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Resume

L’objectif de ce travail est de modéliser I'effet cumulé de la consanguinité¢ des
grands-parents maternels et paternels, a travers celle des parents ajustés pour des
indicateurs socio-démographiques, sur la mortalité prénatale et sur le nombre d'enfants
survivants.

Des données sur 882 couples de la génération des parents et celle des grands-parents
ont été collectées en 2017. Nous avons utilisé la procédure de modélisation logistique
multivariée.

Les résultats ont montré que les grands-parents maternels cousins germains,
I’hypertension chez la mére ou sa fratrie et I’intervalle protogénésique compris entre 18
et 24 mois de la mere de 1’étudiante sont significativement associés a la survenue de la
mortalité prénatale. Cependant, ce risque (aOR) est 10,47 et 12,43 fois plus €levé lorsque
I’effet des grands-parents maternels cousins germains est ajusté pour l'intervalle
protogénésique de la mere (18-24 mois) ou pour I'hypertension chez la mére ou sa fratrie
respectivement, et 15,84 fois plus élevé une fois I’effet des grands-parents maternels
cousins germains est ajustés pour I’hypertension chez la mére ou sa fratrie et I'intervalle
protogénésique de la mere (18-24). Mais I’effet cumulé des grands-parents maternels
cousins germains et I’hypertension chez la mére ou sa fratrie et l'intervalle protogénésique
de la mere (30-120 mois) n’était que de 8,93 fois plus ¢élevée.
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Par contre, I’effet combiné de I'hypertension chez la meére ou sa fratrie et I’intervalle
protogénésique (18-24 mois) ne s’est montré que de 5,95 fois plus élevé que celui des
grands-parents maternels cousins germains sur la mortalité prénatale. Par ailleurs, quand
l'intervalle protogénésique de la mere, entre 18 et 24 mois, est ajusté pour ’effet des
grands-parents maternels cousins germains, le risque d'avoir un nombre d’enfants
survivants entre 1 et 3 était 8,75 fois plus €levé.

L’effet des grands-parents maternels cousins germains pourrait accentuer le risque
de mortalité prénatale ou diminuer la fertilit¢ quand la mere ou sa fratrie sont hypertendue
et I’intervalle protogénésique de la mere est court.

Abstract

The objective of this work is to model the cumulative effect of maternal and paternal
grandparents’ consanguinity, through that of parents adjusted for socio-demographic
indicators, on prenatal mortality and number of surviving children.

Data on 882 couples of the parents and grandparents generation were collected in
2017. We used the multivariate logistic modeling procedure.

The results has shown that first cousin maternal grandparents, hypertension in the
mother or her siblings and the protogenesic interval between 18 and 24 months are
significantly associated with prenatal mortality among student's mother. However, this
risk (aOR) is 10.47 and 12.43 times higher when the effect of first cousin maternal
grandparents was adjusted for the mother's protogenesic interval (18-24 months) or for
hypertension in the mother or her siblings respectively, and 15.84 times higher when the
effect of first cousins maternal grandparents adjusted for hypertension in the mother or
her siblings and the protogenesic interval of the mother (18-24 months). But the
cumulative effect of first cousin maternal grandparents and hypertension in the mother or
siblings and the mother's protogenesic interval (30-120 months) was only 8.93 times
higher. On the other hand, the combined effect of hypertension in the mother or her
siblings and the protogenesic interval (18-24 months) was only shown to be 5.95 times
higher than that of the first cousins maternal grandparents on prenatal mortality. On the
other hand, when the mother's protogenesic interval, between 18 and 24 months, was
adjusted for the effect of first cousin maternal grandparents, the risk of having a number
of surviving children between 1 and 3 was 8.75 times higher.

The effect of first cousin maternal grandparents could increase the risk of prenatal
mortality or decrease fertility when combined to hypertension among mother or her
siblings and a short protogenesic interval.

Introduction

A Dinstar des pays arabo-musulmanes, le taux de consanguinité au Maroc reste élevé et varie
d'une région a l'autre, il est compris entre 19,81% dans la Région Gharb-Chrarda-Béni Hssen et 23,7%
dans le nord du pays, et la prévalence de ce comportement augmente d'une génération a l'autre (Hami
et al., 2005; Hajjaji et al., 2020). D'autres pays non arabes sont également touchés par ces pratiques
matrimoniales, a savoir la Turquie 33,9% (Alper et al., 2004), 1'lran 38,6% (Saadat et al., 2004), le
Pakistan 62% (Jabeen et Malik, 2014) et le Brésil 20,5% (Lima et al., 2019).

