N

N

IVG médicamenteuse entre 7 et 9 SA : efficacité et
tolérance sur une étude rétrospective menée au CHU de
Bordeaux

Amandine Duvignac

» To cite this version:

Amandine Duvignac. IVG médicamenteuse entre 7 et 9 SA: efficacité et tolérance sur une étude
rétrospective menée au CHU de Bordeaux. Médecine humaine et pathologie. 2015. dumas-01188059

HAL Id: dumas-01188059
https://dumas.ccsd.cnrs.fr/dumas-01188059
Submitted on 28 Aug 2015

HAL is a multi-disciplinary open access L’archive ouverte pluridisciplinaire HAL, est
archive for the deposit and dissemination of sci- destinée au dépot et a la diffusion de documents
entific research documents, whether they are pub- scientifiques de niveau recherche, publiés ou non,
lished or not. The documents may come from émanant des établissements d’enseignement et de
teaching and research institutions in France or recherche francais ou étrangers, des laboratoires
abroad, or from public or private research centers. publics ou privés.


https://dumas.ccsd.cnrs.fr/dumas-01188059
https://hal.archives-ouvertes.fr

Université de Bordeaux
U.F.R. DES SCIENCES MEDICALES

Année 2015 °5%

Thése pour I'obtention du
DIPLOME d’ETAT de DOCTEUR EN MEDECINE
Présentée et soutenue publiguement
le 21 Mai 2015
par
Amandine DUVIGNAC
Née le 22 Avril 1983 a Dax (40)
IVG MEDICAMENTEUSE ENTRE 7 ET 9 SA:

EFFICACITE ET TOLERANCE SUR UNE ETUDE RETROSPECTIVE
MENEE AU CHU DE BORDEAUX

Directrice de thése: Madame le Docteur Sandrine FRANTZ-BLANCPAIN

Rapporteur : Monsieur le Professeur Jean-Luc BRUN

Jury
Madame le Professeur Claudine MATHIEU Présidente
Monsieur le Professeur Jacques HOROVITZ Juge
Madame le Docteur Sylvie DUHAMEL Juge
Monsieur le Docteur Francois PETREGNE Juge
Madame le Docteur Sandrine FRANTZ-BLANCPAIN Juge



REMERCIEMENTS

Madame le Professeur Claudine Mathieu

Professeur des Universités

Praticien Hospitalier

Gynécologie

Je vous remercie pour I'honneur que vous me faitggrésidant cette these.

\otre présence au cours de mes études, que are®ipremiéres années ou au cours du DU
régulation des naissances et suivi de la femmppgrée d’autant plus d'importance.

Veuillez trouver ici 'expression de toute ma recarssance et mon profond respect.

Monsieur le Professeur Jean-Luc Brun

Professeur des Universités

Praticien Hospitalier

Gynécologie-Obstétrique

Je vous remercie d’avoir accepté d'étre le rappode cette thése. Votre analyse avisée a été
précieuse.

Veuillez trouver ici 'expression de toute ma giadie et mon profond respect.

Monsieur le Professeur Jacques Horovitz

Professeur des Universités

Praticien Hospitalier

Gynécologie-Obstétrique

Vous me faites I'honneur de siéger a ce jury dedlet de juger mon travalil.

Vous m’avez fait apprécier particulierement votigcibline lors de mon stage d’externe.
Veuillez recevoir I'expression de toute ma recossance et mon profond respect.

Madame le Docteur Sylvie Duhamel

Maitre de conférences associé

Médecin Généraliste

Je vous suis reconnaissante d’avoir accepté deiparta mon jury de these et de juger mon
travalil.

Recevez I'expression de toute ma gratitude.

Monsieur le Docteur Frangois Pétrégne

Maitre de conférences associé

Médecin généraliste

Je te remercie d’avoir accepté de participer aigede these et de juger mon travail.

La transmission de tes connaissances avec unecigppédagogique aiguisée au cours du
stage SASPASS m’ont conforté dans la pratique dééldecine Générale.

Sois assuré de mes sincéeres remerciements.

Madame le Docteur Sandrine Frantz-Blancpain

Praticien Hospitalier

Gynécologie

Je vous remercie d’avoir dirigé cette these. Vameragements, vos conseils, votre
disponibilité et votre patience m’'ont permis de eredbien ce travalil.

Veuillez trouver ici 'expression de ma profondeaenaissance.



Au Docteur Pauline Bouchet ainsi qu'au personnelcdntre d’orthogénie du CHU de
Bordeaux pour leur aide.

A Mélanie, pour ton aide dans I'élaboration desigtigues...on en voit le bout !

Aux meédecins qui m’ont transmis leurs connaissaawes passion et fait aimer encore plus
la médecine générale; en particulier les Dr Clayddr Macaigne et Dr Lalanne qui m’ont
accueillie dans leur cabinet.

Aux médecins qui m'ont accordé leur confiance ldesleurs remplacements et m’ont fait
partagé une médecine quelquefois difficile, parf@bordée, souvent usante mais remplie de
belle relation avec les patients, en particulier By Faure, Dr Mermet, Dr Guedon, et Dr
Rachidi (et leurs patients).

Aux patients qui ont accepté la premiére prise aegsd’'une jeune étudiante, le premier
examen d’une externe, le premier jour du premiemptacement d’un jeune médecin...

A ma famille :

A mes trésors, Eléa et Lucille, qui illuminent nj@sgrs et rallongent mes nuits....

A Thomas, pour ton soutien, de beaux jours noendént !

A ma grand-meére, Mamita, qui m’a soutenue dans ébedes, et qui m’a fait une drdle de
farce en s’envolant pour mon premier remplacenjemense a toi.

A mes parents, Isabelle et Paul, pour votre pr&searmdre soutien et vos encouragements tout
au long de ces années d’études.

A mon frére, Francois, pour ton ceil « word » quarpermis d’améliorer la mise en page, tu
n'as pas fini de devoir m’apprendre bien des chfseganisation, cuisine,...), et pour toutes
tes attentions délicieuses !

A ma sceur, Pauline, pour ta bienveillance. Quelhban de pouvoir profiter de ta petite
famille et de toi plus souvent !

A mes adorables niéces, Lou, Romane, Claire etiMathquatre rayons de soleil qui animent
de gaieté nos réunions familiales !

A mon magnifique filleul, Ugo, ma dose de bonhéwide!

A mes beaux-parents, Martine et Bernard, qui mtonjours accueillie chez eux les bras
ouverts, et sont des grands-parents top !

A Giseéle, qui nous a vu grandir, pour ta bienvaitia

A mes cousins, tantes, oncles, a mon parrain, Ataar I'amour qui nous porte.



A mes amis,

A ceux de la premiére heure : Audrey (on n’esteigae de ses amis, c’est dit !), Amélie (la
diva), Delphine (la mono), Eva (jattends mes patirans pour la saison prochaine), Julien
(on se voit quand ?), Virginie et les autres, vairatié m’est précieuse.

Ala bande : Cora et Pierre (allez Pierre un 38tc’ien), Caro et Stéphane (promis a partir de
maintenant on prévoit les trucs en avance), GaélRudy (nouvelle année nouveau départ...
on croise les doigts), David et Carine (et petiesdp),Mickey et Jenny (une mutation au
soleil ?), Yo (néoparisien), Dédé (biker né), Alikeéawoman), a tous ces moments passes et
a venir... votre amitié m’est tres cheére.

A Anne-So (chirurgienne de choc !) et Francoidair€ (a ton tour !) et David, Kaoutar (des
voyages a prévoir pour se retrouver) et Bilal, kaf@oach de these formidable ! et bravo pour
ton installation au passage) et Franck (vive I'éghbaaurine et Hervé (qui doivent avoir mal
aux mollets), quel chemin parcouru déja, votre gmés a rendu ce parcours semblable a un
chouette voyage ensemble..., notre éparpillement sggabonne excuse au voyage au sens
propre !

A mes co-internes : Héléne, Marie, Aurore, Anned@aiata et les autres avec qui j'ai partage
des stages/cours et de tres bons souvenirs.



SOMMAIRE

INTRODUGCTION ...ttt et e e e e e e 8

1. PREMIEREPARTIE :REVUEDE LA LITTERATURE ..o, 9
T 11 o o [ 1 PR PUP SRR

1.1.1. ANtIQUITE ..o

1.1.2.Moyen Age et Renaissance .................

1.1.3.Du XIX® @ NOS jOUIS....cccvvreieeeeeeeeeiniines

1.1.4.Naissance de I'lVG médicamenteux

1.4. Procédure IVG médicamenteuse avant 7 SA et erBIEOTSA ©........ooiiiiiiiiiiiie e eoreeere e
1.4.1.Médicaments : mode d’action, indications, contrdig¢ations
O 1) (Y 14 15 (o 1= SO
1.4.1.2Les prostaglandines : misoprostol et gémeprast....................
1.4.2.Déroulement commun de la méthode médicamentéuse
1.4.3.Codt et remboursement
1.4.4.Précautions et contre-indications & la méthode CABIRNTEUSE ............cccvvveiiiieiiiiiiiceeeeee e 25
1.4.5. TEratogenese et @llaitEMENT..........ccii i iceeeeeer e e e e ettt e e e e e s e e e e s e st eeeaeeeesssaabtbeeaeeaeeesananns
1.4.6.Protocole standard et effiCACIE ...........cumrrreeeeiiiiie e
1.4.7.ProtoCOIES AlEINALITS . .....ciutiiiiiiieii et
1.4.7.1.Selon la dose de mifépristone
1.4.7.2.Selon la prostaglanding ULIISEE ..o e ieeereiiiiie e e e e e eeaeee s
1.4.7.3.Selon la voie d’administration du MiSOProStOl..........c..ueeieiiieiiiiiiiiiiiei e
1.4.7.4.Selon la dose de MISOPIOSLO .......c.oii i
1.4.7.5.Selon l'intervalle entre la prise de la mifépristogt du misoprostol
1.4.7.6.Selon le lieu de la prise médicamenteuse
1.5. Les effets secondaires, complications et échecs
1.5.1.Les effets secondaires ..........cccceevvieeeennnenn.

1.5.1.4.Les troubles de la thermoréguIation : ......cccccceieeoieieeeiiieee e e e eee e 36
T =TSR oo 1] o] [ ox= L4 o] 4 LSS P TR 36

1.5.2.0.2INFECHONS 1ttt b et 36
1.5.2.1.3Mortalité : .....oooeviiiiiiiiee,
1.5.2.2Surlelongterme.........ccccceeeeeeiinnnnnes
1.5.2.2.1Synéchies et douleurs pelviennes:.
1.5.2.2.2Grossesse ultérieures.....................
1.5.2.2.3Conséquences psychologiques...
1.5.3.Echecs de la méthode............ccoovvvviiimeeeeee.
1.5.3.1.Les rétentions trophoblastiques et gross
1.5.3.2.L.6S GroSSESSES BVOIULIVES ....eeiiiieeiiiceeeeee e sttt e e e e e e s et r e e e e e e sebaa e e e e e e e s e s nsbanneeeeas
1.6. Tolérance en fONCHON QU TEITNE .........uuitceeeeee e ettt ettt et e e s be e e e et e e e sbb e e e e sbbeeeeantbeeeeannee

2. DEUXIEME PARTIE : METHODE ......uuuuuuiiiiiiiimmmmieieie e et e e e e e e et e e e e et et e et et et e et eeeeeeeeeeeseseessssssssrsssssbsrababassrarasaeasnnnnnnn 38
2 I [0 (=3 = 11 o [ TR P PR PUPRURPOPN 38
2.2. Objectifs

2.3, MABIIEIS .. ——————
P2 I = W o o] o1 = 11T I TR PP TSP
2.3.2.Procédure
2.3.2.1.Protocoles
2.3.2.2.Déroulement

2.4. Données recueillies .........cceeeeunnnnn.

2.5, TraitemMENt S ONNEES. ......uuvvvrirretes s s rebebebsaaasaata e assssasesesasesesssasssssseseseeeesesesesesessessesernren 41

5



3. TROISIEME PARTIE : RESULTATS. ...ttt e e et e e e e e e s e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e snennneneeas 42

3.1
3.2.

3.3.

3.4.

5.5.

5.6.

NOMbDre de Patientes EIUAIEES : ..........vicecccen ettt e e et e e e e e s e e e e e e e s s e st a e e e e aeeeseesntbaeaeeaens 42
Description de [a POPUIALION ..ottt e e e e e s e e e e e e e s eannnaaaaaeaaeeaaan 42.
3.2.1. TEIME € 12 QIOSSESSE ... .uuvitiiieeeeeeietieeee e e e ettt e e e e e e s e e et eetaaasesssttbaraeaaeeeseasstbasseeeeaeeeaannsees 42
3.2.2.Caractéristiques socioprofessionnelles
3.2.3. ANtECEAENTS ODSTEIMCAUX ....vveeeiiiireeeieeecceeeeeeeteeeeesetteeeeeeseeeeeesseeeeessueeeeassteeeesanseeeesasneeeeaanenneenns
B o = o = To 111 =T PPPRRRN 8.4
I S - W oo ] g1 = (o= [0 o [T USUT P
3.2.6.Les perdues de vue
3.2.7.Synthese de I'étude de la population
|1 o= o] | (= PRSP PP PPPPTPP
3.3.1.Etude globale
3.3.2.Comparaison en fonction du groupe
3.3.3.Comparaison en fonction de '&ge geStatioNNEl . . cc.vveeeeiiiaeieiieee e 52
3.3.4.SyNtheSe SUT I'EffICACIEE ... .eeei e ettt e e e e e e e e e e e ne e e e enneeeeeennees 52
Lot T o USSR 52
B I = (1 T (<o ] (0] o T= [ U URPRRRN 52
3.4.2.Comparaison en foNCtion duU GrOUPE .........ueieeeieiiiiiiei e et e e e e e e er e e e e e e st ar e e e aeeeeeaannees 53
3.4.3.Comparaison en fonction de 'age geStatioNNEl ..ccvvvrriiiiie et 53
3.4.4.Facteurs associés a I'échec de I''VG
5.4.5.Grossesses évolutives.......................
5.4.6.Synthése de I'étude des échecs ..........

