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Editorials

Maternal mortality from eclampsia in developing
countries: some progress, but still a major

challenge

Dan Benhamou MD

EADERS of the Journal will probably be

surprised by the contents of the article by

Brouh ez al! published in this issue, which

describes maternal mortality and intensive
care unit (ICU) events of pregnant patients in Western
Africa. Most readers are probably much more famil-
iar with reports on maternal mortality from Western
countries, including the Confidential Enquiries on
maternal deaths in the United Kingdom (UK),? the
French Report on Maternal deaths,? or descriptions of
maternal deaths in the United States.* These reports
generally describe relatively small numbers of cases,
usually over three-year periods, to generate sufficient
sample sizes in order to satisfy the requirements of
epidemiologic analyses. Interestingly, the UK Confi-
dential Enquiry,?> which is now in its seventh iteration,
emphasizes remarkable changes in the epidemiology
of maternal deaths in the UK: a changing pattern in
the factors associated with maternal deaths is becom-
ing apparent, with an increasing role of obesity, diabe-
tes, tobacco use, and psychiatric illness. This probably
reflects what is happening, to varying degrees, in most
other Western countries. These associated factors are
now leading to deaths from causes almost unknown
until recently, in patients from this relatively young
age group. The increasing number of deaths from
non-pregnancy related conditions (indirect causes)
contrasts with a decreasing number of deaths from dis-
eases associated with pregnancy, such as hemorrhage,
preeclampsia, and obstructed labour (direct causes).
Anesthesia is another cause of maternal mortality, for
which a major improvement has been observed with
about only one anesthesia-related death occurring per
year in countries such as France or the UK.>? Improve-
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ments in organization of obstetrical services, develop-
ment of strategies focusing on prevention of the major
causes of death, and continuing medical education ini-
tiatives have been key factors in reducing the number
of maternal deaths from direct causes. These positive
changes have evolved, in part, because of the relatively
high gross domestic product (GDP) in these industri-
alized countries, and because the proportion of GDP
expenditures apportioned to health services is suffi-
ciently large to facilitate technical and organizational
changes in the delivery of health care services. The
limits of these changes seem to have been reached, as
maternal deaths observed in developed countries now
tend to occur more often in poor migrants and,/or so-
cially vulnerable patients with a low income, for whom
barriers exist in accessing the well organized general
health services provided.® Surprisingly, direct causes of
maternal deaths in these patients are dissimilar to what
has been observed previously in Western countries.
Paradoxically, physicians and health care workers man-
aging obstetric patients are discovering health prob-
lems that are more prevalent in lower socioeconomic
classes, which represent the downside of an economi-
cally rich society.

The good news, however, is that preventable causes
of maternal mortality have been declining in devel-
oped countries, and there is potential for improve-
ment in several other parts of the world. The incidence
of maternal deaths in developed countries is 50-100
times lower than that observed today in Sub-Saharan
Africa or South Asia, for example.® In these countries,
the leading causes of maternal death remain those that
occur during labour and the immediate postpartum
period, and these events are generally well controlled
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in developed nations. Due to under-resourced health
systems, maternal deaths continue to occur at a high
rate, resulting primarily from direct causes. Obstetrical
hemorrhage represents 30% of all causes of maternal
death, and hypertensive crises are the origin of another
15%.” When including sepsis, these three factors con-
tribute to more than 50% of all maternal deaths in sub-
Saharan Africa.® Interestingly, these numbers are more
favourable in certain countries.® Because carly detec-
tion of obstetrical disease, such as preeclampsia, is
recognized to be of major clinical importance, focused
initiatives have facilitated the deployment of skilled
birth attendants and midwives to isolated settings
and small villages to detect complications at an early
stage.® The importance of early detection is especially
true for preeclampsia, which can be diagnosed with
simple and easily available measures (regular blood
pressure measurement, and urinalysis to monitor for
proteinuria).