Dans de nombreuses communautés, ou la consanguinité est une tradition pratiquée depuis de
nombreuses années, l'effet du mariage entre cousins au cours des générations successives aurait
entrainé des coefficients cumulatifs de consanguinité beaucoup plus élevés que ceux prédits sur la
base du mariage consanguin au cours d'une génération parentale (Bittles, 2011). Par conséquent, ce
comportement va contribuer a l'appauvrissement de la variabilité génétique et offre une possibilité de
manifestation de génes déléteres ou nocifs dans le génotype de la population, et donc un effet néfaste
sur le profil de santé (Fareed et al., 2017). De plus, la plupart des auteurs qui ont examiné la mortalité
prénatale confirment 1'augmentation du taux de mortalité prénatale chez les femmes consanguines
(Bittles, 2001; Bener et Hussain, 2006). Les pertes de grossesses (avortement et mortinaissances) sont
plus élevées chez les couples consanguins et particulieérement les cousins germains (Bener et Hussain,
2006; Fareed et al., 2017).
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Outre ce qui a été rapporté sur les effets négatifs de la consanguinité sur la santé humaine, des
¢tudes récentes confirment que les couples consanguins ont une fécondité (nombre moyen de
grossesses) plus élevée par rapport aux non-consanguins (Hosseini-Chavoshi et al., 2014; Riaz et al.,
2016). La prévalence des enfants nés vivants est trés ¢levée parmi les couples consanguins, cette
augmentation est accentuée lorsque le couple est entre cousins germain (Hussain et Bittles, 2004;
Bener et Hussain, 2006).

A notre connaissance, aucune étude ne prend en compte I'effet cumulatif de la consanguinité
ajusté pour des caractéristiques sociodémographiques sur la vie reproductive des femmes (le devenir
reproductif de la femme). C'est dans ce contexte que nous avons proposé de modéliser 1'effet cumulé
de la consanguinité des grands-parents maternels et paternels a travers celle des parents ajustés pour
des indicateurs socio-démographiques sur la mortalité prénatale et sur le nombre d'enfants survivants.

Matériels et méthodes

Il s’agit d’une étude rétrospective transversale réalisée en 2017 sur un échantillon de 1500
couples issus de la génération des parents et des grands-parents de 500 étudiantes, tirés au sort parmi
celles inscrites a 1’Universit¢ Abdelmalek Essaadi de Tétouan (Maroc). Les données ont été
recueillies par entretien, via un questionnaire préétabli, aprés avoir clarifié¢ 'objectif de 1'étude a
chaque étudiante interrogée et obtenu son consentement. Apres avoir exclu celles qui ont refusé de
poursuivre l'entretien et les questionnaires incomplets, nous avons collecté un nombre d'informations
généalogique, démographiques et socioculturelles pour un total de 882 couples de la génération des
parents et celle des grands-parents.

Les données ont été analysées a l'aide du logiciel Stata version 16.0. Les analyses univariées
¢taient basées sur un modele de régression logistique simple et des analyses multivariées ont été
effectuées a I'aide d'un modele de régression logistique pas a pas. En analyse univariée, 1'association
des variables expliquées (mortalit¢ prénatale ou nombre d'enfants survivants) avec la variable
explicative a été évaluée a l'aide du test du Chi2 au seuil de 5 %. Toutes les variables avec un degré
de signification statistique inférieur a 0,20 en analyse univariée ont été incluses dans un modele
multivarié, selon une sélection ascendante par étapes. Le test d’ajustement de Hosmer-Lemeshow a
été appliqué pour vérifier 1’ajustement des modeéles finaux. A partir du modéle final, des rapports de
cotes ajustés ont été dérivés ainsi que leur intervalle de confiance a 95 %. Le test exact de Fisher a
¢été effectué pour les variables avec une fréquence inférieure a 5 dans chaque cellule du tableau 2 x
2. Nous avons utilisé intensivement des commandes logit dans Stata pour le calcul de rapport des
cotes bruts (ORyp) et ajustés (OR,) et lincom pour le calcul de rapport des cotes ajustés des effets
combinés entre facteurs sur le phénomene étudié.