CompliCatioNS .....ceeeeieeeiiiiiiieec e e

LTSI = (1 (o (=0 | o] o= =R P PP UUR
5.5.2.Comparaison en fonction du groupe
5.5.3.Comparaison en foNCioN AU tEIME ... e e e e e
5.5.4.Facteurs associés a la survenue d’'une complicéirec compris)
5.5.5.Prise en charge des complications (ECheC COMPIIS)........ccuuvviiiiiieeeiiiiiiiiiie e eesciree e e e
5.5.6.Synthese sur les complications
Effets secondaires ..........cccccceevrivves o
5.6.1.Etude globale
5.6.2.Comparaison en fonction deS GrOUPES .........cueiiiiiiiiiea et e et ee e e e et e e e e e e e e ennees
5.6.3.Comparaison en fonction du terme ..........cccceeeeiiiiiiiiiieec e

5.6.4.Synthése de I'étude des effets SECONAAILES ... .....ccoiiiiiieiiiiiie e

6. QUATRIEME PARTIE : DISCUSSION ... ...ttt oot e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e ennnee 64

6.1.

6.2.

6.3.

6.4.

6.5.

6.6.

[T a1 (=0 [N =] 1F o [ ST
6.1.1.La répartition des patientes
6.1.2.Les perdues de vue...........ccceeeeee...
Efficacité.........ccocveveiniiinenne
EChECS ...oiviiiiieie e
6.3.1.Les grossesses évolutives.......................
6.3.2.Les autres causes d'échec
6.3.3.Les facteurs associés a I'échec
Les complications ...........cccvveeveeeeiiicecenne
6.4.1.Les hémorragies
6.4.2.Les endométrites

L e =T (1 (=T 4 1o ) 1 PRSP PPPRRNt 8.6
6.4.4. Les facteurs assOCI€s auxX COMPIICALIONS. coevvvvvrieeiieiiiiiiiei e e e e e e e e e e e e e eeeeae s 69
Les effets secondaires

B.5.1.18S UOUIBUIS .....eieiiiiiteee ettt e e et e e e e e s e et e e e e sesatbbabeeeaaeeesassatbaaaeaaaeeseannnee 9.6
6.5.2.L8S SAIGNEIMENTS ......eeeeiiie ettt ettt e ee et e e e oottt et e e e e e e s e atbe et eeeeaesaabeeeeeeeaeeaaaannbbeneaeeaaeeaaannnnnnes 69
I I B (1= (TSRO O PP PUUURRRRROt 70

6.5.4 Les nausées/ vomissements.
LT O Do [ b= W ] = PSR PP

CONCLUSION ...
FIGURES ...ttt

TABLEAUX

ANINEXES . e e oo oo oo e e e e e e e e st e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e e nnnaeeeeas
BIBLIOGRAPHIE ... e e e e s e e e e e e e s e e e e e e e e e e e e nneeeeeeean 81



SIGLES ET ABREVIATIONS

AFSSAPS : Agence francaise de Sécurité Sanitasd’deduits de Santé
ANEA : Association Nationale pour 'Etude de I'Atement
AMM : Autorisation de Mise sur le Marché

CGR : Concentré de Globules Rouges

CHU : Centre Hospitalier Universitaire

Cf : confer

Cp : comprimés

CPEF : Centre de Planification et d’Education Fahil
CRAT : Centre de Référence sur les Agents Téraemgen
DOM : Département d’'Outre-Mer

DRASS : Direction des Affaires Sanitaires et Sasal
FDA : Food and Drug Administration

GIS : Groupe d’Information Santé

HAS : Haute Autorité de Santé

INED : Institut National d’Etudes Démographiques

IVG : Interruption Volontaire de Grossesse

JA : jours d’aménorrhée

LCR : Ligue Communiste Révolutionnaire

LO : Lutte Ouvriere

MFPF : Mouvement Francais pour le Planning Familial
MLAC : Mouvement pour la Libération de I’Avortemesitla Contraception
MLF : Mouvement de Libération des Femmes

PS : Parti Socialiste

PSU : Parti Socialiste Unifié

RAI : Recherche d’Agglutinines Irrégulieres

SA: Semaines d’Aménorrhée

TTC : Toute Charge Comprise

Vs : contre




INTRODUCTION

En Décembre 2010, la Haute Autorité de Santé (HA8Nis des recommandations de bonne
pratigue concernant l'interruption volontaire deggesse (IVG) médicamenteuse précisant
notamment, qu’entre 7 et 9 SA, la méthode se déralihdpital et comprend I'administration
de 200 mg de mifépristone suivi 36 a 48h plus tkrdh prise de géméprost en intra vaginal.
Cependant, peu de centre en France réalisent déseiMre 7 et 9 SA en raison de la
tolérance.

Ces recommandations n’ont pas fait I'objet d'unéveduation depuis, malgré I'existence de
protocoles alternatifs avec des résultats compesabl

Nous reviendrons au cours de cette these sur eessdprotocoles qui seront détaillés et
comparés, argumentés a la lumiére de la littératiotaelle, et exposerons I'expérience du
CHU de bordeaux sur la prise en charge des IV& éhfr SA.

L'objectif est d’analyser I'efficacité et la toléree des IVG médicamenteuses jusqu’a 9 SA et
de confirmer ou non la faisabilité de cette paaecharge.



1. PREMIERE PARTIE : REVUE DE LA LITTERATURE

1.1 Historique

1.1.1. Antiquité

Des l'antiquité, des moyens « médicamenteux » afidesabortives sont décrits, usant de
drogues et de poisons tels que le lait de chiehodgur de la serpentaire a la fin de la
floraison, l'aubépine... Tandis que certaines « teset sont réalisables au domicile, d’autres
nécessitent un véritable laboratoire.

Ces drogues prises oralement étaient probablerasmillis populaires car considérées alors
comme plus discréte, méme si elles étaient souwnefficaces voire méme, pour certaines,
dangereuses pour la sarité.

Ainsi Ovide dans «Amours ¥? évoque l'avortement de sa maitresse en ces termes:
« I'imprudente Corinne, en cherchant a se débarahs fardeau qu’elle porte en son sein, a
mis ses jours en péril... » mettant en avant lesigsgmais ajoute : « si Vénus et fait mourir
Enée dans son sein, la terre était privée des €égarurquoi donner le poison mortel a
'enfant qui n’est pas encore ? » posant ausgiiéestion éthique de ce geste.

Le statut de 'embryon et du foetus est alors démitant qu’'étre humain deées lors qu'il
acquiert une ame, mais ce terme est variable dertourants allant du 40° jour aprés
conception pour Hippocrate, a la naissance powsttésiens.

Dans ces sociétés patriarcales, il n'existe pakidelaire interdisant I'avortement, et cette
pratigue était considérée comme un mode de régalags naissances la plupart du temps,
dés lors qu'elle était validée par le chef de fénfl.

1.1.2. Moyen Age et Renaissance

Au moyen-age, avec la diffusion de la religion tierne, I'avortement et l'infanticide sont
punis de mort. Seule I'abstinence est pronée adirrédjuler les naissances. Le débat sur
I' « animation » du foetus va se poursuivre. En 1588te Quint condamne linterruption de
grossesse quel qu’en soit le terme.

La Renaissance va apporter une amélioration deraaissance de I'anatomie humaine, et
une rupture entre la théologie et la médecine. (gd, les méthodes utilisées a des fins
abortives sont identiques a celles du Monde Antigoetions, décoctions a base de plantes,
pessaires, violences, décollement ou perforatismuembrane¥’

1.1.3. Du XIX° a nos jours...

L'article 317 du code pénal établi sous Napoléorl&tD punit de prison toutes personnes
provoquant un avortement.

Un siecle plus tard, en 1920, l'incitation et lagagande de l'avortement sont également
réprimandées, tout comme les moyens contraceptiésdits. En 1942, I'avortement est un
crime contre la sureté de I'Etat, passible de laepee mort. Marie-Louise Giraud sera
guillotinée en 1943 pour avoir pratiqué 27 avortetadlégaux®

Cette derniere loi est abrogée a la fin de la Ztrgumondiale.



Les femmes s'émancipent doucement au lendemaen gigelre. Des mouvements féministes
se développent. Simone de Beauvoir écrit un estaiDeuxiéme Sexe » sur la condition
féminine, en 1949, qui va rencontrer un immenseésimais également créer une polémique,
liée notamment a son chapitre en faveur de |'ancate.

En mars 1955, lors d’'une communication a I’Acadédee sciences morales et politiques, en
utilisant un fait divers et un proces pour infaitk; elle préconise la création de « centres
d’eugénique » ou les couples pourraient recevoinrseils et prescriptions de moyens
contraceptifs.C’est le début d’'une polémigue dangrésse qui ne va faire que s’amplifier au
cours des années suivantes, connaitre de multielesndissements et aboutir a la loi
Neuwirth puis a la loi Veil.

En 1956, se crée la Maternité Heureuse qui devéeedr1l 960 le Mouvement Francais pour le
Planning Familial dont les objectifs sont de luttentre les avortements clandestins, assurer
I'équilibre psychologique du couple, améliorer e des meéres et des enfants.

L'INED, en 1966 évalue a environ 250 000 le nomthsvortements provoqués. lIs seraient
responsables de 250 déceés par an.

1967 voit la loi Neuwirth autoriser 'usage des waoeptifs

Si, sur le plan international, en 1968, la Déclaratles Droits de 'hnomme des Nations unies
donne aux couples « le droit fondamental de dédidegment et en toute responsabilité du
nombre d’enfants qu’ils veulent avoir et du momaata naissance », I'emprise de la religion
catholique entrave I'évolution des mentalités emeée.

Des médecins proches du MFPF créent en 1968 I'Astsmt nationale pour I'étude de
'avortement (ANEA). Elle remet en cause la loi 1820 dans une optique essentiellement
meédicale (les risques des avortements clandestint isacceptables) et non politique (le
probléme n’est pas de donner le choix aux femnfés).

Le 5 Avril 1971, le Nouvel Observateur publie leniiaste des « 343 salopes », qui contient
le témoignage de 343 femmes avouant avoir avodtgmmment de nombreuses célébrités.
Ainsi Simone de Beauvoir débute sa rédaction par:

« Un million de femmes se font avorter chaque amméérance.

Elles le font dans des conditions dangereuses momade la clandestinité a laquelle elles

sont condamnées, alors que cette opération, pradgsous controle médical, est des plus
simples.

On fait le silence sur ces millions de femmes.

Je déclare que je suis l'une d'elles. Je déclamravorté.

De méme que nous réclamons le libre acces aux m@ditonceptionnels, nous réclamons
l'avortement libre "

En 1972, le procés de Bobigny, au cours duqueljenee fille ainsi que sa meére et une
faiseuse d'ange, défendues par Me Gisele Halinmoluvement « Choisir » sont jugées pour
avoir pratiqué ou incité une interruption de grgsse aboutit a un acquittement pour la jeune
Marie-Claire. C'est une victoire pour les partisdad'avortement.

1973 voit la création du Mouvement pour la libématde I'avortement et la contraception, le
MLAC, qui fédére le MFPF, le MLF, les signataires thanifeste des 331, le GIS, des
représentants des syndicats, du PS, PSU, de la d€RQ, du Centre initiative communiste
et en observateur le Mouvement choisir et TANEAer@ins de ces mouvements organisent
des voyages en Angleterre ou en Suisse (ou l'upton volontaire de grossesse est [égale)
pour permettre aux femmes qui le souhaitent d'avodans des conditions sanitaires
convenables.
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Les opposants se mobilisent également. En 197®r.leLejeune a créé le Mouvement
d’'opposition a I'avortement « Laissez les vivreLes censeurs interdisent Histoire d’A, film
militant de Charles Belmont qui montre le déroulah@un avortement par aspiration.

10031 médecins signent un appel pour le respdet de. ©

Le 17 janvier 1975, la Loi Simone Véff, alors Ministre de la santé, a été adoptée par
I'Assemblée Nationale a 284 voix contre 189. Elit fim a un combat difficile en Iégalisant
l'avortement en France, sous certaines conditions.

Depuis 1976, le médecin pratiquant linterventionitdremplir un bulletin statistique
individuel anonyme contenant des informations auielmme qui avorte et sur l'intervention
(annexe 1). Cette déclaration est obligatoire pwupas rendre l'acte illégal. Ces bulletins
sont adressés sous pli confidentiel par les étastients hospitaliers aux DRASS qui les
transmettent au Ministére de la Santé.

Les années qui vont suivre vont permettre progressnt une amélioration de la loi avec le
remboursement de I''VG en 1982, un arrété légédiskstribution du RU 486 en 1988.

En 1993, la loi Neiert? crée le délit d'entrave a I'lVG.

En Aodt 2011, la loi Aubr{*® améliore I'accés a I''VG en ville et pour la mimepet allonge

le délai Iégal de 12 a 14 SA.

La loi n° 2014-873 du 4 ao(it 2014 pour l'égalitéliggentre les femmes et les homries
élimine la restriction de la loi de 1975 : I''VGaétlaissée explicitement a la femme que sa
grossesse « placait dans une situation de détresst étend le délit d’entrave a I'l'VG a
'acces a I'information sur I''VG.

1.1.4. Naissance de I''VG médicamenteux

Lhistoire de [Il'avortement médicamenteux débute alifment tardivement avec la
compréhension de la physiologie de la grossesse.

En 1980, la découverte d’'une anti-hormone, le RB, 4&r les chercheurs du laboratoire
Roussel Uclaf et notamment le Pr Baulieu va révatumer la méthode d’IVG en proposant
une alternative médicamenteuse a la méthode chialed?.

Malgré une efficacité de la méthode démontrée hasigurs études, et une autorisation de
mise sur le marché obtenu en 1988, la pressionmdesyements anti-avortement repoussera
sa commercialisation.

En 1990, I''VG médicamenteuse est |égalisée a itadp

En 1992, de nouvelles étudéS’ montrent une augmentation de lefficacité de I''VG
médicamenteuse a 95% par association des analdgyesstaglandines a la mifépristone (vs
85% pour le RU 486 seul).

Pour des raisons éthiques, le président du growgehs$t décide d’arréter la fabrication et la
commercialisation. Le Dr Sakiz (chercheur et présidiu directoire de Roussel Uclaf) qui
créera en 1992 le laboratoire Exelgyn va alors pémr les droits afin de permettre une
accessibilité de la mifépristone.

En 1997, la mifépristone obtient 'AMM européennee 2000, I'autorisation de la Food and
Drug Administration (FDA) aux Etats-Unis.

Ce délai important entre la découverte de cettecoubd abortive efficace et sécure, et sa

diffusion dans le Monde démontre la forte oppositibles mouvements anti-avortement.
Aujourd’hui, I''VG est toujours au cceur d’'un débaéologique.
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1.2.Léqislation actuelle pour les IVG médicamenteuses

1.2.1. Dans le Monde :

Il existe une importante disparité sur la Iégisiatconcernant I''VG. D’aprés une étude menée
par Equipe dirigée par Gilda Sedgh du Guttmachestitine ¥, New-York, le taux
d'avortement s'éleve avec la restriction de laslégon et la limitation de l'accés a la
contraception.

