition prénatale au tabac et a I'alcool et la consommation actuelle de la mére.
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(Day et coll.,, 1994; Fried et Watkinson, 1990). De son
coté, I'étude Generation R n’a constaté aucune altération
attribuable au cannabis lors du suivi des enfants, vers I'age
de trois ans (El Marroun, 2010). On a aussi noté, pendant
I’étude MHPCD, une altération du raisonnement quantitatif
et verbal et de la mémoire a court terme chez les enfants
de six ans dont les meres avaient fumé une ou plusieurs
cigarettes de cannabis par jour pendant leur grossesse
(Goldschmidt, Richardson, Willford et Day, 2008). Les
études OPPS et MHPCD montrent toutes deux que, chez
les enfants d’environ neuf ans, un lien a été établi entre,
d’une part, I'exposition prénatale au cannabis et, d’autre
part, des perturbations du raisonnement abstrait et visuel,
de faibles performances aux taches impliquant les fonctions
exécutives (c.-a-d. l'intégration visuomotrice, la formation
de concepts non verbaux et la résolution de problemes)
et des troubles en matiere de lecture, d’orthographe et de
réussite scolaire (Fried, Watkinson et Gray, 1998; Fried et
Watkinson, 2000; Goldschmidt, Richardson, Cornelius et
Day, 2004; Richardson, Ryan, Willford, Day et Goldschmidt,
2002). Il a été démontré que la vulnérabilité des fonctions
visuocognitives subsiste en début d’adolescence chez les
enfants fortement exposés au cannabis (Fried, Watkinson
et Gray, 2003).

L’étude MHPCD a montré que I'exposition a de fortes
doses de cannabis pendant le premier trimestre permet
de prévoir, chez les enfants de 14 ans, de moins bons
résultats a des tests de réussite scolaire, surtout en
lecture (Goldschmidt, Richardson, Willford, Severtson et
Day, 2012). Il est intéressant de noter le lien entre cette
conclusion et les conséquences qu’a I'exposition prénatale
sur la performance a un test d’intelligence fait a I'age
de 6 ans, les troubles de I'attention et les symptdmes
dépressifs a 10 ans et une initiation précoce au cannabis.
Ajoutons que, chez les jeunes de 16 ans, les déficits
dans la vitesse de traitement de I'information, le transfert
interhémisphérique de I'information et la coordination
visuomotrice sont associés a I'exposition prénatale au
cannabis, et selon I'étude MHPCD, ces effets se feraient
sentir suite a une exposition faible a modérée (Willford,
Chandler, Goldschmidt et Day, 2010). A noter toutefois que
I'exposition prénatale au cannabis ne semble pas influer
sur le niveau général d’intelligence (Fried, Watkinson et
Gray, 1998, 2003).

Des études de neuro-imagerie faites aupres de jeunes
participants de 18 a 22 ans a I'étude OPPS ont permis
de constater que I’'exposition in utero a des répercussions
négatives sur les circuits neuronaux impliqués dans certains
aspects des fonctions exécutives, dont linhibition de

réponse, 'attention et la mémoire de travail visuospatiale
(Smith, Fried, Hogan et Cameron, 2004, 2006; Smith et
coll., 2016). Dans le méme ordre d’idées, les résultats
d’une étude de neuro-imagerie réalisée chez la cohorte
Generation R ont montré une altération de la morphologie
cérébrale, particulierement dans le cortex frontal, des
enfants &gés de 6 a 8 ans exposés au cannabis avant leur
naissance (El Marroun et coll.,, 2016). Ces résultats vont
dans le méme sens qu’une étude montrant une altération de
la connectivité fonctionnelle chez des nourrissons exposés
au cannabis avant leur naissance (Grewen, Salzwedel et
Gao, 2015) et sont particulierement intéressants, car ils
indiguent que I'inhalation de cannabis durant la grossesse
pourrait modifier le développement neurocognitif des
enfants a long terme.