Résultats

L'analyse multivariée a montré que le nombre de grossesses et l'intervalle protogénésique
(intervalle entre le mariage et la premiére naissance vivante) compris entre 18 et 24 mois de la mere
de I’étudiante étaient significativement associés a la survenue des mortalités prénatales (aOR=1,44 ;
IC : 1,26-1,65 ; aOR=2,24 ; CI:1.04-4.78, respectivement) (Tableau 1). De méme, le rapport de cotes
en faveur des mortalités prénatales était 4,67 (aOR =4,67 ; IC : 1,10-19,67) fois plus élevé quand les
grands-parents maternels sont des cousins germains par rapport au groupe de référence (plus €¢loigné)
et 2,65 (aOR =2,65 ; IC : 1,40-5,03) fois plus ¢levé quand la mére ou sa fratrie sont hypertendues par
rapport au groupe de référence (meére ou sa fratrie non hypertendue). Pour les grands-parents
maternels cousins germains, le rapport de cotes en faveur de la mortalité prénatale chez la mere était
de 10,47 (aOR =10,47 ; IC : 1,91 a 57,38) apres ajustement pour l'intervalle protogénésique de la
mere entre 18 et 24 mois, 12,43 (aOR = 12,43 ; IC : 2,40 a 64,37) pour I'hypertension chez la mére
ou sa fratrie, 8,93 (aOR = 8,93 ; IC: 1,21-65,85) pour une mere ou sa fratrie hypertendues et un
intervalle protogénésique de la mere entre 30 et 120 mois, et 15,84 (aOR = 15,84 ; IC : 3,64-68,81)
pour une mere ou sa fratrie hypertendue et un intervalle protogénésique de la mére entre 18 et 24
mois.
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Analyse bivariée Analyse multivariée
Variables Mortalité prénatale ‘OR (95% IC) Mortalité prénatale *OR (95% IC)
Oui % Non % (n=113)
NGME 6,71£2,62 5,29+£2,40 1,24 (1,13-1,37)™" 1,44 (1,26-1,65)™"
Hypertension chez la mére ou sa fratrie (Hmf)
Non 61,1 72,4 Réf Réf
Oui 38,9 27,6 1,67 (1,01-2,75)" 2,65 (1,40-5,03)™
Hmf® 5,95 (2,23-15,86)
Consanguinité des parents
Couples plus éloignés 85,8 84,4 Réf Réf
Cousins germains 14,2 15,6 0,89 (0,46-1,72) 1,35 (0,52-3,50)
Consanguinité des grandparents paternels
Couples plus éloignés 93,5 93,5 Réf Réf
cousins germains 6,5 6,5 1,009 (0,38-2,64) 0,95 (0,181-5,01)
Profession du grand-pére paternel
Libérale 24,0 31,6 Réf Réf
Publique 15,4 10,2 1,99 (0,87-4,53) 1,72 (0,59-4,98)
Agriculture 60,6 58,2 1,37 (0,77-2,41) 1,31 (0,62-2,84)
Intervalle protogénisique
12 Mois 61,9 66,1 Reéf Reéf
18-24 Mois 26,5 18,8 1,50 (0,85-2,66) 2,24 (1,04-4,78)"
30-120 Mois 11,5 15,1 0,81 (0,39-1,67) 0,71 (0,26-1,97)
Provenance du grand-pére paternel
Urbain 16,7 17,6 Réf Réf
Rural 83,3 82,4 1,06 (0,55-2,04) 0,58 (0,25-1,38)
Consanguinité des grandparents maternels
Couples plus éloignés 90,8 93,3 Réf Réf
Cousins germains 9,2 6,7 1,40 (0,58-3,37) 4,67 (1,10-19,78) "
Consanguinité des parents x Consanguinité des grands-parents paternels
Couples plus éloignés x Couples plus éloignés Réf
Cousins germains x Cousins germains 0,057 (0,01-2,07)
Consanguinité des parents x Consanguinité des grands-parents maternels
Couples plus éloignés x Couples plus éloignés Réf
Cousins germains x Cousins germains 1,76 (0,085-36,34)
grands-parents maternels Cousins germains 2 10,47 (1,91-57,38) ™
grands-parents maternels Cousins germains ® 12,43 (2,40-64,37) ™
grands-parents maternels Cousins germains © 8,93 (1,21-65,85)"
grands-parents maternels Cousins germains 15,84 (3,64-68,81) ™"