Les lois les plus restrictives concernent surteatdays en voie de développement (Amérique
centrale et Amérique du Sud, Afrique, Indonésiey®pOrient).

Moins d’'un tiers des pays autorise I'lVG sans firsition médicale, morale ou économique
et s'Taccompagne en général d’'un délai.

D’apres les estimations du Guttmacher Institutesmfun avortement sur 2 est clandestin, la
plupart se déroulent dans les pays en voie de di@veinent, et sont liés a une forte mortalité
(par exemple en Afrique, alors que cette régionrassemble que 17% de la population
féminine du monde en développement en age de pmale représente la moitié de la
mortalité imputable a I'avortement non médicalisé).

Dans certains pays comme la Chine avec la loi'snfant unique ou en Inde avec le systéeme
de dot, et avec le développement de I'échograph&étricale, le nombre d'IVG sélectif
grandit.

Cela montre la complexité des lois encadrant I''eGa nécessité de voir bien au-dela de
l'IVG: des droits de la femme (égalité homme/femmeges a la contraception, acceés secure a
lIVG).

Figure 1 : Législation sur I''VG dans le Monde 201 3%
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Sur le plan de I'accés aux médicaments abortifgjisaque le misoprostol est autorisé dans
une grande partie du Monde sauf I'Afrique et le MimyOrient, la mifépristone présente une

Iégislation plus stricte. Au Canada ou I''VG egjdée sans restriction et jusqu’au terme de la
grossesse, la mifépristone n’est toutefois pasriaém

Malgré tout, la diffusion de la méthode médicamesgea permis de voir une régression de la
mortalité liée aux IVG illégales notamment en Amésa du Sud.

Figure 2 : Pays autorisant I'utilisation du miscgtod*®
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Figure 3 : Pays autorisant l'utilisation de la mpifétoné”
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LIVG est au centre d'un débat éthique, religieuk politigue dans le Monde entier.
Récemment, 'Espagne a connu de nombreuses maidest suite a un projet de loi
réduisant les droits de recours a I'lVG.

1.2.2. En Europe :

La majorité des pays européens présente une légisiolérante sur I'lVG, pouvant étre
pratiqué jusqu’a 12 voire 14 SA.

En 2013, I'lIrlande a autorisé I''VG sous conditignsque-la interdite. Cet assouplissement
mesuré de la loi fait suite a plusieurs drames faganduit au suicide de femmes n’ayant pu
avoir recours a I''VG. En revanche, 'Espagne st trées ouverte, a restreint le droit a
I'VvG.

Si le droit a I'avortement est largement répandigéhelle européenne, un récent revers au
Parlement européen montre que le sujet est encioreé faire consensus au sein de 'UE. La
Commission du Parlement pour les droits de la ferati&@galité des genres, présidée par la
Portugaise Edite Estrela, proposait un acces gis®a la contraception et a des services
d’avortement sdrs au sein de I'Union. Le texte &@réjeté par le Parlement le 10 décembre
2013.

Figure 4 : Législation sur I'lVG en Eurof&
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1.2.3. En France :

> Terme de la grossesse :

Le 14 Juin 2007, sur la base des conclusions dwoeédure d’'arbitrage européen déclenché
par la France, I''VG paméthode médicamenteus@eut étre realisee dans un éetablissement
de santé privé ou publjosqu'a 9 SA®Y. Auparavant, elle était autorisée jusqu’ad™gour
d’aménorrhée uniquement a I'hopital suite a l'aigiion de mise sur le marché de la
Mifégyne® en 1988.

En 2001, la Loi Aubry porte de 12 1 semaines d'aménorrhéde délai légal de I''VG
chirurgical®©.

En 2004, I''VG médicamenteusedomicile est effective en ville chez les gynécologues et
médecins généralistes sous convention avec unisSment hospitalier public ou privé
réalisant des IVG pour deermes inférieurs & 7 SA™®, puis en 2009 pour les centres de
planification et d’éducation familiale (CPER)

Depuis 2014, la condition de détresse avérée qede 1975 exigée a eté supprimeée par la
loi Vallaud-Belkacem, qui sanctionne égalementdaittrave a l'information sur I'lVG.

> Structures de prise en charge :

L'IVG peut avoir lieu dans des établissements ghtalésation publics ou privés désignés par
arrété préfectoral. Ces structures doivent étraanbre suffisant pour prendre en charge les
demandes dans chaque département.

Un praticien d'exercice libéral pourra prendre eharge des IVG par méthode
médicamenteuse a son cabinet pour des termeseumnfért 7 SA. Afin d'en garantir la
sécurité sanitaire, une convention sera établiezdatpraticien et un établissement (devant
étre a moins d'1h du cabinet) qui pratique des IVG.

Jusqu'a 12 semaines d'aménorrhée, les structur@sagiguent I''VG sont soit intégrées soit
en convention avec des établissements disposanpl#iteau technique permettant la gestion
de I'ensemble des complications de cette interoenti

Au-dela de 12 semaines d'aménorrhée, les IVG dbiege réalisées dans une structure
disposant d'un plateau technique chirurgical.

Ces structures doivent étre connues de tous ldésesatiu département. Les établissements de
santé privés ne sont plus tenus a effectuer un redityG inférieur au quart du total de leurs
actes chirurgicaux et obstétricaux.

Dans les territoires d'outre-mer, qui étaient dbnsidence de la loi de 1920, des structures
pour(llg prise en charge de I''VG peuvent étre asgas conformément a la loi du 4 juillet
2001,

Avant 7 SA, I'lVG médicamenteuse peut étre effectmécabinet de ville par un médecin
généraliste, un gynécologue, ou le CPEF, sous oioveavec un établissement réalisant des
IVG.

Elle doit alors répondre a certains criteres : amge ayant les capacités de comprendre les
consignes, n'étant pas en situation de précarnitigdygnt étre accompagnée d’'une personne de
confiance durant les 3 premieres heures apresda @u misoprostol, n'ayant pas de charge
familiale, résidant a moins d'une heure du centi®/@ avec lequel le médecin est
conventionné.
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> Pour la mineure :

L'entretien social et obligatoire avant et apré¢®. Le consentement de I'un des titulaires de
lautorité parentale ou du représentant est relgugiar confirmation écrite jointe a la
demande qu’elle présente au médecin en dehorsutkedatre personne. Si elle désire garder
le secret, le médecin doit s'efforcer d'obtenir sonsentement pour que I'un ou l'autre soit
consulté, ou il doit vérifier que cette démarchééfaite lors de la consultation sociale.
Cependant depuis la loi Aubry de 2001, l'autormatparentale n’est plus obligatoire. Si la
mineure ne veut pas effectuer cette démarche, Ipe@ étre pratiquée a sa seule demande ;
elle se fait alors accompagner par une personneunmgape son choix. La mineure doit étre
conseillée sur le choix de cette personne.

L'adulte choisi par la mineure n'engage pas saorsspilité civile ou pénale. Il a juste une
mission d'accompagnement et de soutien psycholegtjme se voit accorder aucun attribut
de l'autorité parentale.

> Obligation d'informer sur la contraception :

Selon l'article L2212-9 du Code de la santé publf{f} tout établissement réalisant des IVG
doit s'assurer apres l'intervention d'une infororasur la contraception auprés de la patiente.

> Droit du médecin :

Un médecin n’est jamais tenu de pratiqué une IV@& mait en informer

immédiatement la patiente et lui donner le nomadedreres susceptibles de la réaliser. Un
établissement privé peut refuser de pratiqueM& dauf s'il participe au service public
hospitalier.

> Réaglementation pour les étrangéres :

La réalisation d'une IVG concernant une femme §@&en n'est soumise actuellement a
aucune condition de durée et de régularité de séjo&rancé™®.

Il est intéressant de relever la création d'un giwe@vernemental, lancé par Najat Vallaud-

Belkacem, alors ministre des Droits des femmedadélle, de la Jeunesse et des Sports,
permettant de donner une information éclairée gjusiles coordonnées des différents centres
d’'IVG accessible de tous : ivg.gouv.fr.
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1.3 Epidémiologie

1.3.1. Dans le Monde :

En 2008, environ une grossesse sur cing est im@we soit environ 43 millions
d'avortements effectués selon 'OMS.

Le taux d’avortement dans le monde qui avait nettgnbaissé, en chutant de 35%. a 29%o
entre 1995 et 2005, s’'est stabilisé depuis cette. ddne tendance qui concerne tous les
continents de la planété’.

Cependant on constate qu’il existe une disparitéedes pays en voie de développement
(29%0) et les pays développés (24%0). (Figure 5)

De plus, la proportion des avortements non médiéali clandestins » augmentent (49% en
2008 contre 44% en 1995). lls se réalisent prineipant dans les pays en voie de
développement, particulierement sur le continernicah. Ces avortements ont causés 48000
décés en 2008% .

Figure 5 : Répatrtition des IVG dans le Monde

Estimations mondiales et régionales de l'avortement — 1995, 2003 et 2008

Région Nbre d'avortements (en millions) Taux d"avortement®
1995 2003 2008 1995 2003 2008

Monde 45,6 1.6 438 35 29 28
Pays développés 10,0 6,6 6,0 39 25 24

Hors Europe de I'Est 38 35 3.2 20 19 17
Pays en développement 355 35,0 378 34 29 29

Hors Chine 249 26,4 28,6 33 30 29
Afrique 50 56 64 33 29 29
Asie 26,8 259 213 33 29 28
Europe 7 43 4,2 43 28 27
Ameérique latine 4,2 41 44 37 31 32
Amérique du Nord 15 15 1,4 2 21 19
Océanie 01 0,1 0,1 21 18 17

*Avortements pour mille femmes dgées de 15 a 44 ans.
Source: Sedgh G et al., Induced abortion: incidence and trends worldwide from 1995 to 2008, Lancet, 2012 (a paraitre).

Figure 6 : IVG dangereux en 2003 (OMS)
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1.3.2. En France :

En 2012, pres de 219156 IVG ont été pratiquéed, 2000 en métropole soit 14,5 femmes
pour 1000, agées de 14 & 49 GAsCe taux est relativement stable depuis 2006.

Figure 7 : Evolution du nombre d’'IVG depuis 1990
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> Part des IVG médicamenteuses :

La part des IVG médicamenteuses continue de ¢
IVG en 2012; alors qu’elle n'était que de 18% 696,

, -

s TIOUS MEGIMES
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Sowrces - DREES (SAE), CHAM-TS (SNURAM : nombre de forfats médicaments remboursés [FMY], au
régime géndnal af safon ta date de Bouidstion avart 2010, tous régimes selon ts dafe de soin depuis 2010).

2prt:rgresswement atteignant 57% des

C'est la part des IVG réalisées en ville qui cargid'augmenter (24% des IVG
médicamenteuses).
En revanche, la part des IVG réalisées en centsaul@& ne représente que 1,6% des IVG

médicamenteuses, cela pourrait étre di a la jeerksk loi (2009), le manque d'information
et l'accés & ces centres mais reste une optionedopger®?

Figure n°8 : Les IVG selon la méthode et le modxeéicice
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» Lieux:
La majorité des IVG se déroulent en secteur hdspifaf figure n°8)

> Terme de I'lVG:

Le terme de I'ivg est majoritairement situé entet 8 SA®.

> Profil des femmes pratiquant une IVG :

Le taux de recours a I'lVG augmente d'abord avégd’ de la femme pour atteindre un
maximum entre 20 et 24 ans (27,4 p. 1 000) edtait ensuité™.

Figure n°9 : Evolution des taux de recours a I'l'$&on I'age de 1990 a 2010
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Toutes les catégories sociales sont concernéesindugtude de I''NED de 2018, il ressort
gue la majorité des femmes pratiquant une IVG sardctivité (47,7%), suivie des étudiantes
(17%), les femmes au foyer (12%), les femmes amelg@ (9%).

Les femmes réalisant des IVG itératives sont miawes. Elles semblent confrontées a des
difficultés affectives, économiques et socialestipalieres. En 2010, 60% des femmes
pratigg)aient une IVG pour la premiére fois et 268tipla deuxieme et moins de 14%, 3 ou
plus*“.

Plus les femmes ont d'enfant et moins les IVG smrvent, en 2010 42% des femmes sont
nullipares lors de leur IVG, 21% ont un enfant, 18%ont deux et le pourcentage décroit
pour se stabiliser & moins de 1% au-dela de 5 tifdh

Au moment ou est survenue la grossesse non prémueadt lieu a une IVG, 28 % des
femmes n’utilisaient aucune méthode de contracepf@ % une méthode naturelle, 19 % le
préservatif. Mais I'échec peut survenir méme en dasilisation d'une méthode réputée
efficace : 23 % des femmes prenaient la pilulehér étant alors six fois sur dix attribué a un
oubli de prendre les comprimés. Une femme ayameeours a I''VG sur deux avait changé
de situation contraceptive dans les 6 mois prédddamapport ayant conduit a I'lVG, ce qui
invite & porter une attention particuliere aux @sade transitions contraceptives : début, arrét,
suspension. Enfin, le recours a la contraceptiongghce en cas d’échec reste peu fréquent et
on ne connait pas encore I'impact que pourrait raloidiffusion de cette méthode sur le
recours a I''VG*2),

La majorité des femmes réalisant une IVG sont paiges de France et habitent en France.
Seules 0,36% viennent de I'étranger en 2010, ldangjorité d'Europ&>.
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1.3.3. IVG en Aquitaine:

Les écarts régionaux perdurent, avec des tauxgyes qu’ailleurs dans les départements
d’outre-mer (DOM), en lle-de-France et dans le dedia France.

L'Aquitaine est la 6° région a réaliser le plu®¥/&len valeur absolue avec un taux d'IVG égal
a la moyenne de I'ensemble des régions métropwidil4,5%0).

Cependant, elle présente I'un des meilleurs rapp’m? en ville ou centre de santél/ivg
hospitaliére (20/80) aprés la région lle-de-Fragstc@ACA®?.