Maternal deaths now occur more often in hospi-
tals,® suggesting that a larger number of parturients
can have access to organized care, and are not limited
to local care by family or proxies who have no formal
medical training, and practice only traditional Afri-
can medicine. A more recent development in some
countries is that obstetric patients can be admitted to
ICUs. This level of care is now available in the capital
of Coéte d’Ivoire, Abidjan, as described by Brouh ez
al! Although Cote d’Ivoire is considered to be part
of Sub-Saharan Africa, it is located in its western part,
and has a health care coverage which is slightly better
that most of its neighbouring countries. Coccody and
Yopougon are, however, two of only three university
teaching hospitals in that country, reminding us of the
limited access to health care in Western Africa, and
especially in Cote d’Ivoire, where maternal mortality
rates remain amongst the highest in the world (> 600
per 100,000 live births).®

The data presented in the paper by Brouh ez al!
may leave us with mixed feelings. On one hand, some
features of hospital care seem very similar to what
can be seen in more developed countries, such as a
high number of Cesarean deliveries, large numbers of
patients receiving mechanical ventilation, and ready
availability of low molecular weight heparins. On the
other hand, the number of eclamptic crises in these
two hospitals was much greater than most anesthesi-
ologists would ever witness during their professional
careers. Moreover, the large number of reported cases
probably underestimates the real number of eclamptic
seizures which had occurred in this setting during the
study period. It appears likely that some patients had
not been admitted to either of the two ICUs because
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of limited referral to emergency care centres.” Further-
more, the availability of modern drugs and medical
equipment in these two units should not cause one to
overlook the situation in most other units. A survey
in Uganda showed that only 6% of anesthesiologists
had the facility to deliver safe anesthesia for Cesarean
delivery.1?

Maternal mortality following eclamptic seizures
was high in these two university teaching hospitals.
Indeed, in most other trials, maternal mortality
associated with eclampsia was much lower than the
16% incidence reported here.! In the Collaborative
Eclampsia Trial which evaluated women who had
already had eclamptic seizures (secondary preven-
tion), mortality was 5.1% in the control groups
(receiving either diazepam or phenytoin).!! Women
who had received magnesium sulfate (MgSO,) had a
26% lower absolute risk of death, i.c., 3.8%, but the
difference was not statistically significant. In another
trial, performed in India (before and after study),?
maternal mortality from eclampsia was significantly
lower after MgSO, had been introduced (4%). Deaths
were secondary to cerebrovascular hemorrhage, recur-
rent convulsions, or associated complications such as
acute renal failure, jaundice, aspiration pneumonia
and pulmonary edema. In trials in which MgSO, was
administered to severely preeclamptic patients who
had not yet experienced seizures (primary prevention),
maternal mortality was even lower (0.4% incidence
in the Magpie trial)."* In other words, the severity of
the underlying disease and the failure to use MgSO,
were the major factors associated with an increased
risk of death. As described by the authors, MgSO,
was not used in their unit at the time of the study,
and diazepam, although less efficacious to prevent
recurrence of seizures, was the drug most often used.
This situation is not unique. Country-specific barriers,
and potential facilitating factors relating to the drug’s
availability and use have been recently described.'*
Most low-resource countries do not have guidelines
mandating the use of MgSO,. There are also finan-
cial, logistic, and safety concerns associated with the
universal administration of MgSO,. Many institutions
in the developing world lack the necessary equipment
and expertise to administer the medication, and many
preeclamptic patients with imminent eclampsia thus
do not receive MgSO, before their first seizure. Mor-
bidity and mortality arising from MgSO, administra-
tion errors and toxicity have been widely publicized,
but most health care workers have not been trained to
administer the drug, and their confidence in using the
drug remains low. Because the drug is inexpensive and
not patent-protected, there are few, if any, incentives
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for drug companies to market MgSO,. Langer et al.'*
also recognize that adequately packaged MgSO, is not
widely available. An easily administered, inexpensive,
safe, and oral alternative to intravenous MgSO, would
be welcome in the developing world, but is not yet
available.

In contrast, blood pressure control using intrave-
nous medications was the rule in this report,! and the
authors appropriately described their efforts to reduce
systolic blood pressure. Although hydralazine is no
longer the drug of choice, and may less safe than cal-
cium channel blockers,!® the continued use of hydrala-
zine probably reflects availability of this agent, rather
than a therapeutic choice. Monitoring blood pressure,
and maintaining systolic pressure < 160 mmHg, has
been shown to be effective in reducing complications
secondary to preeclampsia,'® and this strategy is one
of the key recommendations of the latest issue of
the Confidential Enquiry into maternal deaths in the
UK?