Tableau 1. Analyse des facteurs de risque pour la mortalité prénatale Odds ratio brut cOR et Odds ratio ajusté aOR
avec IC a 95 %. Les facteurs dont la p value < 0,10 dans l'analyse bivariée ont été inclus dans l'analyse de régression
multivariée. NGME : Nombre de grossesses de la mére de 1’étudiante ; a grands-parents maternels cousins germains
ajustés pour l'intervalle protogénésique de la mere 18-24 mois; b grands-parents maternels cousins germains ajustés
pour I'hypertension chez la mére ou sa fratrie ; ¢ grands-parents maternels cousins germains ajustés pour I’hypertension
chez la mére ou sa fratrie et l'intervalle protogénésique de la mére (30-120 mois) ; d grands-parents maternels cousins
germains ajustés pour 1’hypertension chez la mere ou sa fratrie et l'intervalle protogénésique de la mere (18-24) ; e mére
ou sa fratrie hypertendue ajustée pour intervalle protogénésique (18-24 mois) ; cOR : rapport de cotes brut ; aOR :
rapport de cotes ajusté. * p-value <0,05 ; ** p-value <0,01 ; ***p-value <0,001.

Table 1. Risk factors analysis for prenatal mortality Crude Odds ratio “OR and Adjusted Odds ratio *OR with 95% CI.
Factors showed p value <0.10 in bivariate analysis were included in the mulivariate regression analysis. NGME:
Number of pregnancies of the student's mother; a first cousins maternal grandparents adjusted for mother’s
protogenesic interval 18-24 months; b first cousins maternal grandparents adjusted for hypertension in the mother or her
sibling; ¢ maternal grandparents first cousins adjusted for hypertensive mother or her sibling and protogenesic interval
(30-120 months); d maternal grandparents first cousins adjusted for hypertensive mother or her sibling and
protogenesic interval (18-24) ; e hypertensive mother or her sibling adjusted for protogenesic interval (18-24 months);
°OR: Crude Odds ratio; *OR : Adjusted Odds ratio. * p-value <0.05 ; ** p-value <0.01 ; ***p-value <0.001.

Dans un autre mod¢le mieux ajusté, analysant la relation entre la variable dépendante « nombre
d'enfants survivants chez la mere de 1’¢étudiante (NES) », avec deux niveaux 1<NES<3 et 4<NES<12,
et des facteurs sociodémographiques, de santé et culturels présenté dans le tableau 2. L'analyse
multivariée a révélé que le rapport de cotes pour étre dans la catégorie du NES entre 4 et 12 versus
NES entre 1 et 3 quand les grands-parents maternels sont des cousins germains et l'intervalle
protogénésique de la mere est entre 18 et 24 mois étaient de 3,52 (aOR=3,52 ; IC : 1,03-12,06) et 2,48
(aOR=2,48 ; IC : 1,05-5,89), respectivement. De plus, le risque d'étre dans la catégorie 1< NES <3
par rapport a la catégorie de base (4< NES <12), en ajustant pour les autres prédicteurs, a augmenté
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de 1,07 (aOR=1,07 ; IC : 1,014-1,14) pour une unité d’augmentation du facteur prédictif « Age du
pére au mariage ». De plus, lors de I'ajustement de l'intervalle protogénésique de la mére entre 18 et
24 mois pour I’effet des grands-parents maternels cousins germains, la probabilité d'avoir un nombre
d'enfants survivants entre 1 et 3 était de 8,75 (aOR=8,75; IC :1,83-41,81) fois supérieur au groupe de
référence (grands-parents paternels plus éloignés ajustés pour l'intervalle protogénésique de la mére
inférieur a 18 mois).

Analyse bivariée Analyse multivariée
NES °OR (95% CI) 20OR (95% CI)
variables 1-3 4-12 (n=80)
Age du pére au mariage 29+6,58 26+6,17 1,08 (1,03-1,14)™ 1,07 (1,014-1,14)"
Consanguinité des parents