Figure 10 : Les IVG en 2012 selon les régions

Les IVG en 2012 selon les régions

o I\l"G FDIfBi"B‘ rE!mhnurnia an cantrag Furhi'ln' Total des VG VG pour VG pﬂur.‘l 000
Repgions hospitalisres de santa, nu_hin_ermnlnlds PHI remhm_ma-a rialinges 1009 !emmma lsmmaa‘mmsumn
[SAE) et de planification familiale en vills da 15 a 49 ans da 152 17 ane

lle-da-Franca 40 736 ™ 12 502 54009 18,0 1,3
Champagne-Ardenne 318 1] 130 am 114 82
PFicardiz 4 8a7 a 441 5338 124 12,1
Hauie-Mormandie 4383 ] 817 5216 126 o3
Cenire 5942 ar 518 G597 12,2 83
Bazse-Normandis 352 a 161 3703 12,0 R |
Bourgogne 3826 a X0 4046 12,0 10,1
Nord - Pas-de-Calaiz 11 882 1] TaT 12630 13,5 12,7
Loeraine 5996 167 121 G284 12,0 8,5
Alsace 4620 a 170 4790 11 el
Franche-Comig 2700 1] 437 3208 126 10,0
Pays de Ia Loire 8350 1] 43 2414 10,7 T8
Bratagne 7197 18 478 761 1.2 15
Paitow-Charentes 3905 1] 350 47233 11,6 g0
Aquitaine 8164 2 1781 10 297 14,5 ]
Midi-Pyrenges 813 63 w7 9101 143 B2
Limousin 1823 1] 2l 13886 128 10,7
Rhénes-Alpes 16394 183 23 19157 13,2 g2
Auvargne 2967 3 k] 3203 11,5 87
Languedoc-Roussillon 9341 3 o34 10 420 18,0 12,3
Provence - Alpes-Cate o Azur 17273 330 4397 22200 20,7 134
Corse 1133 15 149 1297 18,8 119
France métropolitzing 176 942 I 2002 28170 207120 14,5 o0
Guadeloupe 2674 0 1038 T3 IS e
Marfinique 2388 0 1 2300 233 244
Guyare 1133 0 511 1544 26,7 70
La Réunian 3196 0 1024 4280 104 18,0
Mayoite 1342 0 140 1452 nd 0

Total DOM (hors Mayotis) o301 1] 2845 12026 233 238
Francs antiére (hors Mayotts) 186 338 2002 30813 219138 148 10,3

Sources - DREES (SAE), ATIH (PMSI), CMAM-TS (SNIIRAM, tous régimes, forfaits medicaments de ville s=ion la date de sain), INSEE (ELF) ; calculs DREES.
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1.4.Procédure IVG médicamenteuse avant 7 SA et entreet 9 SA :

1.4.1. Médicaments : mode d’action, indications, contre-idications

1.4.1.1. Mifépristone

La mifépristone est commercialisée sous le nom dégyne® par le laboratoire EXELGYN,
conditionnée en boite de trois comprimés a 200 mg.

C’est un stéroide de synthése ayant des propragttigprogestérone. Elle se fixe sur les
récepteurs de la progestérone sans les activec Awe affinité plus importante que cette
derniere, elle inhibe de ce fait I'action de lagastérone. Elle conduit a 'arrét de la grossesse
en réalisant le détachement de I'embryon créantdiméution du taux dghCG et une
lutéolyse secondaire, en déclenchant l'activitétreotiie de l'utérus, et en favorisant
l'ouverture du col en stimulant la production despaglandine.

Tableau 1 : indication et contre-indications deni&pristone

Indications Contre-indications

Mifépristone| 1) IVG médicamenteuse jusqu'a 9 SA | 1) Allergie a la mifépristone

2) Préparation du col a I''VG chirurgical 2) Porphyrie

3) Asthme non équilibré
3) Induction du travail lors de MFIU
4) Insuffisance surrénalienne chronique

Les contre-indications relatives de la mifépristodennant lieu a une "mise en garde" sont
l'insuffisance rénale ou hépatique et la malnotniten absence d'étude réalisée.

Pour les personnes nécessitant une corticothé@pidong cours, il faut augmenter la
posologie de ce traitement a cause de l'effetigntiocorticoide de la mifépristone.

1.4.1.2. Les prostaglandines : misoprostol et gémeprost

Le misoprostol est commercialisé sous 2 noms :

- Le Gymiso® du laboratoire HRA, conditionné eritbode 2 comprimés de 200 ug, a
I'AMM pour l'interruption médicale de grossesseasnociation a la mifépristone au plus tard
au 49° jour d'ameénorrhée (7SA).

- Le Cytotec® du laboratoire PHARMACIA SAS, conditné en boite de 60 comprimés de
200 pg, n'a d/AMM que pour ses propriétés antielages.
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Le géméprost est commercialisée sous le nom de BERNE® par le laboratoire Sanofi-
Aventis en boite unique d’'1 ovule de 1 mg. Sonsatiion se fait donc uniquement par voie
vaginale et sa thermolabilité nécessite une coatiervau congélateur.

Le misoprostol et le géméprost sont des analodasrostaglandines E1, avec une action
plus sélective sur l'utérus. Par leurs propriétésotoniques, ils déclenchent les contractions
et facilitent I'ouverture du col.

Tableau 2 : Indications et contre-indications destaglandines en fonction de la molécule

Molécules

Indications

Contre-indications

Gémeéprost

1) préparation du col utérin aux explorations

et interventions endo-utérines

2) la préparation pré-opératoire du col uté
dans I'lVG, les rétentions apres IVG et les
fausses couches spontanées du premier
trimestre

3) dans I'expulsion du contenu utérin dans
les ruptures de membrane, les grossesse
arrétées (mort in utero), les interruptions
thérapeutiques de grossesse

4) IVG médicamenteuse entre 7 et 9 SA
associé a 200 mg de mifépristone (AMM ¢
2008)

N
D
-~

D

1) Allergie aux prostaglandines

rp) Insuffisance cardiaque décompensée,

hypertension artérielle sévere.Antécédents
vasculaires (en particulier coronariens).

3) Déclenchement de lI'accouchement a ter
avec enfants viables;

4) au cours du second trimestre de la

grossesse, en cas de fragilité utérine liée a
utérus cicatriciel, un placenta praevia, une
grande multiparité, une grossesse gémellai

e

me

un

Misoprostol

IVG médicamenteuse jusqu’a 7 SA assoc
la mifépristone

Ulceres gastriques et Iésions gastriques p
AINS, prévention de l'ulcére

eAdlergie aux prostaglandines

ost

Contrairement aux autres prostaglandines du typeleE,misoprostol n'entraine pas
d'hypotension aux doses thérapeutiques. Le mismprdevra cependant étre prescrit avec
précaution dans les affections ou l'apparition @'umypotension peut provoquer des
complications.
Une surveillance particuliere est recommandée tdgepatients susceptibles de présenter des
diarrhées (tels que les patients présentant desdiealinflammatoires intestinales) ou a une
déshydratation.
Le misoprostol semble donc d’'une utilisation plesfortable, méme si son AMM est plus

limitée.
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1.4.2. Déroulement commun de la méthode médicamenteu%d

> Consultation initiale :

Il s’agit de la demande d'IVG par la patiente.

Le médecin qui fait la consultation initiale dadiire le diagnostic de la grossesse et préciser
I'age gestationnel

La loi nimpose aucun examen complémentaire pddicuEn vertu de l'obligation de
moyens, le médecin doit cependant s'aider d'évisrenamens :

- Le dosage deshCG permet de diagnostiquer la grossesse dés 8 joues dp
fécondation mais ne peut pas la dater. Cette amadgmguine permet également
d’apprécier I'évolution d’'une grossesse grace aélalisation d’'une cinétique des
BhCG, en cas de doute sur une grossesse extraa ténia fausse-couche

- L’ échographiepelvienne ou endovaginale confirme la grossesse&#@gours pour les
examinateurs les plus entrainés avec la visuaisatiun sac soit un taux dihcg
supérieur a 1000 mUi/ml. Elle permet de dater @sgesse, et dépister des grossesses
anormales (grossesse extra-utérine, mdle hydatforfausse-couche, grossesse
gémellaire, malformation utérine)

Toutes les patientes doivent avoir une carte deipgrasanguin avec rhésus ainsi qu’une
recherche des agglutinines irréguliéres.

Lors de cette premiére consultation, le médecirt gdormer la patiente des différentes
méthodes possibles, des risques et des effetsdapempotentiels.

Un dossier-guide comportant des informations slédaslation, les démarches, les méthodes,
et la contraception post ivg doit étre remis admine. Les directions départementales des
affaires sanitaires et sociales assurent la réalmsat la diffusion des dossiers-guides destinés
aux médecins.

> L'entretien social :

Il reste obligatoire pour la mineure non émancipéeloit faire I'objet d’'une attestation de
consultation. Il est systématiquement proposeé agaapres I'lVG pour la femme majeure. Il
permet de mettre a disposition les moyens de résodes problemes sociaux qui peuvent
influer sur le choix de la femme a interrompre anrsa grossesse. Il est réalisé par des
personnes formées en conseil conjugal, lors d'@se2dconsultations préalables a I'lVG.

> Délai de réflexion :

Un délai de réflexion de 7 jours entre la premigvasultation (demande de la femme) et la
deuxieme (confirmation écrite) doit étre respe€té.dernier peut étre raccourci a 2 jours en
cas de risque de dépassement de terme au-delaSie. 12
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» Deuxieme consultation préalable a I''VG

La patiente signe un consentement écrit a la gdalis de I''VG. Cette consultation est
'occasion de proposer, selon le contexte clinique,dépistage des maladies sexuellement
transmissibles dont I'infection par le VIH et duncar du col par la réalisation d’'un frottis
cervico-vaginaux de dépistage. Le mode de conttecepultérieure est abordé et
éventuellement prescrit des la visite précédaviGll1l est utile de tenter de comprendre les
raisons de I'échec de la contraception actuelldeoson absence.

Toutes les patientes doivent avoir une carte depgroavec rhésus et une recherche des
agglutinines irrégulieres.

Les dates d’administration des comprimés sont §x@ec la patiente.

> Reéalisation de I'lVG

Les modalités de prise des traitements varientoaction du protocole utilisé et de I'age
gestationnel.

Avant 7 SA, la prise des médicaments peut se fairdomicile en absence de contre-
indication.

Sinon une hospitalisation est possible et mémegatalire lorsque I''VG a lieu entre 7 et 9
SA, avec une surveillance minimale de 3 heures.

Un protocole antalgique est systématiquement gtescr

Une fiche de conseils sur les suites normalesid& lest remise a la patiente ainsi qu’un
numéro de téléphone a appeler en cas d'urgence.

Une injection de gammaglobuline anti-D afin de rév I'allo-immunisation doit étre faite
dans les 72h suivant le début des saignementdehiégmmes de rhésus négatif.

Enfin, le médecin prescrit une méthode contracepificace en accord avec le souhait de la
patiente.

> Consultation de contrble

Cette consultation est réalisée entre le quatoeiéinte 21éme jour post-1IVG.

Le contrble de l'efficacité de la méthode est abweht obligatoire. Il doit étre fait par un
interrogatoire, un examen clinique, et un dosagphd®G plasmatique (si le taux résiduel est
inférieur & 10% du taux initial, ceci est en favelur succes de la méthode) ou la pratique
d'une échographie pelvienne.

Une IVG chirurgicale est nécessaire en cas d’édbdiVG médicamenteuse.

Le praticien vérifie aussi I'observance de la pagea la prise de la contraception.

Enfin, un accompagnement psychologique peut étoegse.

1.4.3. Colt et remboursement

Le prix TTC de la boite de trois comprimés de est de 76,37 €, et celui de la boite
de deux comprimés de Gymiso® est de 15,37 € (ad@tZ3 juillet 2004 relatif aux forfaits
afférents a I'interruption volontaire de grossesse)

On peut relever qude prix du comprimé de Cytote® est nettement inférieur au
Gymiso® 0,38 € vs 7,68€Cependant seul le Gymiso® a 'AMM dans lindica de
I'lVG. La revue Prescrire dans un article de FaviB05% explique cette différence par la
non rentabilité pour un laboratoire a commerciali@ecomprimés au prix Cytotec®, elle
souligne I'avancée majeure de I'obtention d’'une ANdBUr un comprimé abortif permettant
la prescription dans un cadre légal.
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Depuis le 25 Mars 201%%, I'VG qu'elle soit par méthode chirurgicale ouditdmenteuse
estprise en charge a 100%par la sécurité sociale.

Pour les mineures demandant I''VG sans consentepemeintal, les frais afférents sont
intégralement pris en charge par I'Etat. Avec catsment parental, la jeune fille bénéficie de
la couverture sociale de ses parents.

Pour les étrangéres n'ayant pas d'ouverture dg éfi@ peuvent se renseigner aupres d'une
assistante sociale pour leur possibilité de prseharge.

Tableau 3 : Tarifs des IVG

Lieu de I''VG Montant du forfait
Etablissement de santé public 257,91 €
Etablissement de santé privé Entre 230 et 270 €
Cabinet médical 190 €

Le forfait en ville comprend 1a®2° consultation médicale préalable, les deux consoits
meédicales de prise des médicaments, les médicamielatgonsultation meédicale de contrdle.
Il ne comprend pas la premiéere consultation médipatalable ni les actes complémentaires
eventuellement nécessaires (analyses de biologiécalé, echographie), pris en charge dans
les conditions habituelles.

En revanche a I'hépital, le tarif comprend les gse$ de laboratoire préalables a I'lVG, les
deux consultations médicales de prise des médidamies médicaments et la consultation
médicale de contrdle.

Il ne comprend pas les deux consultations médigatksdables, facturables en sus et prises en
charge dans les conditions habituéfles

L'IVG médicamenteuse avant 7 SA, a domicile, estadlma moins chére. Cela peut étre un
argument pour autoriser I''VG jusqu’'a 9 SA a doneici I'efficacité et surtout la tolérance
sont comparables.

L''VG médicamenteuse colte moins que la méthodgumentale pour laquelle le tarif
revient entre 437 et 644 euros.

1.4.4. Précautions et contre-indications a la méthode méclimenteuse

Elles comprennent celles propres aux médicameititse®at vues précédemment.

Les contre-indications a la méthode sont :
- La grossesse ectopique suspectée ou confirmée
- Les troubles de coagulation ou la prise de traitemanticoagulants
- Anémie profonde (hémoglobinémie < 9 g/dl)

Le dispositif intra-utérin doit étre retiré avaatrhéthode.

Les contre-indications « psycho-sociales » sont:
- Patiente ne comprenant les informations
- Ambivalence dans la décision
- Patiente sans hébergement
- Patiente présentant des vomissements importants
- Impossibilité d’une visite de contrble
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La réalisation de la méthode en ville nécessitanes conditions :

- Délai de transport domicile/ centre hospitaliegréfit < 1H et joignable 24H/24

- Compréhension et adhésion de la méthode et notahmaspect de la conduite a tenir
en cas de complication ou pour la visite post IVG

- Fragilité psychologique

- Terme limite< 7 SA

- Probleme médical

- Logement convenable avec toilette et téléphone

- Présence pendant 3h d'une personne de confiance

- Absence de contrainte familiale lourde

1.4.5. Tératogénése et allaitement

Il existe peu d'études concernant la mifépristaex agénésies unilatérales d’'un lobe
cérebelleux et une atrophie cérébelleuse severétémapportées dans la littérature. En cas
de poursuite de la grossesse, une surveillancealéndu cervelet foetale est souhaitable en
cas d'exposition en début de grossesse.