The authors should be commended for reporting
their experience from Cote d’Ivoire, relating to mater-
nal mortality secondary to eclampsia, and for analyzing
the associated risk factors in that setting. Brouh ez al.!
have identified both medical and health systems bar-
riers to reducing maternal mortality from eclampsia.
Identification of these barriers is the primary step to
begin reducing maternal death rates in their country.

Mortalité maternelle
due a I’éclampsie dans
les pays en voie de
développement : du
progres mais encore un
long chemin a parcourir

Les lecteurs du Journal seront probablement surpris
par le contenu de I’article de Brouh ez co/l! dans
ce numéro, qui décrit la mortalité maternelle et les
séjours en réanimation des femmes enceintes en Afri-
que de ’Ouest. La plupart des lecteurs sont probable-
ment plus familiers avec les rapports sur la mortalité
maternelle issus de pays tels que le Royaume-Uni,? la
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France? ou les USA.* Ces rapports décrivent générale-
ment un petit nombre de cas, souvent regroupés dans
des rapports triennaux pour satisfaire aux exigences
méthodologiques des analyses épidémiologiques. 1l est
intéressant de noter que le rapport triennal britanni-
que? qui en est maintenant a sa septieme publication
consécutive souligne I’évolution remarquable dans
I’épidémiologie des morts maternelles dans ce pays :
les facteurs associés a la mort maternelle sont en plein
changement et on voit maintenant apparaitre un role
prédominant de obésité, du diabete, du tabagisme et
des pathologies psychiatriques. Ces causes seront pro-
bablement retrouvées a des degrés divers et dans une
échelle de temps variable dans I’ensemble des autres
pays occidentaux. Ces facteurs de risque, jusqu’ici
presque inconnus dans cette tranche d’4ge, prennent
aujourd’hui un réle essentiel. Le nombre croissant
des déces secondaires a des causes obstétricales indi-
rectes (aggravation par la grossesse d’une pathologie
préexistante) contraste avec la réduction du nombre
de déces obstétricaux directs (pathologies causées
directement par la grossesse telles que ’hémorragie,
la pré-éclampsie ou les complications obstétricales
du travail). L’anesthésie est également une cause de
mortalité maternelle mais une amélioration considé-
rable peut étre observée puisqu’un déces par an lié
directement a I’anesthésie est aujourd’hui enregistré
dans des pays tels que la France ou le Royaume-
Uni.??* Une amélioration dans I’organisation des soins
obstétricaux, le développement de stratégies centrées
sur la prévention des causes principales de déces et
la formation médicale continue ont été des éléments
essentiels de la réduction du taux de déces secondai-
res aux causes obstétricales directes. Cette évolution
positive a été rendue possible en partie parce que le
produit national brut de ces pays industrialisés est
élevé et que la proportion des finances publiques
attribuées a "amélioration de la santé de la popula-
tion a été suffisamment importante pour faciliter les
changements dans [’organisation des soins. Les limites
de ces améliorations semblent avoir été aujourd’hui
atteintes puisque les déces de femmes enceintes dans
les pays développés touchent maintenant surtout les
femmes issues de I'immigration et/ou socialement
vulnérables, pour lesquelles les barrieres a ’acces aux
soins restent importantes.® De fagon surprenante, les
causes de déces pour cette catégorie de femmes défa-
vorisées sont diftérentes de celles observées habituel-
lement dans les pays développés et paradoxalement
les soignants découvrent en obstétrique les problemes
de santé des classes de niveau socio-économique fai-
ble qui représentent la partie inachevée du progres
observé dans nos sociétés industrialisées.
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Il y a cependant de bonnes nouvelles. Le taux de
mortalité évitable diminue dans les pays industrialisés
et il a un potentiel d’amélioration dans le reste du
monde. L’incidence de mortalité maternelle dans les
pays développés est de 50 a 100 fois plus faible que ce
qui est observé aujourd’hui en Afrique sub-saharienne
ou en Asie du Sud-est par exemple.® Dans ces régions,
les causes de mortalité maternelle restent celles qui sur-
viennent au cours du travail ou en post-partum immé-
diat alors que ces situations sont globalement bien
controdlées dans les pays industrialisés. En raison d’une
insuffisance de ressources médicales et économiques,
les causes directes continuent de contribuer de fagon
prépondérante a la mortalité maternelle. L’hémorra-
gie obstétricale cause 30 % des morts maternelles et
les conséquences de I’hypertension sont responsables
de 15 % supplémentaires.” Lorsque 1’on ajoute les
infections, ces trois facteurs contribuent pour plus de
50 % aux causes de déces maternels en Afrique sub-
saharienne.® La prise en charge précoce des pathologies
obstétricales et notamment la détection précoce de la
pré-éclampsie présente une importance considérable.
On a ainsi vu se développer des initiatives tres intéres-
santes qui permettent le déploiement de sages-femmes
ou d’assistantes obstétricales dans des milieux isolés
ou des petits villages pour détecter les complications
a un stade précoce.® Dans le cadre de la pré-éclampsie
par exemple, la détection précoce de I’hypertension
par des mesures répétées de la pression artérielle ou
de la protéinurie par ’emploi des bandelettes urinaires
est un moyen simple et efficace qui peut prévenir les
complications a un stade tardif.