Effets sur le comportement

Les effets de I'exposition prénatale au cannabis sur le
comportement sont documentés, mais on ignore a quel
moment ils se manifestent. Selon I'étude Generation R,
'exposition prénatale est associée a un risque accru
de problemes d’agressivité et d’attention deés I'age de
18 mois chez les filles, mais pas chez les garcons (El
Marroun, Hudziak et coll., 2011). L'étude OPPS, elle, n’a
relevé aucune corrélation négative entre I'exposition au
cannabis et I'attention chez les enfants de quatre ans (Fried
et Watkinson, 1990), alors que I'’étude MHPCD signale une
altération de la vigilance chez les enfants exposés de cet
age (Noland et coll., 2005). Quand les enfants atteignent
I'age de six ans, les effets de 'usage de cannabis pendant
la grossesse sont beaucoup plus marqués. C’est ainsi
que, contrairement aux enfants de meres abstinentes,
les enfants nés de meéres consommatrices de cannabis
— en particulier de grandes consommatrices — sont plus
hyperactifs, distraits et impulsifs (Fried, Watkinson et Gray,
1992; Leech, Richardson, Goldschmidt et Day, 1999). A
10 ans, les enfants exposés au cannabis avant leur
naissance présentent, selon leurs meres et enseignants,
un niveau d’hyperactivité, d’inattention et d’impulsivité
accru et un niveau plus important de délinquance et de
problemes d’extériorisation que les enfants non exposés en
période prénatale (Fried et coll., 1998; Goldschmidt, Day et
Richardson, 2000). L'étude MHPCD a récemment montré
que les enfants de femmes consommant beaucoup de
cannabis (au moins un joint par jour) pendant leur premier
trimestre étaient presque deux fois plus susceptibles d’avoir
un comportement délinquant a 14 ans que les enfants
non exposés ou alors exposés a des quantités moindres
(Day, Leech et Goldschmidt, 2011). Ajoutons que les
auteurs de I'étude MHPCD ont aussi remarqué que, chez
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les enfants exposés, le lien entre exposition prénatale et
comportement délinquant semble influé par les effets du
cannabis sur les symptémes dépressifs et par les troubles
de I'attention. Par contre, chez les 13 a 16 ans, les effets
de I'exposition prénatale sur certains aspects de I'attention
("adaptabilité, I'encodage et la concentration) semblent
s’estomper (Fried et coll., 2003).

Des données de plus en plus nombreuses indiquent
que I'exposition prénatale au cannabis jouerait un role
dans linitiation et la fréquence de la consommation de
substances a I'adolescence. Ainsi, des études animales
ont montré que I'exposition répétée au THC en début
du développement pourrait exacerber la réponse a
d’autres substances toxicomanogenes plus tard dans
la vie (Cadoni, Pisanu, Solinas, Acquas et Chiara, 2001;
Panlilio, Zanettini, Barnes, Solinas et Goldberg, 2013).
Selon Porath et Fried (2005), les enfants de 16 a 21 ans
(en particulier les jeunes hommes) nés de femmes ayant
consommé du cannabis durant leur grossesse risquaient
davantage, en fonction de la dose regcue, de commencer
a fumer du tabac et du cannabis et de le faire tous les
jours, comparés aux enfants de meres abstinentes. Day,
Goldschmidt et Thomas (2006) ont obtenu des résultats
analogues : comparés aux enfants de meres abstinentes, a
I’age de 14 ans, les enfants dont la mere prenait beaucoup
de cannabis pendant sa grossesse faisaient non seulement
un usage plus fréquent de cette substance que les enfants
de meéres abstinentes, mais commengaient aussi a en
consommer plus t6t. Ces résultats se remarquaient aussi
quand les enfants avaient 22 ans, et il existait un lien entre
la probabilité de consommer du cannabis et I'étendue de
I’'exposition prénatale (Sonon, Richardson, Cornelius, Kim
et Day, 2015). Il serait particulierement important de tenir
compte des effets a long terme de I'exposition maternelle
au cannabis sur le comportement chez les populations
présentant d’autres facteurs de risque socioéconomiques.
L'usage continu de cannabis par I'un ou I'autre des parents,
et I'attitude des parents par rapport a cette substance,
pourraient amener un usage de substances de génération
en génération.