Concernant le misoprostol, plusieurs études meganévidence un effet malformatif. : le
syndrome de Moebius touchant les paires cranienrissjus avec rétrognathie, anomalies
des membres (arthrogrypose, pieds bots, anomalhsctionnelles distales, « anneaux de
constriction », syndactylies ou camptodactylies)juelques cas d’hydrocéphalie associées a
ces malformations sus-citées. L'incidence de cdformations semble étre faible (2%).

En cas de poursuite de grossesse, une surveillédeegraphique afin de dépister ces
malformations est recommandée, ciblée sur le systéenveux central, le massif facial, la
motilité foetale et les membres.

En cas d'allaitement concomitant a I'VG médicarmess, les quantités de produit retrouvées
dans le lait sont trés faibl&2. Le CRAT®® ne préconise pas de suspendre l'allaitement.

1.4.6. Protocole standard et efficacité

La Haute Autorité de Santé a émis des recommamdatio Décembre 2013 :

Avant 7 SA, une prise d@00 mg de mifépristone suivie, 36 a 48 h plus tarde 40Qug de
misoprostol par voie orale ou une prise d200 mg de mifépristone suivie, 36 a 48 h plus
tard, de 1 mg de gémeéprost par voie vaginakont validées.

Pour les grossesses entre 7 et 9 SA, le traiteayamit I'autorisation de mise sur le marché
comporte I'administration d&00 mg de mifépristone suivie 36 a 48h plus tardedl mg de
gémeprost par voie vaginaleu cours d’'une surveillance en établissement ke sa

Les recommandations précisent que la dose de 60@emniifépristone ayant également
I'AMM, n‘améliorent pas l'efficacité de la molécule

L'association de 600 mg de mifépristone avec 40@maqisoprostol per os montre un taux de
succes avant 7 SA allant de 92,1 a 100% selortuee® et de 7 a 9 SA entre 83 et 92,4%.
Le taux d’échec augmente entre 7 et 8 SA (83% % our les moins de 7 SA) et encore
plus entre 8 et 9 SA (77,5% vs 91,4% pour les maa3 SA et 83% pour les 7-8 SA).
L'association 200 mg de mifépristone avec 1 mg deoprostol par voie vaginale semble
efficace quelque soit le terme jusqu’a 9 SA (92,4%)
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Tableau 4 : protocoles « standard »

Auteur, Traitements Population|:Succes Grossesse Autres
annee, age (%) | évolutive | causes
gestationne (%) d’échec
(SA), (%)
taille (n)
Peyron et af? | Mifépristone 600 mg <7 SA | 96,9 %| 0,8 % 2,2 %
1993 Misoprostol
400 ug PO
Winikoff et al®? | Idem <8SA [91,4%
1997 (299)
Chine <8SA | 84%
Cuba (250)
Inde <8SA |948%
(250)
Spitz et af*? ldem <7SA [921%| 1% 6,9 %
1998 (827)
7-8SA | 83% | 37% | 11,8%
(678)
89SA |775% 9% | 135%
(510)
Aubeny et al*? | Idem <7SA | 100%
2000 (119)
OoMS®? ldem <9SA [881%| 19% 6,9 %
2000 (797)
oMS®? Mifépristone 200mg <8SA [929%| 0,6% 6,1 %
2001 Géméprost 1 mg (325)
OMS® Idem 8-9SA [924%| 13% | 42%
2001 (449)
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1.4.7. Protocoles alternatifs

1.4.7.1. Selon la dose de mifépristone

Deux études randomisées multicentriques publiéE@&IS en 1998%%t en 2006%

montrent une efficacité identique pour les dosalge200, 400 et 600 mg de mifépristone
suivis 48h apres par géméprost voie vaginale moprdmiere étude et par misoprostol per os
pour la seconde (entre 93,8 et 94,3% pour la prenaigant 8 SA ; entre 88,1 et 89,3 avant 9
SA pour la deuxiéme). Cette efficacité a été camdie par une méta-analyse de la Cochrane
en 20047, 1a dose de 200 mg de mifépristone devenant Uéeerée.

Cependant devant I'unique critere d’échec évaligyre et Sitruk-Ware ont effectué une
nouvelle méta-analyse en 2689 incluant également le succés (avortement comet}e
derniere releve la méme efficacité mais un pousggntle grossesse évolutive plus important
avec l'utilisation de 200 mg de mifépristone (0,8,8% vs 0 a 1,9%), sans différence
significative que le terme soit inférieur a 7 SAenire 7 et 9 SA.

Tableau n°5selon le dosage de la mifépristone

Posologie des
médicaments et
études

Réussite de I''VG

Avant 7
SA

Entre 7 et 8
SA

Avant 8

SA SA

Entre 8 et 9

Entre 7 et 9
SA

Avant 9
SA

Mifépristone20C
+gem 1 mgVV
OMS®® 1993
+ miso 600ug PO
Mckinley®® 1993
+ miso 400ug PO
oms® 2000
+gem 1 mgVV
oMS®? 2001

93,4%
96,7%

90,7%

94,4%

93,8%

92,4%

89,8%

86,6%

93,6%

89,3%

Mifépristone60C
+gem 1 mgVV
OMS®® 1993
+ miso 600ug PO
Mckinley®® 1993
+ miso 400ug PO
omMS®d 2000
+gem 1 mg VvV
OoMS®) 2001

94,4%
98,3%

90,5%

94,3 %

94,3%

91,7%

88,5%

84,1%

93,6%

88,1%
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1.4.7.2.

Du fait des conditions de conservation délicatesgéméprost, de son codt élevé, une
alternative par le misoprostol est devenue treguieate. Les études réalisées prouvent une
efficacité équivalente des deux molécules. Uneestiel Bartley et &f” montre méme une
supériorité du misoprostol par voie vaginale cor@paau géméprost ainsi qu’un taux de
grossesse évolutive moins élevé mais la dose démést ainsi que la durée du suivi sont un
biais de cette étude pouvant expliquer la difféeenc

Les études ont tendance a montrer une diminutieffichcité de I''VG médicamenteuse a
partir de 8 SA quelle que soit la prostaglandinésge sans pour autant que le taux soit
significatif.

Les douleurs seraient majorées sous géméprospsansutant un recours aux morphiniques
plus important dans I'étude de Sveden ét%let les troubles digestifs plus important pour le
géméprost dans I'étude de Bartley ¢f4l.

Selon la prostaglandine utilisée

Tableau n°6 Protocoles selon de la prostaglandine

Posologie des médicaments et Réussite de I'VG
étude Avant7 | Entre7 | Entre8et9 | Entre 7et9| Avant9
SA et 8 SA SA SA SA
Géméprost | 0,5mg + mifé 200 | 97,6% | 95,7% 90% 94,5% 96,6%
Bartley®® 2001
1mg + mifé 200
OMS®® 1993 93,8%
oMS®® 2001 92,4%
1mg + mifé 600 95%
Svendeff? 2004 91%
Misoprostol 800ug + Mifé 200
Bartley®® 2001 99,6% | 98,2% 96,5% 97,7% 98,7%
SvendeH? 2004 97% 93%

1.4.7.3.

Il existe plusieurs voies d’administration du misugiol :
sublinguale, et rectale.

La voie orale permet une absorption rapide malsiagdisponibilité sur le plan contractile est

moindre.

La voie vaginale permet une meilleure biodispoitbidvec un pic plasmatique moins élevé
et retardé. Cependant, des facteurs individuelseygperturber I'absorption (sécrétions, PH,
saignements).

La voie sublinguale entraine un pic plasmatiques @ievé que la voie orale avec une activité
utérine contractile plus importante que la void®wu encore vaginale.

Le délai d’action de la voie sublinguale est plagide (de I'ordre de 15 min) comparée a la
voie vaginale, avec une durée d’action plus limitée

La voie buccale présente un pic plasmatique manmmitant que les voies sublinguales ou
vaginales avec une pharmacodynamie moins importargees 2 voie&'! 42 4%

La voie rectale est peu utilisée, les donnéesrdifiesur son efficacité.

Selon la voie d’administration du misoprostol

orale, vaginale, buccale,
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Figure 11 et 12 Effets sur les contractions utérines mesuréesirgtes Montevideo pe
'administration de misoprostol par voie orale, wede, et sublingua
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Figure 13: Pics plasmatiques du misoprostol en fonctioradele d’administratic

800
Sublingual
Oral
600 4 T — — vaginal
— - vaginal + water

400 4

200 4

Plasma misoprostol concentration (pgémil)

0 100 200 300 400
Tirme (min)

30



Les différentes études réalisées (cf tableau ©uiasprésent concordent pour affirmer une
equivalence de l'efficacité des voies vaginaleJisghale et jugale quelque soit le terme de la
grossesse.

Dans I'étude de Von Hertz€f), la voie sublinguale est plus efficace que la waginale
entre 8 et 9 SA alors que dans la globalité desdsy le taux de réussite est similaire La voie
orale dénote par un taux d’échec plus importane kdwue de la littérature de Raymond et al.
de 201, le confirme.

La voie rectale n’a pas été étudiée dans cettejpeat
La survenue d’effets secondaires semble discrétemajorée avec la voie sublinguale que la
voie vaginale ou jugale, notamment sur la surveteufsissoné§**°)

Depuis la survenue de cas mortels de septicémignggrique du Nord, sans pour autant
gu’un lien de cause ait été démontré, la voie \algipst délaissée par « précaution ».
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Tableau n°7 Réussite de I'lVG en fonction de la voie d’admtration

Réussite de I''VG

\oie d
administration Etude Avant | Entre 7| Avant | Entre 8 Etngesz\ Avant
du misoprosto 7SA | et8SA| 8SA | et9SA 9 SA
Schaff*’ 400 89% 81% 65%
Ravaghaff 400 94,9% 83,3%
Per Os Schaff*’ 800 93% 89% 90% 91 3%
Winikoff*° 800 270
Ferjstad® 800 97,1% | 92,9% | 96,8%
86,9%
Winikoff*® 400 89,6%
\Von Hertze#* 400
Schaff’ 800 97% 97% 90% 94.5%
Voie Vaginale 96,2%
9 Von Hertzen 800
Hamoda* 800
Middletorr? 800 93%
Winikoff 800 94,5%
Kallner? 800 98% 96,9%
0
Winikoff 400 98,7%
Raghavaﬁz 400 98,7% 100%
0, 0,
Raghavari 400 97,8% 94,6% | o1 505
Von Hertzen 400
1 0
Sublinguale Hamoda 600 98,9%
Von Hertzen 800 0
Chaf'® 800 100% 94,7% 93,9%
Raghavarf 400 96,6% 100%
Ml_d(_]lleton 800 95%
Buccale Winikoff 800 96,2%
Ferjstad 800 98,3% | 95,7% 92,9%
Goldston&® 800 96,1%
Chai 800 100% 91,3%
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1.4.7.4. Selon la dose de misoprostol

Plusieurs études se contredisent sur la dose anetirai au-dela de 7 SA. L'étude de Chong
de 2011® portant sur 1122 femmes comparant I'efficacité886 pg vs 400 pg montre un
taux de réussite identique pour les 2 doses (99,4c un taux de grossesse évolutive
supérieur pour la dose de 400 pg par voie jugdktude de Ravaghan corrobore ces
résultats que ce soit par voie jugale ou sublirgyual

En revanche, I'étude de ScH&ff ainsi que celle de Von HertZ&h tendent & prouver la
nécessité de la dose de 800 pg notamment par &gieale a partir de 7 SA.

La revue de la littérature de Raymond et al., d&22® revient sur les facteurs d’échec en
notifiant la dose de 400 pg.

De plus, une dose répétée de misoprostol n'augnmadda réussite de I''VG mais il y a
moins de grossesses évolutf?Bs Cependant, selon une étude de 2008 portant sur
'administration d’'une deuxiéme dose de misoproktidqu’un sac gestationnel persiste a une
semaine de I''VE&®, celle-ci semble relativement efficace. Seul I'jes avancé serait un
facteur d’échec.

Par ailleurs, la voie vaginale présente une moamb biodisponibilité et un pic plasmatique
moins élevé que par voie sublinguale lors d’'uneedtérative. Cela peut s’expliquer par la
modification d’absorption due aux saignemé&rits

Tableau n°8 Réussite de I'IVG selon la dose de misoprostol

Posologie Etude et voie Réussite de I'VG
du d’administration Avant 7 Entre 7 | Entre 8 et 9 Entre7 | Avant9
misoprostol SA et 8 SA SA et 9 SA SA
(H9)
400 Schaff’ PO 89% 81% 65%
Ravaghaff PO | 94,9% 83,3%
\Von Hertze* VvV 89,6%
SL 91,5%
Winikoff ©° vV 86,9%
SL 98,7%
Ragavar’ B | 96,6% 100%
SL 98,7%
800 Schaff’ PO| 93% 89% 90%
W | 97% 97% 90%
\on Hertzefi* VvV 94,5%
SL 93,9%
Hamoda* vV 96,2%
Middletor?? B 93%
Winikoff*° vV 94,5%
Kallner? VV| 98%
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1.4.7.5. Selon l'intervalle entre la prise de la mifépristagt du misoprostol

L'objectif est de réduire au maximum le délai enteprise des deux molécules afin de
favoriser le « confort » de la patiente. Plusieétsdes réalisé€&°Y) montrent que le délai
peut étre raccourci a 24H, voire méme 8H.

En revanche, une revue de la littérature de Raynetral*® trouve que le délai entre les
prises représente un facteur d’échec des lors egt’iinférieur a 24h.

1.4.7.6. Selonle lieu de la prise médicamenteuse

L'étude de Kallnér® a étudié la prise & domicile du misoprostol 800pag voie vaginale
précédée de 36-48h avant de la mifépristone 206ntrg 7 et 9 SA.

A linstar d’autres études (Shaff et &, Bartley et af*?), le taux de succés est élevé
(97,5%), la prise a domicile n’affecte pas la réese la méthode.

De plus, entre 7 et 9 SA, I'étude de Kallfi@montre une efficacité semblable aux termes
inférieurs a 7 SA avec ['utilisation de la mifépose 200 mg et misoprostol 800 pg par voie
vaginale (96,9% vs 98 %). Les effets indésirablest comparables, et le recours aux
antalgiques similaire.