Les morts maternelles surviennent plus souvent
a Phopital,® suggérant qu’un nombre croissant de
femmes enceintes accedent a des soins organisés et ne
sont plus soumises uniquement aux soins fournis par la
médecine traditionnelle locale. Une évolution supplé-
mentaire observée dans certains pays est la possibilité
d’admission des femmes enceintes en réanimation. Ce
niveau de soins est ainsi disponible a Abidjan, capitale
de la Céte d’Ivoire ainsi que le rapportent Brouh et ses
collaborateurs.! Bien que la Cote d’Ivoire fasse partie
de PAfrique sub-saharienne, elle se situe géographi-
quement dans sa partie occidentale et présente une
couverture sanitaire un peu meilleure que celle des
pays voisins. Coccody et Yopougon sont cependant
deux des trois seuls hopitaux universitaires du pays,
nous remémorant que ’acces global aux soins tres
limité dans ces pays et en particulier en Cote d’Ivoire
ou la mortalité maternelle reste parmi les plus élevées
du monde (> 600 pour 100 000 naissances vivantes).°®

Les résultats présentés dans ’étude de Brouh et
coll.! peuvent tout de méme nous laisser avec un sen-
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timent mitigé. D’un coOté, certains aspects des soins et
du fonctionnement de cette réanimation ressemblent
beaucoup a nos structures occidentales et ’on peut
y observer un taux élevé de césariennes, des patients
traités avec de la ventilation artificielle ou encore la
disponibilité d’héparines de bas poids moléculaire. Par
ailleurs cependant, le nombre de crises d’éclampsie
dans ces deux hopitaux est beaucoup plus élevé que
ce que la plupart des anesthésiologistes pourraient en
observer au cours de toute leur carriere. De plus, le
nombre rapporté ici sous-estime probablement lar-
gement la réalité. On sait en effet que la majorité des
patientes éclamptiques ne sont pas admises dans ces
réanimations en raison du nombre limité de places.’
De plus, la disponibilité de médicaments et de matériel
modernes dans ces deux unités ne doit pas nous faire
oublier le dénuement général qui existe ailleurs dans
ces pays. Un audit a ainsi montré qu’en Ouganda, 6 %
seulement des anesthésiologistes avaient les moyens de
délivrer une anesthésie sécuritaire pour césarienne.!”
La mortalité maternelle apres éclampsie est élevée
dans ces deux structures. En effet, dans la plupart
des autres études, la mortalité maternelle secondaire
a éclampsie est bien plus faible que le taux de 16 %
décrit ici.! Dans enquéte collaborative sur I’éclamp-
sie qui a étudié Pefficacité du sulfate de magnésium
(MgSO,) en prévention secondaire (c’est-a-dire chez
des patientes ayant déja convulsé), la mortalité mater-
nelle était de 5,1 % dans les groupes traités par phé-
nytoine ou diazépam.'' Parmi les patientes qui avaient
recu du MgSO,, la mortalité, bien qu’inférieure de 26 %
(soit un taux de 3,8 %), n’était pas significativement
différente. Dans une autre étude, réalisée en Inde
cette fois sous la forme d’un audit comparant deux
périodes — avant puis apres introduction du MgSO,
— la mortalité maternelle dans le groupe de femmes
ayant recu du MgSO, était significativement moindre
avec un taux de 4 %."? Les déces étaient secondaires
a des hémorragies intracriniennes, des états de mal
convulsifs ou des complications associées telles que
Pinsuffisance rénale, l’ictere, P’inhalation de liquide