Non-consanguins 91,3%  82,7% Réf Réf
Cousins germains 8,8% 17,3% 0,45 (0,19-1,07) 0,36 (0,09-1,38)
Consanguinité des grands-parents maternels
Non-consanguins 90,9%  92,5% Réf Réf
Cousins germains 9,1% 7,5% 1,22 (0,48-3,10) 3,52 (1,03-12,06)"
Intervalle protogénisique de la mére
12 mois 56,3%  67,7% Réf Réf
18-24 mois 31,3%  18,2%  2,06(1,13-3,77)" 2,48 (1,05-5,89)"
30-120 mois 12,5%  14,1% 1,06 (0,48-2,34) 1,01 (0,28-3,59)
Consanguinité des grands-parents paternels
Non-consanguins 93,6%  93,5% Réf Réf
Cousins germains 6,4% 6,5% 0,98 (0,34-2,82) 0,49 (0,079-3,03)
Profession de la grande meére paternelle
Libérale 1,3% 0,9% Réf Réf
Agriculture 2,7% 3,7% 0,5 (0,03-8,70) 0,65 (0,12-3,66)
Femme au foyer 94,7%  94,7% 0,69 (0,06-7,79)
Consanguinité des grands-parents maternels @ 8,75 (1,83-41,81)™
Consanguinité des grands-parents maternels ° 3,52 (0,60-20,37)

Tableau 2. Analyse des facteurs de risque liés au nombre d'enfants survivants (NES) chez la mére de 1’étudiante COR
et AOR avec IC 4 95 %. Les facteurs dont la p value <0.10 dans l'analyse bivariée ont été inclus dans 'analyse de
régression multivariée. a grands-parents maternels cousins germains ajustés pour 1’intervalle protogénésique de la mére
entre 18-24 mois; b grands-parents maternels cousins germains ajusté pour 1’intervalle protogénésique de la mére entre
30-120 mois. cOR : rapport de cotes brut ; aOR : rapport de cotes ajusté. ; * p-value <0,05 ; ** p-value <0,01.

Table 2. Risk factors analysis for number of surviving children (NES) of student’s mother COR and AOR with 95% CI.
Factors showed p value <0.10 in bivariate analysis were included in the mulivariate regression analysis. a maternal
grandparents first cousins adjusted for parents protogenesic interval between 18-24 months; b first cousins maternal
grandparents adjusted for parents protogenesic interval 30-120 months. “OR: Crude Odds ratio; *OR : Adjusted Odds
ratio. ; * p-value <0.05 ; ** p-value <0.01.

Discussion

Sur la base de l'analyse de la régression logistique multiple, les résultats de cette étude ont
révélé que la mortalité prénatale chez la mere de I’étudiante était associée a l'intervalle protogénésique
de celle-ci. Lorsque cet intervalle est court, entre 18 et 24 mois, les méres connaissent plus de
mortalités prénatales. L'explication peut étre dii aux capacités insuffisantes des meres a accueillir le
feetus et a faciliter son processus normal de croissance. Différentes études ont montré que 1'age
précoce a la premiére naissance est associé a un risque élevé de pertes prénatales (Chari et al., 2017,
Efevbera et al., 2017; Paul, 2018; Al-Shahethi et al., 2019). Parce que une maternité précoce est
associée a des risques accrus d'accouchement prématuré et de faible poids d’enfant a la naissance
(Chen et al., 2007). Une autre explication a cela peut étre qu’un court intervalle protogénésique est
associé au faible niveau d'éducation de la femme, en raison des difficultés souvent liées a la
fréquentation de I'école et au fait d'avoir des enfants simultanément (Singh et al., 2012; Gausman et
al., 2019; James et Vuji¢, 2019). Ce faible niveau d'éducation augmente considérablement la mortalité
prénatale grace a I’acces limité a l'information médicale, aux connaissances limités en maticre de
santé et aux obstacles liés a ’acces au marché du travail pour ces femmes (Le et Nguyen, 2020). De
plus, notre analyse a montré que l'hypertension chez la mére ou sa fratrie peut entrainer une
augmentation de la mortalité prénatale, ce qui est cohérent avec d'autres études confirmant que
I'hypertension préexistante chez les femmes pourrait €tre un facteur de risque des pertes prénatales
(Gordon et al., 2013; Shahbazian et al., 2016; Magee et al., 2020).
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D’aprés les résultats de cette étude, le nombre de grossesses était €¢galement associé a la
mortalité prénatale. Cela peut étre expliqué par le court intervalle entre les grossesses que connait une
femme avec un nombre ¢élevé de grossesses. plusieurs études ont montrés que la mortalité prénatale
est associée aux intervalles couts entre les grossesses (Whitworth et Stephenson, 2002; Grisaru-
Granovsky et al., 2009). La mortalité prénatale di au court intervalle entre les grossesses peut étre
attribué aux naissances prématurées, au faible poids d’enfant a la naissance, a la petite taille de feetus
par rapport a I’age gestationnel et aux malformations congénitales (Norton, 2005; De Weger et al.,
2011; Kannaujiya et al., 2020). De plus, l'intervalle entre les grossesses est également associée a un
risque accru de mortalité et de morbidité maternelles ; les femmes avec des intervalle entre les
grossesses tres courts et courts ont tendance a avoir plus de comorbidités maternelles pendant la
grossesse, notamment I'obésité, un indice de masse corporelle plus élevé et le diabéte pré-gestationnel
(McKinney et al., 2017), la pré-éclampsie et I'hypertension artérielle (Norton, 2005). De méme, en
raison de l'intervalle court entre les naissances, les réserves de nutriments de la meére s'épuisent, ce
qui entraine un risque accru de retard de croissance intra-utérine, qui affecte négativement les réserves
nutritionnels du feetus (Afeworki et al., 2015).