L'étude récente de Lokelail corrobore I'acceptabilité de la méthode jusqu’sSA a
domicile. Elle dénote cependant un recours a laugdie plus important entre 8 et 9 SA (8,1%
contre 4,1% avant 7 SA et 3,8%). Cependant lesnaige ces interventions ne sont pas tres
claires et semblent répondre a des pratiques tha#lies, il ressort de I'étude que certaines
chirurgie auraient pu étre évitées. Ce résultatiest difficile a interpréter. . Aux Etats-Unis,
la prise du misoprostol peut se faire a domicilegjua 9 SA, cela peut étre une piste
intéressante a proposer aux femmes en Franceeaiatetle confirme I'absence de différence
significative de I'efficacité et de la tolérance akte méthode.

Les complications graves (hémorragies, infectiossyviennent en général apres la période
d'observation en milieu hospitalier. Plusieurs ésfd portent sur I'administration du
misoprostol a domicile et concluent a I'absencedd&rence significative en termes de
survenue de complications ou de satisfaction déiemes dés lors qu’elles ont choisies la
méthode et le lieu.
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1.5. Les effets secondaires, complications et échec

1.5.1. Les effets secondaires

Quelgue soit leur nature, ils sont peu importahtieecourte durée.

1.5.1.1. Les troubles gastro-intestinaux :

Les nausées, vomissements et diarrhées surviedaastles heures qui suivent la prise de
misoprostol, sont de courte durée (1 a 2 heures@¢a@ssitent rarement un traitement. lls sont
plus fréquents lors de I'administration orale qublsguale ; ou encore par voie sublinguale
gue voie vaginale.

Afin de minimiser ces effets secondaires, on cdieseéé¢ faire un repas léger avant la prise du
misoprostol.

Chez les femmes sujettes aux vomissements, mieux pavilégier la voie vaginale
d’emblée.

1.5.1.2. Les douleurs:

Selon plusieurs études, la douleur est corréléepis$ologie des prostaglandines et leur voie
d’administration. Ainsi, la voie vaginale seraitypeoyeuse de douleurs plus intenses.

Par ailleurs, des facteurs intrinséques a la patieomme : le jeune age, la faible parité, la
grossesse avancée ou encore des regles habitugtlelm@doureuse, entrainerait également
des douleurs plus importantes.

Ces facteurs peuvent étre une aide au consei silix de la méthode mais également sur la
prise en charge de la douleur lors de l'interruptie grossesse.

En revanche les études n’ont pas mis en évidengeratecoles antalgiques pouvant faire
référence. Lutilisation d’antalgiques est recomuh@m soit de fagon systématique lors de la
prise du misoprostol, soit a la demande. Les AINGtnent une bonne efficacité a visée
antalgiqu&€*®) dés les premiéres crampes abdominales. Dans ujmitthade cas, les
antalgiques non opioides ne suffisent{s

1.5.1.3. Les saignements :

lls sont essentiels a la surveillance post avontéme
Les métrorragies débutent 2 a 4 heures en moyegomes da prise de misoprostol et sont
d’abondance variable avec souvent des caillotspdréode de saignement abondant ne doit
pas excéder 2 a 4 heures.
La patiente doit étre informée que :

. 'imprégnation de plus de 2 serviettes en 1 éaifou la présence de signe d’hypo
volémie (malaise..) doivent faire consulter en noge

. les saignements durent de 10 a 13 jours enmneyet jusqu’a 60 jours dans certains
cas, ceci ne doit donc pas étre source d’'inquiétude

. aucun saignement survenant dans les 48h suaagnrtse du misoprostol doit faire
consulter rapidement afin d’éliminer une grossé&ssdutive ou une grossesse extra-utérine.
L’'abondance du saignement est corrélé au terma geEsesse au-dela de 7 SA.
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1.5.1.4. Les troubles de la thermorégulation :

Fievre et frissons peuvent survenir dans les 3 j@m@% heures suivant la prise de la
prostaglandine. Si une température supérieure ap8giste au —dela de cette durée, une
infection doit étre recherchée.

La voie sublinguale semble entrainer plus de frisé4*®)

1.5.2. Les complications

1.5.2.1. Acourt et moyen terme

1521.1. Hémorragies :

Les hémorragies nécessitant une transfusion soméneement rares (0,02%) et celles
nécessitant une aspiration sont de l'ordre de Q,8%.

Ces hémorragies surviennent en général a distaacéa dorise de misoprostol et sont
imprevisible.

1.5.2.1.2. Infections :

Aux Etats-Unis, 4 cas mortels de septicémie atasau Canada, ont été récemment signalés
dans un contexte d'utilisation hors AMM, par 200megmifépristone par voie orale et 800 ug
de misoprostol par voie vaginale. L'Afssaps ragpegil'en France, la spécialité Gymiso® est
réservée aux indications gynéco-obstétricalesptogjpar voie orale ; soulignant I'absence de
données d'efficacité, ni de seécurité d'emploi p&lané dans I''VG médicamenteuse
l'utilisation du misoprostol a des doses supérewre400 pg ni son utilisation par voie
vaginale.

Les cas d'infections sont en général mal documgetaésajorité retrouvée aprés une IVG
étant une endomeétrite. L'antibiothérapie est sauwveenée de maniere présomptive. Une
étude menée aux Etats unis comparant I''VG médinteur avec le misoprostol par voie
vaginal versus misoprostol par voie buccale ebathérapie préventive montre une chute du
nombre d'infections graves, cependant cette étade pur 2 mesures de réduction du risque.
La voie vaginale est donc, par mesure de précautiglnisséé”,

1.5.2.1.3. Mortalité :

Ces 5 cas ainsi qu’un déces lors d’'une grossesseérine non diagnostiquée sont les seuls
relevés ayant causé un décés au cours d’'une IV@&amdnteuse.

1.5.2.2. Sur le long terme

15.2.21. Synéchies et douleurs pelviennes:

Ce sont de possibles complications a long termeediétention et/ou d’une infection dont
lincidence est difficilement évaluable. Elles sdembh plus fréquentes par méthode
instrumentale.

15.2.2.2. Grossesse ultérieures

Une étude a tendance a démontrer la survenue qggseinte de saignement jusqu’'a 16 SA
chez la patiente ayant un antécédent d'IVG parpriséone et ayant eu des complicatifis
Cependant, le risque d'infertilité ne semble augieedans les pays ou I'VG est lédie
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15.2.2.3. Conséquences psychologiques

C’est un critere difficile a évaluer sur le longne dans notre société ou I'avortement est
souvent tabou. Cependant quelques étud®& " intéressantes concluent a I'absence
d’accroissement des désordres psychologiques apesVG. Cette derniere étant souvent
vécue comme une décision difficile mais aussi urlaggement. Les troubles psychologiques
sont souvent liés a la situation sociale dans legedles se trouvent. Seules les femmes
présentant des antécédents psychiatriques risgnece décompenser.

1.5.3. Echecs de la méthode

1.5.3.1. Les rétentions trophoblastigues et grossessesasrfbn évacuées

La conduite a tenir varie d’'une équipe a l'autre leasurvenue des régles peut suffire a

résoudre ces complications. Cependant, en fondiodésir de la femme, des complications

concomitantes (saignements persistants, infectargjes habitudes et expériences de I'équipe
un geste chirurgical peut étre nécessaire.

1.5.3.2. Les grossesses évolutives

Elles concernent 1 a 3% des IVG médicamenteux skelgorotocole ; et nécessitent une
aspiration obligatoirement.

Elles semblent plus fréquentes lors de 'adminigtraorale puis vaginale que par voie jugale
ou buccale du misoprostol. Les posologies de la&pngtone a 200 mg et du misoprostol
semblent aussi jouer un role dans cet échec.

De plus, plus la grossesse est avancée, plus ldoreote grossesse évolutive tend a
augmenter.

La femme doit donc étre informer de ce risque ehmendre I'importance de la visite de
contrdle.

Comparée a I'avortement chirurgical, I''VG médicarterise présente un taux de grossesse

évolutive et d’avortement incomplet Iégerement pghaportant ainsi que de complications
hémorragiques. Cependant, elle entraine moinsegtiitn.

1.6.Tolérance en fonction du terme

Une étude récente de Kallfiéta comparé I''VG médicamenteuse a domicile avaSizet
entre 7 et 9 SA. Elle conclut a I'absence de diffiée significative sur la tolérance. Les
saignements étaient légerement plus abondants ldagsoupe des 7-9 SA. Des études
antérieures retrouvaient, quand a elle, des daaljgus importantes apres 7 SA.
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2. DEUXIEME PARTIE : METHODE

2.1.Notre étude

Cette étude s’inscrit dans le cadre de I'évaluadam protocole hors AMM de I'lVG par
méthode médicamenteuse.

Il s’agit d’'une étude rétrospective, anonyme, ®g IVG réalisées entre Janvier 2010 et
Octobre 2014, par méthode médicamenteuse jusq8/A & centre d’orthogénie du CHU de
Bordeaux.

2.2.0bijectifs

L'objectif principal de cette étude est d’évaluefflcacité du protocole appliqué au CHU de
Bordeaux dans le cadre des IVG jusqu’a 9 SA sbate de données recueillies entre Janvier
2010 et Octobre 2014.

Le deuxieme objectif est d’en évaluer la toléraseton deux modalités : la survenue de
complications et la survenue d’effets secondaires.

2.3. Matériels

2.3.1. La population

La population étudiée se compose de femmes deityrss effectuant une IVG
médicamenteuse au centre d’orthogénie du CHU dédBoix en hospitalisation jusqu’a 9 SA
entre 2010 et 2014.
Il n'y a pas de criteres d’exclusion.

2.3.2. Procédure

2.3.2.1. Protocoles
Le protocole médicamenteux comporte 'administratie :

- 600 mg de mifépristone (3 cp de 200mg) per os agoitdomicile soit au centre
d’orthogénie

Suivie 48h plus tard au cours d’une hospitalisatierBh en moyenne de la prise de,
- Pour les termes daoins de 7 SA 400ugde misoprostol paroie jugale (groupe 1)
- Pour les termes comprentre 7 et 9 SA 800 pgde misoprostol paroie jugale

(groupe 2)

Une dose de 400 g peut étre donnée si aucun saghera lieu au bout de 4h.
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2.3.2.2. Déroulement

Les patientes bénéficient d'une 1° consultationcantre d’orthogénie au cours de laquelle
elle exprime le souhait d’interrompre leur grosee#su cours de cette consultation, elles
choisissent la méthode et le consentement écriefguremis.

Le médecin récupére le taux plecg sanguin et I'échographie de datation, le gragrguin
rhésus. Si ces données manquent, il les reali$®pithl. Il prescrit le dosage des RAI Les
maladies sexuellement transmissibles sont dépistées

Il récupere également le courrier du médecin agaahtée la patiente le cas échéant, et
déterminer le délai de réflexion et le jour de @@ de la mifépristone.

La patiente rend le consentement signé lors cegtmipre consultation si le délai de réflexion
est suffisant ou lors de la prise de la mifépriston
Ensuite, elle suit le protocole médicamenteux.

Le jour de la prise du misoprostol, elle est suléeiminimum 3h en hospitalisation. Un
protocole antalgique (cf annexe n°3) est systématigent mis en place. Une injection de
gammaglobulines anti-D est prescrite pour les ptdgede rhésus négatif. Les antibiotiques
sont prescrits si une bactérie est retrouvée daya@ent vaginal. La patiente choisit son
mode contraceptif.

14 a 21 jours plus tard, une visite de controlgesgrammeée. Elle permet d’évaluer
I'efficacité de la méthode et dépister les compiaas grace a I'examen clinique et le taux de
Bhcg et parfois I'échographie.

Selon la valeur du taux résiduel @leCG ou du résultat de I'échographie, un protocaésa
mis en place :

« Le taux résiduel dBhCG est inférieur & 10 % du taux a la prise de pnigéone:la
méthode a réussi et aucun contréle supplémentaise mécessaire si 'examen
clinique est normal.

« Le taux résidueBhCG est supérieur au taux initialhe échographie est réalisée pour
confirmer la grossesse évolutive. L'attitude recaandée est une aspiration
chirurgicale.

« Le taux résidueBhCG est supérieur a 10 % du taux initiahe échographie est
réalisée pour guider la conduite a tenir.

*L’échographie montre une grossesse arrétée nonlspideux attitudes sont possibles et seront
guidées par la symptomatologie clinique et le xlug la patiente : aspiration chirurgicale ou
administration de 2 doses de 400 pg de misoprpstabs a 3 heures d'intervalle. Une surveillance
est réalisée systématiquement 7 jours apres.

En cas d’échec du traitement médical, une aspiratiirurgicale est faite.

~L’échographie montre des images de rétention totydstiqgue supérieur a 15 mm ou un endomeétre
épais supérieur a 15 mr attitudes sont possibles et seront guidéekmmptomatologie clinique
et le choix de la patiente : aspiration chirurgecali administration de 600 pg de misoprostol per os
Une surveillance est réalisée systématiquemens dgseegles.

L’échographie montre des images de rétention tropdsiique inférieure a 15 mm ou un endométre
épais inférieur a 15 mmune attitude attentiste est proposée et un @enéchographique est réalisé
apres les regles.
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2.4. Données recueillies

Les données ont été extraites des dossiers médiesupatientes et encodées dans un tableau
excel.

Les variables d’intéret sont :

- Echec: décrite selon 2 modalités (oui, non), ou de m@plus détaillée en tenant
compte du type d’écheaétention totale grossesse évolutive, rétentioaléot
grossesse arrétée, rétention de trophoblaste aupdittielle, hémorragie

- Complications : de la méme maniere, cette variable peut étratdéelon 2
modalités (oui, non), ou d’une facon plus détaidéeenant compte du type de
complication rétention trophoblastique, hémorragie, infectioleryie

- Effets secondaires
Douleur: en nombre de jours et recours aux antalgigues eaxes (protocole
préventif seul ou recours aux palliers 2), recaurs AINS selon 2 modalités (ouli,
non)

Saignement en nombre de jours
Nausées ou vomissemes#don 3 modalités : oui, non et recours aux antté&ues

Les variables sociodémographiques

- Age : catégorisé en 4 groupes (mineures, 18-2728387 ans, supérieur ou égal a 38
ans).

- Nationalité : catégorisée en 2 groupes (francaig¢rangere)

- Profession : selon 3 catégories (sans professiodiaéte et active)

- Situation familiale : selon 3 catégories (célibaaunion libre, vie maritale)

- Tabagisme : catégorisé, en 3 groupes (non fumeflusasuses de 1a 5 cigarettes par
jour, fumeuses de plus de 5 cigarettes par jour).