gastrique ou encore I’cedéme pulmonaire. Dans les
¢tudes au cours desquelles le MgSO, était administré
a des pré-éclamptiques séveres mais qui n’avaient pas
encore convulsé (prévention primaire), la mortalité
maternelle était encore plus faible (0,4 % par exemple
dans I’étude Magpie).!® En d’autres termes, la sévérité
de la maladie sous-jacente et I’absence d’emploi du
MgSO, sont des facteurs majeurs d’augmentation du
risque de déces. Ainsi que le décrivent Brouh et coll.,!
le MgSO, n’¢tait pas utilis¢ dans leur unité au moment
de I’étude et le diazépam, bien que moins efficace en
prévention de la survenue de convulsions, restait le
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médicament de référence. Cette situation n’est pas
unique. Des barri¢res a ’emploi du MgSO, existent
dans de nombreux pays et les facteurs facilitant ’acces
au produit ont été récemment décrites.'* La plupart
des pays a faibles ressources économiques n’ont pas
de protocole exigeant I’emploi du MgSO,, il existe des
limitations financieres ou logistiques et de nombreux
médecins pergoivent le produit comme dangereux et
difficile d’emploi. De nombreuses structures dans les
pays en voie de développement n’ont pas I’équipe-
ment nécessaire et la formation pour administrer le
produit et de nombreuses patientes avec éclampsie
imminente ne regoivent pas le MgSO, avant la pre-
micre convulsion. La mortalité et la morbidité indui-
tes par les erreurs d’administration ou la toxicité du
MgSO, ont été largement diffusées et la plupart des
soignants n’ont pas été formés a son utilisation. Du
fait de son faible prix et de son ancienneté, il existe peu
d’intérét de la part des compagnies pharmaceutiques
pour favoriser le développement du produit. Langer
et coll.** ont aussi montré que la présentation souvent
inadaptée du MgSO, (volume inadapté des poches de
perfusion) ne facilite pas son emploi. Une alternative
peu cofliteuse, sans toxicité et administrable par voie
orale serait vraiment la bienvenue dans les pays en
voie de développement mais n’est pas pour I’instant
disponible.

En contrepoint, ’étude décrit une prise en charge
efficace de la pression artérielle. Bien que I’hydralazine
ne soit plus le médicament de choix et présente plus
d’effets indésirables que les inhibiteurs calciques,'®
Pemploi de ce produit traduit plus probablement sa
disponibilité plutét qu’un réel choix thérapeutique.
La surveillance de la pression artérielle et le maintien
d’une pression systolique inférieure a 160 mmHg sont
des moyens efficaces pour réduire le risque de compli-
cations secondaires a la pré-éclampsie'® et cette stratégie
est ’'un de points essentiels sur lequel insiste le dernier
rapport britannique sur la mortalité maternelle.?

Les auteurs de ce travail doivent étre félicités pour
avoir rapporté leur expérience concernant la mortalité
maternelle secondaire a I’éclampsic en Cote d’Ivoire
et pour avoir analysé les facteurs favorisants. Brouh ez
coll.! ont ainsi identifié des barrieres médicales et plus
largement des défauts du systeme de soins qui contri-
buent au taux élevé de mortalité maternelle. I’identi-
fication de ces barrieres et insuffisances est le premier
pas vers une réduction de la mortalité maternelle en
Cote d’Ivoire.
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