Des ¢tudes antérieures ont révélé une association positive entre la consanguinité et le nombre
moyen de grossesses au Pakistan (Riaz et al., 2016), au Maroc (Baali, 1994) et en Iran (Hosseini-
Chavoshi et al., 2014). Cela suggérerait que le mariage consanguin peut aboutir a une augmentation
des naissances, mais cette différence diminuera aprés des pertes de grossesses chez les femmes
consanguines (Bener et Alali, 2006). Nous avons trouvé dans cette étude que, lorsque les grands-
parents maternels sont des cousins germains, les mortalités prénatales étaient plus élevées parmi les
meéres des étudiantes. Ceci est cohérent avec la littérature qui a montré que la consanguinité est un
facteur déterminant de la mortalité prénatale (Shawky et Sadik, 2011; Kuntla et al., 2013; Ben Halim
et al., 2016; Moussouni et al., 2017). Parce que la consanguinité augmente le taux des troubles
multifactoriels tels que le diabéte, les maladies cardiaques, 1'asthme et I'hypertension (Bener et al.,
2007; Bener et Mohammad, 2017; Wells, 2020), et cela peut a son tour contribuer indirectement a
des résultats négatifs en matiére de reproduction (Oniya et al., 2019). Des études basées sur 'ADN
ont également suggéré que la sélection pourrait agir sur les embryons homozygotes au début du
développement des loci et augmenter la mortalité prénatale chez les descendants consanguins (Wang
et al., 2000; Bittles et Black, 2010). L'effet d'un court intervalle protogénésique de la mére de
I’étudiante, entre 18 et 24 mois, et I'hypertension chez la mére ou sa fratrie deviennent plus forts
lorsqu'ils sont combinés avec I’effet des grands-parents maternels cousins germains. Ainsi, la
probabilité prédite d'avoir une mortalité prénatale chez la progéniture du groupe dont les grands-
parents maternels sont des cousins germains, la meére ou sa fratrie hypertendue et l'intervalle
protogénésique de la mére est entre 18 et 24 mois, est presque 4 fois plus supérieure a celle du groupe
dont les grands-parents maternels sont plus ¢éloignés. Parce que les génes de haute susceptibilité
pourraient jouer un role important dans I'expression d'une maladie complexe telle que I'hypertension,
et si ces genes sont rares et transmis de maniere autosomique récessive, alors la consanguinité pourrait
étre un facteur déterminant (Hamamy et al., 2011).

La probabilité¢ pour qu'un couple ait un nombre d'enfants survivants entre 1 et 3 plutoét qu'un
nombre entre 4 et 12, était positivement associée a 1'age du pere au mariage. Il existe de plus en plus
de littérature montrant que l'augmentation de 1'age paternel est problématique d'un point de vue
reproductif; il est associée a des problémes de fertilité, aux naissances prématurées et a la mortalité
feetale (Sartorius et Nieschlag, 2010). D'autres effets indésirables étaient associées a un age paternel
tardif au mariage, telles que la mortinatalité, les syndromes musculo-squelettiques, la fente palatine,
la leucémie lymphoblastique aigué et le rétinoblastome (Andersen et Urhoj, 2017). Généralement, la
quantité de spermatozoides produite ainsi que leur motilit¢ diminuent avec l'age, & mesure que
l'architecture histologique testiculaire se détériore (Zitzmann, 2013).