Effets sur la santé mentale des enfants

De nouvelles données associent I'exposition prénatale au
cannabis a une symptomatologie dépressive et anxieuse.
Apres contrble de I'exposition prénatale a d’autres drogues
et des facteurs de risque de dépression infantile, les
enfants de meéeres consommatrices de cannabis pendant
leur grossesse présentaient, a 'age de 10 ans, beaucoup
plus de symptdbmes dépressifs et anxieux que les enfants

de meres abstinentes (Gray, Day, Leech et Richardson,
2005; Leech, Larkby, Day et Day, 2006). Certaines données
montrent un lien entre I'exposition prénatale au cannabis
et une symptomatologie psychotique. Ainsi, les jeunes
adultes participant a I'étude MHPCD exposés au cannabis
avant leur naissance étaient 1,3 fois plus susceptibles de
manifester des symptémes psychotiques, par rapport
a ceux qui n’y avaient pas été exposés, apres controle
d’autres covariables significatives (Day, Goldschmidt, Day,
Larkby et Richardson, 2015). L'exposition prénatale au
cannabis pourrait affecter la santé mentale des enfants
et, de ce fait, leur santé et bien-étre a long terme; les
recherches longitudinales a ce sujet doivent donc étre
approfondies.

Mécanismes d’action

Les mécanismes a l'origine des effets de I'exposition
prénatale au cannabis sont de mieux en mieux
compris depuis la découverte et I'étude du systeme
endocannabinoide  (systeme formé de récepteurs
cannabinoides endogenes et de neurotransmetteurs
analogues au THC). La recherche sur le sujet révele que
le systeme endocannabinoide joue un role déterminant
dans plusieurs processus développementaux du cerveau
prénatal, comme la croissance et la maturation, et
contribue au fonctionnement cérébral plus tard pendant
'enfance (Galve-Roperh, Palazuelos, Aguado et Guzman,
2009). Lexposition a des cannabinoides exogenes peut
nuire a ces processus normaux. Les cannabinoides
sont des substances lipophiles qui arrivent a franchir
la barriere placentaire et hématoencéphalique, ou ils
peuvent activer des récepteurs cannabinoides endogéenes
(Park, Gibbons, Mitchell et Glass, 2003). Dans le cerveau,
cette activation pourrait nuire a I'expression de genes
clés du développement neural, entrainant ainsi des
perturbations des neurotransmetteurs et du comportement
(Gomez et coll.,, 2003; Jaques et coll., 2014). Des études
chez I'humain ont montré que I'exposition prénatale aux
cannabinoides entrainerait des modifications aux systemes
de neurotransmetteurs (gabaergiques®, glutamatergiques,
sérotonergiques et opioidergiques) des enfants
(Fernandez-Ruiz, Berrendero, Hernandez et Ramos, 2000;
Jutras-Aswad, Dinieri, Harkany et Hurd, 2009; Trezza,
Cuomo et Vanderschuren, 2008).

Selon des études animales, les cannabinoides exogenes
induisent aussi parfois des changements dans les circuits
cérébraux qui régulent la motivation et la réponse au stress
(Panlilio, Zanettini, Barnes, Solinas et Goldberg, 2013;
Pistis et coll., 2004; Spano, Eligren, Wang et Hurd, 2007),

¢Le GABA (acide gamma-aminobutyrique) est un neuromédiateur inhibiteur.