Les variables obstétricales

- Gestité : catégorisée en 2 groupes (primigestesiltigestes).

- Antécédent de césarienne : catégorisée en 2 gfoupeon)

- Parité : en 3 groupes (nullipares, primipares dtipares).

- Antécédent d'IVG : catégorisé en 3 groupes (0, dt, ).

- Antécédent de FCS : catégorisé en 2 groupes (Oplu® ou en 3 groupes (0, 1, 2 et
+).

- Age gestationnel le jour de la prise de la miféprie ou dit terme du RU a J1 : soit
exact, soit classé en 2 groupes (inférieur a 4&jdiaménorrhée ou compris entre 49
et 63 jours d’aménorrhée) soit classé en 3 gro(ipEsieur a 49 jours d’ameénorrhée,
compris entre 49 et 55 jours d’aménorrhée ou diiret 63 jours d’aménorrhée)

- Nombre de comprimés de misoprostol pris a J3 ($8bsda prise de mifépristone) :
catégorisé en 2 groupes (2 comprimés, 4 comprimés).
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2.5. Traitement des données

L’efficacité de la méthode repose sur la notioncdék de I''VG médicamenteuse définie
comme le recours a la chirurgie d'aprés WiniKokf
La tolérance est évaluée en fonction de plusiaitéres :
- les complications, définies comme tout évenemermeswtant la réalisation d’un
traitement médicamenteux secondaire
- les effets secondaires : douleur, saignement, paztsgu vomissement, fievre

Les analyses statistiques ont été élaborées a gaiigiciel informatiqueSAS version 9.3.
Elles permettent :

- Une description globale de la population selonrt#qzole utilisé
- des analyses univariées (Chi2) ont été utiliséesdaf comparer :

o les principaux effets secondaires selon le protoctillisé = évaluation de la
tolérance

o I'age, le type de protocole utilisé, 'age gestatiel, la gestité, la parité, les
antécédents d’'IVG, de fausses couches et de adéisariet la consommation de
tabac des femmes ayant eu une réussite versuheo ée I''VG ;

o I'age, le type de protocole utilisé, 'age gestatiel, la gestité, la parité, les
antécéedents d'IVG, de fausses couches et de adéiseyiet la consommation de
tabac des femmes ayant présentés des complicatosiss celles n’en n'ayant
pas présenté

- Les caractéristiques sociodémographiques des femendaes de vue et non perdues
de vue ont été comparées en utilisant des analysearieées (Chi2).

Pour certaines variables du fait de petits écHansilun test exact de Fisher a été appliqué
permettant de corriger la probabilité (p), sigrzdé *.
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3. TROISIEME PARTIE : RESULTATS

3.1. Nombre de patientes étudiées :

815 dossiers ont été étudiés entre Janvier 200@tebre 2014.

=>» 121 ont été perdues de vues soit 14,8%
=> 149 ont bénéficié d’'un protocole différent :
109 ont recu la dose de misoprostol en 2 fois (@ec@00 mg a intervalle de 4h),
2 cas ont recu le misoprostol par voie vaginaléattude vomissement trop important,
2 personnes n’'ont recu que 2 cp de Mifépristone,
36 IVG se sont déroulées a domicile.

La population cible comprend donc 545 patiented @8rraitée par le protocole 1(groupe 1)
et 477 traitée par le protocole 2 (groupe 2).

3.2. Description de la population

3.2.1. Terme de la grossesse

94 patientes (17,3%) présentent un terme de mansSA et 450 (82,7%) ont un terme
gestationnel compris entre 7 et 9 SA lors de I''VG.

Le groupe 1 présente une moyenne d’age du terrd&,d8 JA avec un écart-type de 2,79.

Le groupe 2 présente une moyenne d’age du terrb8,80 JA avec un écart-type de 4,97.
La répartition par tranche d’age gestationnel erction du groupe est définie dans le tableau
n°o9:

Tableau 9 Répartition de I'age gestationnel en fonctiorgdoupe

Groupe 1 N=68 Groupe 2 N=476
<7SA 61 (89,7%) 33 (6,9%)
7—8 SA 7 (10,3%) 188 (39,5%)
8 —9 SA 0 255 (53,6%)

Sur les 7 ayant recu le protocole 1 entre 7 et 865#%ésente un terme de 7 SA lors de la prise
du RU. La derniere n'a recu que 400 ug car la paiavait déja expulsé la grossesse.

Sur les 33 ayant recu le protocole 2 avant 7 SAgré6entent un terme de 6+5 ou 6+6 lors de

la prise du RU. Les 17 autres avaient été trag@e2010, période pendant laquelle tous les
termes ont recu une dose de 800ug.
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3.2.2. Caractéristiques socioprofessionnelles

> Léage:
La majorité des patientes ont entre 18 et 27 ab¥)6avec une moyenne a 26 ans et un

écart-type = 6,40. Il y a trés peu de mineuresentechmes de plus de 38 ans (respectivement

5,32% et 6,79%).
Les deux groupes ne présentent pas de différeguoiicative sur la répartition de I'age

(p=0,88%*), comme l'atteste I'histogramme suivant.

Figure 14: Age des patientes
70%

60%
0%
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40% B-2-groupes réunis
30% Sgroupel——
20% B groupe 2
10% 3% 6% 7%

0 0 0

0% - IR
moins de 18 ans 18 - 27 ans 28 - 37 ans 38 ans et +

> La Nationalité :

On reléve un nombre d’étrangere faible (13,72%%pdbdant, il existe une différence
significative dans la répartition des étrangeres; proportion est plus importante dans le
groupe 1 que 2 (respectivement 26, 87% vs 11,08%9,001).

Figure 15 répartition en fonction de la nationalité
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> La situation familiale

42% des femmes sont célibataires. Tandis58% ont un compagnon. Toutefparmi celles
en couple, la moitié uniquement vit maritalem
Il n'existe pas de différenceggiificative entre les 2 groug (p=0,88):

Tableau n°10 Situation familial

Groupe 1 Groupe .
Célibataire 40,30% 42 .81%
Union libre 40,30% 37%
Vie maritale 19,40% 20,18¥%
Figure 16 Situation familialt

20,05% = celibataire
® union libre
vie marital¢

> Profession :

La majorité des patientes sont soit sans emploesadiante (54,13% Il n’existe pas de

différence significative entre les 2 grou (p=0,26) :

Tableau n°11 Profession

Groupe 1 Groupe 2
Sans profession 28,13% 26,69%
Etudiante 34,38% 25,72%
Active 37,50% 47,59%
Figure 17 :Profession
E sans empl
E étudiant
active
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> Motivation a la réalisation de I'lV

Lesdifficultés socioéconomiques représentent la presmgotivation a I'interruptiol
volontaire d’'une grossesse (44,832

L'échec de la contraception occupe également urtérpportante (33,19%). Cela mon
encore I'importance d’optimiser la contracept

Les problémes de couple représentent aussi puedidrs des motifs évoqués (18,5
exactement).

J'ai pu relever & reprises des grossesses désirées qui ne I'anémuorsque le projet s’e
concrétisé.

Les motivations sontuperposables danss 2 groupes (p=0,44*) :

Tableau n° 12 Motivation de I'l'VG

Groupe 1 Groupe 2
Probléme social 55,26% 42,78%
Difficulté de couple 21,05% 18,04%
Probléme social et difficulté de cou 0% 3,61%
Echec de contraception 23,78% 35,05%
Age 0% 0,52%

Figure 18 Motivation de I'lVC
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3.2.3. Antécédents obstétricaux

> La gestité

Elle est comparable entre les deux groupes (p=0,56)

Tableau n°13 Gestité

Gestité Groupe 1 Groupe 2
Primigeste 50% 46,75%
Multigeste 50% 53,25%

Sur I'ensemble de la population, 52,84% des pageatdéja eu une grossesse avant I'lVG.

Figure 19: Répartition en fonction de la gestité

MULTIGESTE

PRIMIGESTE

» La parité

La majorité des femmes réalisant I''VG n’ont pasrdant ( 70,59% pour le groupe 1; 63,73%
pour le groupe 2). Il n'y a pas de différence digative entre les 2 groupes (p=0,54) :

Tableau n°14 Parité

Emgroupe 1 mgroupe 2

Parité Groupe 1 Groupe 2
Nullipare 70,59% 63,73%
Primipare 14,71% 18,87%
Multipare 14,71% 17,40%

Sur I'ensemble de la population, 64,57% des pagentont pas d’enfant.

Figure 20 Répartition en fonction de la gestité

Multipared,

Primipard,,

Nullipare

mgroupe 1 ®mgroupe 2

46




> Antécédents d'IVG

Les 2 groupes sont comparables (p=0,91) :

Tableau n°15 Antécédents d'IVG

Antécédent d'IVG| Groupe 1 Groupe 2
0 73,53% 71,49%
1 23,53% 24,74%
20U+ 2,94% 3,77%

Dans I'immense majorité des cas (71,74%), les fesnmant jamais fait d’'IVG auparavant.
Les IVG itératives (2 ou plus) sont rares (moingltl®. Cependant prés d’'une femme sur 4
(24,59%) a déja réalisé une IVG.

Figure 21: Antécédents d'IVG

Egroupe 1 mgroupe 2

0,30
2et+ ,30%

Aucun

> Antécédents de fausses couches

Les données des 2 groupes sont comparables (pF:0,19

Tableau n°1@\ntécédents de fausse-couche spontanée

Antécédent de fausse | Groupe 1 Groupe 2
couche

Aucun 91,18% 86,16%
1 et plus 8,82% 13,83%

13,22% des femmes ont déja fait au moins une fazmsehe.
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> Antécédent de césarienne

Seulement 7,35% des femmes réalisant une IVG oahtétédent de césarienne. La
répartition entre les 2 groupes est semblable (#50,11,76% pour le groupe 1 et 6,72%
pour le groupe 2.

Figure 22: Antécédents de césarienne

EQUI ENON

groupe 2

groupe 1

3.2.4. Tabagisme

Les deux groupes sont comparables (p=0,20).
Sur I'ensemble de la population, la moitié des ferasont non fumeuses (50,66%).

Figure 23: Consommation de tabac
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3.2.5. La contraception

Les patientes ne prennent pas de contracepticcaedfiavant ''VG pour 49,4% (absence de
contraception ou méthode dite naturelle).

Si elles prennent une contraception, c'est le @aavent une pilule oestroprogestative
(21,66%) ou le préservatif (20,15%).

Aucune ne porte d’implant progestatif, tres pelisaint les autres méthodes (contraception
d’'urgence 3,27%, pilule progestative 3,02%, DIUvoeid %, patch 0,76%, anneau 0,50%, et
DIU hormonal 0,25%,).

Parmi celles prenant une contraception, il existéchec de la contraception dans 60,7% des
cas et un oubli dans 36,2% des cas.

Lors de la visite de contréle, le médecin s’assgue la patiente ait choisi un mode
contraceptif et que la prise est correcte.

La grande majorité prend une contraception effiegmes I''VG (91,54%). La plupart
choisissent la pilule oestroprogestative (41,04%)nexplanon est aussi sollicité par 20,4%
des femmes. Les pilules progestatives viennentogsidgme position avec 13,68% des
patientes, puis le DIU au cuivre avec 7,46%. Eldmfemmes optent pour le préservatif pour
3,23% ; le patch pour 2,99% ; 'anneau pour 1,49%24% pour le DIU hormonal. 8,46% ne
prennent aucune contraception.

Figure 24: Contraception avant et apres IVG
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3.2.6. Les perdues de vue

Les patientes perdues de vue sont comparabledeanmel perdues de vue sur le plan des
variables sociodémographiques. En revanche, ontatenqu’il existe des facteurs associés
aux perdues de vue: multigeste, antécédent d’'lé@cdre plus marqué en cas d'IVG
itératives), et la consommation de tabac. Maisplslues de vue sont moins nombreuses a
avoir un antécédent de césarienne que les nongetiuvue.
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Tableau n°17 Comparaison des perdues de vue ou non en fond¢is variables d’intérét

Perdues de vue

Non Oui
N n (%) n (%) Test statistique p
Variables sociodémographiques
Age de la mére 654 ¥=0,87 0,83
Mineures 29 (5,32) 5 (4,59)
18-27 ans 327 (60,00) 65 (59,63)
28-37 ans 152 (27,89) 29 (26,61)
38 et plus 37 (6,79) 10 (9,17)
Nationalité 492 ¥=0,17 0,68
Francaise 346 (86,28) 80 (87,91)
Etrangére 55 (13,72) 11 (12,09)
Situation familiale 478 X =354 0,17
Célibataire 167 (42,39) 45 (53,57)
Union libre 148 (37,56) 26 (30,95)
Vie maritale 79 (20,05) 13 (15,48)
Métier 453 *¥ = 3,00 0,22
Sans profession 101 (26,93) 28 (35,90)
Etudiante 102 (27,20) 16 (20,51)
active 172 (45,87) 34 (43,59)
Motivations & I'VG 286 ¥ =3,23 0,49*
Problémes social et/ou financiers 104 (44,83) 3004)
Difficultés de couple / séparation 43 (18,53) (18,52)
Probléme social + difficultés couple 7 (3,02) 74Q0)
Echec contraception 77 (33,19) 20 (37,04)
Age de la femme 1(0,43) 0
Consultation avec un conseillere conjugale 498 X=1,66 0,20
Non 320 (78,82) 78 (84,78)
Oui 86 (21,18) 14 (15,22)
Variables obstétricales
Age gestationnel 654 ¥=191 0,38
< 49 semaines 95 (17,43) 14 (12,84)
Entre 49 et 55 semaines 195 (35,78) 45 (41,28)
Entre 56 et 63 semaines 255 (46,79)
Gestité 654 X%=6,41 0,01
Primigeste 257 (47,16) 37 (33,94)
Multigeste 288 (52,84) 72 (66,06)
Parité 654 ¥=4,32 0,11
Nullipare 352 (64,59) 59 (54,13)
Primipare 100 (18,35) 25 (22,94)
Multipare 93 (17,06) 25 (22,94)
Antécédents d'IVG 654 X?= 15,97 0,0003
Aucun 391 (71,74) 63 (57,80)
1 134 (24,59) 33 (30,28)
2et+ 20 (3,67) 13 (11,93)
Antécédents de fausses couches 654 ¥=577 0,06
Aucun 473 (86,79) 86 (78,90)
1 56 (10,28) 20 (18,35)
2et+ 16 (2,94) 3 (2,75)
Antécédents de césarienne 654 X?=4,59 0,03
Non 504 (92,65) 107 (98,17)
Oui 40 (7,35) 2(1,83)
Consommation de tabac 630 X?=8,04 0,02
Non 269 (50,66) 35 (35,35)
De 1 a 5 cigarettes par jour 85 (16,01) 19 (19,19)
+ de 5 cigarettes par jour 177 (33,33) 45 (45,45)
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3.2.7. Synthése de |'étude de la population

Les deux groupes sont donc comparables tant swatésbles sociodémographiques que sur
les données obstétricales et tabagiques. En reeanohdénote des différences significatives
avec les perdues de vue sur la gestité, 'antéteti®fG et le tabagisme.