Malgré le nombre plus élevé de naissances vivantes par femme, enregistré parmi les couples
consanguins par rapport aux couples non consanguins (Hussain et Bittles, 2004; Bittles et Black,
2010; Weller et Santos, 2013; Riaz et al., 2016; Fareed et al., 2017), nos résultats suggérent que la
consanguinité chez les grands-parents maternels diminue le nombre d'enfants survivants (enfants de
plus de 5 ans). Ainsi, lorsque les grands-parents paternels étaient cousins germains, la chance pour
les parents d'avoir un nombre d'enfants survivants entre 1 et 3 était plus élevée par rapport au groupe
plus ¢€loigné. Cela peut étre dii aux taux élevées des mortalités postnatales chez les descendants
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consanguins (Tadmouri et al., 2009; Fareed et al., 2017; Wells, 2020). Il est intéressant de noter que
les nouveau-nés consanguins sont plus susceptibles d'avoir une sous nutrition (Govind et al., 2020),
un faible poids a la naissance (Bener et al., 2013; Charafeddine et al., 2012; Poorolajal et al., 2017),
des déficits immunitaires primaires (Hadizadeh et al., 2017) et des naissances prématurées (Obeidat
etal., 2010; Abbas et Yunis, 2014).

De méme, la chance qu'un couple ait un nombre d'enfants survivants entre 1 et 3 était
positivement associée a l'intervalle protogénésique entre 18 et 24 mois. Cela trouve son explication
dans le fait que le nombre réduit d’enfants, chez les meéres qui ont un intervalle protogénésique court,
peut étre le résultat des mortalités prénatales causées par I'dge précoce a la premicre naissance. ( Paul,
2018; Al-Shahethi et al., 2019). Aussi, l'effet cumulé d’un intervalle protogénésique de la mére entre
18 et 24 mois et des grands-parents maternels cousins germains augmente la probabilité d'avoir un
nombre d'enfants survivants entre 1 et 3 de 8,75. Malheureusement, plusieurs études ont montré que
le taux de malformations congénitales chez les descendants de mariages consanguins est plus élevé
que celui des parents éloignés (Tadmouri et al., 2009; Obeidat et al., 2010; Oniya et al., 2019). Et ces
anomalies congénitales sont devenues 1'une des principales causes de mortalité¢ chez les enfants de
moins de 5 ans (Cui et al., 2016; Womack et al., 2019). D'autres études ont révélé que la mortalité
postnatale est plus élevée chez les descendants de parents consanguins et que le pourcentage de déces
est plus ¢levé chez les cousins germains (Fareed et Afzal, 2017). Car la consanguinité entraine une
augmentation de I'homozygotie par expression de certains génes récessifs délétéres (Jaouad et al.,
2009; Tadmouri et al., 2009; Ahmad et al., 2013; Ben Halim et al., 2016). Et I'expression de ces génes
s'accélere avec 1’augmentation du degré de consanguinité des parents (Bener et Hussain, 2006; Halim
etal., 2013; Becker et al., 2015).

Conclusion

Des ¢tudes antérieures examinant la relation entre les liens de parenté et la mortalité prénatale
chez I'homme évaluaient rarement l'effet cumulatif de la consanguinité ajusté pour des facteurs
sociodémographiques, sur la mortalité prénatale et sur le nombre d'enfants survivants. Cependant, la
mortalité prénatale chez la mére de 1’étudiante est associée a un intervalle protogénésique court et a
I'hypertension chez la meére ou sa fratrie. L'effet de ces deux facteurs devient plus important lorsque
les grands-parents maternels sont des cousins germains. De méme, la chance qu'un couple ait un
nombre d'enfants survivants entre 1 et 3 plutdt qu'un nombre entre 4 et 12, était positivement associée
a un intervalle protogénésique court, entre 18 et 24 mois, mais lorsqu'elle est combinée aux grands-
parents maternels cousins germains, cette probabilité augmente jusqu’a 8,75 fois. En effet, la
consanguinité en elle-méme peut ne pas étre responsable de la mortalité prénatale et du nombre
d'enfants survivants. Cependant, des all¢les autosomiques récessifs déléteres sont parfois cachés au
sein de la famille hétérozygote pendant de nombreuses générations, et les unions entre porteurs de
ces mutations vont les faire remonter a la surface, et provoquer une mortalité prénatale.
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