Dissiper la fumée entourant le cannabis : effets du cannabis pendant la grossesse

ce qui influerait sur I'numeur et d’autres comportements
des enfants. De tels changements a ces systemes
pourraient expliquer les effets qu’a le cannabis sur les
enfants qui y sont exposés en bas age. C’est donc dire que
les cannabinoides impliqués dans I'exposition maternelle
agissent directement le cerveau prénatal et perturbent
considérablement le bon déroulement des processus
de développement neural, d’ou des effets néfastes sur
le développement de I'enfant et certaines fonctions
cérébrales comme la cognition et la mémoire (Fride, 2008).
On ignore encore siles cannabinoides peuvent directement
modifier I'expression génique chez I'humain au cours du
développement prénatal et de la petite enfance, ou s'il
existe des facteurs génétiques a la base des habitudes de
vie de la femme enceinte (dont la prise de cannabis) et du
développement neural et du comportement de son enfant.

Allaitement

Méme apres la grossesse, la consommation de cannabis
de la mere pose des risques pour I'enfant. L'allaitement est
grandement bénéfique pour le développement de I'enfant,
mais il faut mettre en balance ces bienfaits et les risques
potentiels associés a I'exposition au cannabis pendant la
lactation. L'usage de cannabis pendant la lactation suscite
des inquiétudes parce qu’on a observé chez I’hnumain que
le THC passe dans le lait maternel (de Oliveira Silveira et
coll.,, 2017; Garry et coll., 2009; Marchei et coll., 2011;
Merritt, Wilkinson et Chervenak, 2016; Metz et Stickrath,
2015) et est aussi absorbé, métabolisé et excrété par le
nourrisson (Djulus, Moretti et Koren, 2005; Garry et coll.,
2009; Liston, 1998; Perez-Reyes et Wall, 1982). Aucune
étude d’envergure n’a encore été faite chez I’humain pour
mesurer la quantité exacte de THC présente dans le lait
maternel qui est transmise a I'enfant. Une étude récente
a permis d’estimer que, dans les quatre heures suivant
I'inhalation d’une seule quantité de cannabis par leur mere,
les enfants allaités ingerent 2,5 % du THC consommé
(Baker et coll., 2018). Selon une autre analyse largement
citée, I'exposition du nourrisson au THC lors d’une tétée
a été calculée et s’établissait a 0,8 % de la consommation
maternelle (Bennett, 1997). Comme le THC est une
substance lipophile et que le cerveau se compose en bonne
partie de lipides, les faibles quantités de THC transmises a
'enfant allaité pourraient avoir des effets durables sur le
développement cérébral.

Aucune étude approfondie n’a été faite jusqu’a présent sur
les effets a court et along terme de I'exposition au cannabis
sur le développement du nourrisson qui sont exclusivement
associés a I'allaitement (les quelques résultats obtenus ne

peuvent distinguer entre I'exposition pendant I'allaitement
et I'exposition prénatale). Plusieurs recherches semblent
indiquer que l'usage de cannabis pendant I'allaitement
a des effets néfastes a court terme sur les nourrissons,
comme la sédation, la léthargie et de mauvaises habitudes
d’alimentation (Djulus, Moretti et Koren, 2005; Liston,
1998; Miller, 2012). Deux études limitées menées a ce jour
sur de tres petits échantillons ont cherché a isoler les effets
de l'exposition au cannabis présent dans le lait maternel
sur la santé et le développement a long terme des bébés.
Selon la premiere de ces études, I'usage occasionnel
de cannabis pendant la lactation n’a aucun effet sur le
développement moteur et mental aprés un an (Tennes
et coll.,, 1985), alors que la seconde laisse entendre qu’il
y aurait corrélation entre I'exposition au THC dans le lait
maternel dans le mois suivant la naissance et une atteinte
au développement moteur a un an (Astley et Little, 1990).
Cela dit, ces deux études n’ont pas adéquatement pris
en compte I'exposition prénatale au THC. En I'absence
de données probantes suffisantes montrant un lien entre
'usage de cannabis pendant la lactation et les résultats
cliniques du nourrisson, il est déconseillé de prendre du
cannabis pendant la lactation, compte tenu des risques
potentiels (Reece-Stremtan et Marinelli, 2015; Committee
on Obstetric Practice, 2017; Société des obstétriciens et
gynécologues du Canada, 2017a).

Enfin, l'allaitement permet de stimuler le comportement
maternel et la formation de liens affectifs entre la mére
et 'enfant. La prise de cannabis par la mére peut nuire a
la création de ces liens, d’ou de possibles altérations du
développement neural des enfants plus tard dans leur
vie (Centre de ressources Meilleur départ, 2017; Shieh et
Kravitz, 2006). Le cannabis agit aussi sur la vigilance, la
compréhension et le jugement, ce qui pourrait compromettre
la capacité de la mére a reconnaitre les signes de faim, de
bien-étre, de jeu et d’apprentissage (Centre de ressources
Meilleur départ, 2017; Centre d’excellence pour la santé
des femmes, 2017; Sachs, 2013). Les meres qui allaitent
devraient aussi tenir compte des méfaits causés par la
fumée secondaire de cannabis, particulierement nocive
pour les nourrissons et les jeunes enfants (Centre de
ressources Meilleur départ, 2017; Centre of Excellence for
Women’s Health, 2017; Colorado Department of Public
Health and Environment, 2017; Wilson et coll., 2016).
D’autres recherches devront étre faites pour bien évaluer
l'influence du cannabis sur le comportement maternel
et les effets de cette influence sur le développement de
I'enfant et ses résultats cliniques.
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Conclusions et répercussions

Le développement du cerveau met en jeu une série
complexe de phénomenes influencés par des facteurs
prénataux, physiques, sociaux et émotionnels en début
de vie; ces phénomenes ont parfois des effets durables
sur le comportement (pour des comptes rendus, voir
Finnegan, 2013; Leyton et Stewart, 2014). Les données
scientifiques montrent que I'exposition prénatale au
cannabis par I'inhalation (en particulier une forte exposition)
a des effets néfastes, se manifestant des I'age de trois
ans, sur les fonctions cognitives, le comportement, la
santé mentale et la consommation de substances a
I'adolescence. Il serait donc prudent d’aviser les femmes
enceintes et celles qui pensent le devenir des risques liés
a la consommation de cannabis pendant la grossesse.
On en sait peu sur les effets de I'exposition au cannabis
par d’autres modes d’administration. Cela dit, il n’existe
aucun degré d’exposition sécuritaire au cannabis et,
jusgu’a ce qu’on connaisse mieux les effets de I'exposition
prénatale, I'option la plus sdre pour les femmes enceintes
est d’éviter d’en consommer (Centre de ressources
Meilleur départ, 2017; Canada FASD Research Network,
2017). Il est aussi contre-indiqué de prendre du cannabis
a des fins thérapeutiques pendant la grossesse ou la
lactation (Santé Canada, 2016; College des médecins de
famille du Canada, 2013). Ajoutons que les spécialistes
déconseillent 'usage de tout type de cannabis pendant
la grossesse ou lallaitement (Committee on Obstetric
Practice, 2017; Société des obstétriciens et gynécologues
du Canada, 2017a). Cela dit, il faudrait offrir des services
de counseling aux méres qui allaitent et n’arrivent pas a
arréter de consommer, puisque les bienfaits que procure
I'allaitement I'emporteraient sur les possibles méfaits liés
a l'usage occasionnel de cannabis (Djulus, Moretti et
Koren, 2005; Garry et coll.,, 2009). Avec des programmes
de prévention et d’intervention visant a réduire 'usage de
cannabis pendant la grossesse, on pourrait grandement
améliorer la santé et le développement des nourrissons
et aussi diminuer le nombre de jeunes ayant des troubles
de santé mentale et d’autres problemes concomitants de
comportement, comme la consommation de substances
et la délinquance.

En 2016, a la suite d’'une enquéte nationale en ligne aupres
de plus de 3200 Canadiennes, la Société des obstétriciens
et gynécologues du Canada a estimé a 61 % le taux
de grossesses imprévues (Société des obstétriciens et
gynécologues du Canada, 2017b). Compte tenu de cette
statistique et du fait que pres de 17 % des Canadiennes
en age de procréer (de 15 a 44 ans) avaient consommé

du cannabis dans la derniere année en 2015 (Statistique
Canada, 2016a), certains enfants risquent d’étre exposés
au cannabis avant leur naissance. Comme la légalisation et
la réglementation du cannabis non médical arrivent a grands
pas au Canada, il faudrait investir dans une campagne
d’information pour mieux sensibiliser le public aux effets
du cannabis durant la grossesse. Ces investissements
seraient d’autant plus utiles que les médias électroniques
mentionnent souvent des bienfaits du cannabis, comme
le soulagement des nausées matinales, qui n'ont été
démontrés par aucune recherche scientifique (Jarlenski et
coll., 2018).

Malgré la forte prévalence de I'usage de cannabis chez les
femmes en age de procréer, la société ne reconnait pas
toujours bien 'incidence potentielle de cette substance sur
le cerveau en développement et son influence a long terme
sur la cognition, le comportement et la santé mentale. C’est
pourquoi les professionnels des soins de santé périnatale
doivent étre bien au fait des dernieres recherches et
données cliniques, et les femmes enceintes et celles en age
de procréer doivent étre avisées des risques potentiels. Les
professionnels de la santé doivent davantage explorer ces
questions avec leurs patientes et offrir des renseignements
de maniére neutre et compatissante aux femmes en age de
procréer et a leurs conjoints.

Cela dit, selon la littérature actuelle, le milieu médical
ne dispose pas des lignes directrices nécessaires pour
faire face a la consommation de cannabis des femmes
enceintes, et il existe un immense besoin en formation
sur la prise en charge de cette consommation durant la
grossesse. Une enquéte faite aupres de gynécologues,
d’obstétriciens, de sages-femmes et d’omnipraticiens
pratiqguant en France a en effet montré que seulement
51 % des professionnels de la santé questionnaient leurs
patientes enceintes sur leur consommation et qu’environ
68 % disaient ne pas connaitre suffisamment les risques
du cannabis pendant la grossesse pour conseiller leurs
patientes et ne pas disposer des moyens nécessaires
pour informer leurs patientes consommatrices et leur
prodiguer des soins (Gérardin, Victorri-Vigneau, Louvigng,
Rivoal et Jolliet, 2011). Les activités de prévention visant a
diminuer I'exposition prénatale au cannabis pourraient étre
renforcées par des lignes directrices cliniques, semblables
a celles du Colorado, qui aideraient les professionnels de la
santé a parler avec leurs patientes des effets du cannabis
pendant la grossesse et I'allaitement (Colorado Department
of Public Health and Environment, 2017).
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D’autres recherches sur 'usage de cannabis pendant la
grossesse devront étre faites. Les connaissances sont
lacunaires dans quelques domaines comme la quantité
et la qualité du cannabis consommeé, certaines questions
lites a lallaitement et les modes d’administration
autres que linhalation. Il est particulierement important
de comprendre les effets de I'exposition prénatale au
cannabis, car plusieurs éléments, comme une plus
grande accessibilité, une perception des risques plus
limitée, des concentrations accrues en THC et I'arrivée de
puissants produits cannabinoides de synthese, peuvent
faire augmenter le risque d’issues indésirables. Enfin,
la prévention et la recherche se doivent de tenir compte
du fait que les femmes qui consomment des substances
pendant leur grossesse sont plus susceptibles de présenter
des facteurs de risque sociaux et économiques comme
un faible niveau de scolarité et une insécurité financiere
(Brown et coll., 2016; Havens, Simmons, Shannon et
Hansen, 2009; Passey et coll.,, 2014). Il importe donc
d’intégrer ces états comorbides a une approche holistique
de réduction des risques associés a I'usage de cannabis
pendant la grossesse.
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