3.3. Efficacité

3.3.1. Etude globale
Le taux de réussite des 2 groupes confondus e&t,déo.

Figure 25: Efficacité globale
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3.3.2. Comparaison en fonction du groupe

Lefficacité de la méthode utilisées dans le gro@pest semblable a celle utilisée dans le
groupe 1, respectivement 94,5% vs 95,5% (p=1) :

Tableau n°18 Réussite en fonction du groupe

Réussite Groupe 1 Groupe 2
Oul 65 (95,5%) 450 (94,5%)
NON 3 (4,5%) 26  (5,5%)

Figure 26: Efficacité selon le groupe
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3.3.3. Comparaison en fonction de I'age gestationnel

L'age gestationnel ne semble pas moduler la raudsitl'IVG (p=0,18). Entre 7 et 9 SA, la
réussite est de 94,7% contre 95,7% avant 7 SA. rigoe on note une diminution non
significative de la réussite entre 56 et 63 joussrenorrhée (JA):92,9% contre 96,9% entre
49 et 55 JA et 95,68% avant 49 JA.

Tableau n°19 Tableau croisé de la réussite en fonction dgel'@estationnel

Age gestationnel

<49 49-55 56-63
Test
N n (%) n (%) n (%) statistique P
Réussite 544 % 3,47 0,18
Oui 89 (95,68) 189 (96,92) 237 (92,94)
Non (chirurgie) 5 (5,32) 6 (3,08) 18 (7,06)

3.3.4. Synthése sur I'efficacité

Lefficacité est similaire que ce soit en fonctidn terme ou du protocole. Cependant, on note
une diminution de la réussite entre 8 et 9 SA, saescela soit significatif.

3.4.Echecs

3.4.1. Etude globale

Parmi les échecs (5,4%), on note 12 grossessestigesl (2,2%), 2 rétentions completes
(0,4%), 12 rétentions partielles ayant nécessité dhirurgie (2,2%) et 3 hémorragies
(0,05%).

Figure 27: Répartition des échecs
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3.4.2. Comparaison en fonction du groupe

Les causes d’échec sont comparables dans les gag@o=1*) :

Tableau n°20 Causes d’échec en fonction du groupe

Causes d’échec Groupe 1 Groupe 2
Grossesse évolutive 1(1,4%) 11 (2,3%)
Rétention compléte 0 2 (0,4%)
Rétention partielle 2 (2,94%) 10 (2,1%)
Hémorragie 0 3 (0,6%)

On note une part de grossesse évolutive dans lgp@rd un peu plus importante que dans le

groupe 1 (2,3% vs 1,4%) sans que cela soit sigtific

Figure 28: Echecs en fonction du groupe
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3.4.3. Comparaison en fonction de I'age gestationnel

L'age de la grossesse ne semble pas influer stypke d’échec de fagcon significative

(p=0,77%). Alors que avant 49 jours d’aménorrhég & 40% de grossesse évolutive et
60% de rétention partielle parmi les échecs, ore rt, 7% de grossesses évolutives,
8,4 % de rétention complete, 37,3% de rétentiansglles, et 12,5% d’hémorragies ainsi

des rétentions complétes a partir de 49 jours dammbée.

Tableau n° 21 Causes d’échec en fonction de I'age gestationnel

H Grossesse évolutive

Causes d’échec <49] 49-55 | 56-63 j
Grossesse évolutive 2 (2,1%) 3 (1,5%) 7 (2,7%)
Rétention complete 0 1 (0,5%) 1 (0,4%)
Rétention partielle 3 (3,1%) 1 (0,5%) 8 (0,3%)
Hémorragie 0 1(0,5%) 2 (0,1%)
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3.4.4. Facteurs associés a I'échec de I''VG

» Dans I'ensemble de la population :

Lorsque l'on recherche des facteurs associés dd&cla proportion @ntécédent de
césarienneest significativement plus importante que cellgand eu une réussite de I'lVG

(p=0,05).

En revanche, ni le terme de la grossesse, ni leogrte n'apparaissent comme facteurs

associés a I'échec.

Tableau n° 22 Comparaison de la réussite sur les principadesbles d'intérét

Réussite
Oui Non
N n (%) n (%) Test statistique p
Effets secondaires
Age de la mére 544 %% 4,94 0,15*
Mineures 27 (5,24) 2 (6,90)
18-27 ans 313 (60,78) 13 (44,83)
28-37 ans 139 (26,99) 13 (44,83)
38 et plus 36 (6,99) 1 (3,45)
Groupe 544 ¥=0,13 1,00*
2 450 (87,38) 26 (89,66)
1 65 (12,62) 3(10,34)
Age gestationnel 544 % 3,47 0,18
<49 jours 89 (17,28) 5(17,24)
Entre 49 et 55 jours 189 (36,70) 6 (20,69)
Entre 56 et 63 jours 237 (46,02) 18 (62,07)
Gestité 544 ¥=1,02 0,31
Primigeste 245 (47,57) 11 (37,93)
Multigeste 270 (52,43) 18 (62,07)
Parité 544 ¥=2,22 0,33
Nullipare 336 (65,24) 15 (51,72)
Primipare 93 (18,06) 7 (24,14)
Multipare 86 (16,70) 7 (21,14)
Antécédents d'IVG 544 % 0,90 0,64
Aucun 370 (71,84) 20 (68,97)
1 127 (24,66) 7 (24,14)
2et+ 18 (3,50) 2 (6,90)
Antécédents de fausses couches 544 2= %45 0,55*
Aucun 448 (86,99) 24 (82,76)
1 52 (10,10) 4 (13,79)
2et+ 15 (2,91) 1(3,45)
Antécédents de césarienne 543 X?=4,76 0,05*
Non 480 (93,20) 23 (82,14)
Oui 35 (6,80) 5(17,86)
Consommation de tabac 530 20,11 0,94
Non 253 (50,50) 15 (51,72)
De 1 a 5 cigarettes par jour 81 (16,17) 4 (13,79)
+ de 5 cigarettes par jour 167 (33,33) 10 (34,48)

» Selon le protocole utilisé :

Lorsque I'on étudie chaque groupe séparément, afiacbeur associé n'apparait. Le terme de

la grossesse en particulier n’est pas associecussite ou I'échec de I''VG (cf annexe 5).

s s
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5.4.5. Grossesses évolutives

Sur I'ensemble de la population, on note 2,2% dssgsse évolutive.
Dans le groupe 1, on note 1 grossesse évolutitelgbi%. Dans le groupe 2, on note 11

grossesses évolutives soit 2,3%.

Avant 7 SA, il y a 1 grossesse évolutive soit 2,Pfatre 7 et 9 SA, il y a 11 grossesses

évolutives soit 2,4%.

On note un peu plus de grossesse entre 8 et 9 3% Zompare a entre 7 et 8 (1,5%) et
moins de 7 SA (2,1%), sans que cette differendesagiificative.
On ne retrouve pas de facteur associé a la présBage grossesse évolutive, ni le terme

(p=0,69%), ni le protocole (p=1%).

Tableau n°23 Comparaison en fonction de la présence ou namedjrossesse évolutive

Grossesse évolutive

oui non
N n (%) n (%) Test statistique p
Variables obstétricales 538 ¥=0,79 0,69*
Age gestationnel
< 49 semaines 2 (16,67) 92 (17,49)
Entre 49 et 55 semaines 3 (25,00) 191 (36,31)
Entre 56 et 63 semaines 7 (58,33) 243 (46,20)
Gestité 538 ¥=0,63 0,43
Primigeste 7 (58,33) 246 (46,77)
Multigeste 5 (41,67) 280 (53,23)
Parité 538 *¥=2,60 0,27*
Nullipare 9 (75,00) 338 (64,26)
Primipare 3 (25,00) 96 (18,25)
Multipare 0 92 (17,49)
Antécédents d'IVG 538 ¥=0,48 1,00*
Aucun 9 (71,49) 377 (71,67)
1 3(24,74) 129 (24,52)
2et+ 0 20 (3,80)
Antécédents de fausses couches 538 ¥=0,45 1,00*
Aucun 11 (91,67) 455 (86,50)
1 1(8,33) 55 (10,46)
2et+ 0 16 (3,04)
Antécédents de césarienne 537 ¥=0,02 0,60*
Non 11 (91,67) 487 (92,76)
Oui 1(8,33) 38 (7,24)
Consommation de tabac 524 ¥=1,71 0,52*
Non 5 (41,67) 260 (50,78)
De 1 a 5 cigarettes par jour 1(8,33) 84 (16,41)
+ de 5 cigarettes par jour 6 (50,00) 168 (32,81)
Groupes 538 ¥=0,21 1,00*
2 11 (91,67) 459 (87,26)
1 1 (8,33) 67 (12,74)

* Pour cette variable le test du Chi2 a été comgplgar un test exact de Fisher du fait de modalités

présentant de faibles effectifs.

5.4.6. Synthése de I'étude des échecs

Les causes et la répartition des échecs sont giesilgue ce soit en fonction du terme ou du
protocole. Lantécédent de césarienne est le smiédr de I'étude associé a I'échec, et ce
indépendamment du protocole utilisé ou du terme.
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5.5. Complications

5.5.1. Etude globale

13% des patientes réalisant une IVG présente umelaation (échec compris).
Chez les femmes ayant eu une réussite de I'lVG,v@¥t développer une complication
nécessitant un traitement médical.

La complication la plus fréquente est la rétenpartielle (9,72%).
Puis viennent les grossesses évolutives pour 2,Bhémorragies 0,91% , les endométrites
0,55%, les rétentions complétes pour 0,37%, ehelliergie au cytotec pour 0,18%.

Chez les femmes ayant présenté une réussite d8 (N£515), 41 (7,96%) compliquent par
une rétention partielle, 2 (0,38%) par une hémaetag (0,58%) par une endométrite et 1
(0,19%) par une allergie.

Figure 29 :Complications
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5.5.2. Comparaison en fonction du groupe

Chez les femmes n'ayant pas présenté d’échec deéthode (absence de chirurgikss 2
groupesne présentent pas de différence significative dansurvenue d’'une complication
malgré un pourcentage un peu plus faible dansdapgr 2 : 8,9% de complications contre
10,8% dans le groupe 1(p=0,88).

Tableau n° 24 Complications en fonction des groupes

Complication Groupe 1 N=65
Ooul 7 (10,8%)
NON 58 (89,2%)

Groupe 2 N=450
40 (8,9%)
410 (91,1%)

La répartition des complications est similaire déas 2 groupes. La complication la plus
fréquente dans le groupe 1 comme dans le grouptl@ gétention partielle.

Tableau n°25 Types de complications en fonction des groupes

Types de complication Groupe 1 N=65 Groupe 2 NE=45
Rétention partielle 5 (7,7%) 36 (8%)
Hémorragie 0 2 (0,4%)
Endométrite 2 (3%) 1 (0,2%)
Allergie cytotec 0 1 (0,2%)

Figure 30 :Répartition des complications en fonction du geoup
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5.5.3. Comparaison en fonction du terme

Chez les femmes n’ayant pas présenté d’échecsmdéthade, 11,2% des femmes avec un
terme gestationnel de moins de 7 SA présententamlication nécessitant un traitement
meédical contre 9,4% des femmes avec un terme gasiat compris entre 7 et 9 SA, sans

différence significative (p=0,59).

La répartition en fonction du terme est la suivante
Tableau n°26 Répartition des complications en fonction ded'@gstationnel

Types de complication Avant 7 SA N=89 Emret 9 SA N=426
Rétention partielle 8 (8,5%) 36 (7,9%)
Hémorragie 0 2 (0,4%)

Endométrite 2 (2,1%) 1 (0,20%)

Allergie cytotec 0 1 (0,20%)

5.5.4. Facteurs associés a la survenue d’'une complicati¢échec compris)

Les facteurs de complication retrouvés sontmaltigestité : 62,7% des femmes ayant
présenté une complication avaient déja eu une ggessou plus (p=0,04), ainsi que celles
ayant eu une ou plusieurs césarienngp=0,04).

On retrouve une_tendance la complication chez les patientagant déja eu une IVG
(p=0,06).

L'age gestationnel n'apparait pas comme un factiéua la survenue d'une complication
(p=0,46).
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Tableau n°27 Comparaison des complications sur les princgpadgiables d’intérét

Complication

Non Oui
N n (%) n (%) Test statistique p
Age de la mére 545 % 4,38 0,22
Mineures 25 (5,34) 4 (5,19)
18-27 ans 282 (61,32) 40 (51,95)
28-37 ans 123 (26,28) 29 (37,66)
38 et plus 33 (7,05) 4 (5,19)
Groupe 545 ¥=0,02 0,88
2 410 (87,61) 67 (87,01)
1 58 (12,39) 10 (12,99)
Age gestationnel 545 % 1,54 0,46
< 49 jours 80 (17,09) 15 (19,48)
Entre 49 et 55 jours 164 (35,04) 31 (40,26)
Entre 56 et 63 jours 224 (47,86) 31 (40,26)
Gestité 545 X%=4,19 0,04
Primigeste 229 (48,93) 28 (36,36)
Multigeste 239 (51,07) 49 (63,64)
Parité 545 X =3,95 0,14
Nullipare 310 (66,24) 42 (54,55)
Primipare 82 (17,52) 18 (23,38)
Multipare 76 (16,24) 17 (22,08)
Antécédents d'lVG 545 X?=5,55 0,06
Aucun 342 (73,08) 49 (63,64)
1 112 (23,93) 22 (28,57)
2et+ 14 (2,99) 6 (7,79)
Antécédents de fausses couches 545 2= X94 0,38
Aucun 410 (87,61) 63 (81,82)
1 45 (9,62) 11 (14,29)
2et+ 13 (2,78) 3 (3,90)
Antécédents de césarienne 544 X?=4,37 0,04
Non 438 (93,59) 66 (86,84)
Oui 30 (6,41) 10 (13,16)
Consommation de tabac 531 2X3,13 0,20
Non 224 (49,23) 45 (59,21)
De 1 a 5 cigarettes par jour 73 (16,04) 12 (15,79)
+ de 5 cigarettes par jour 158 (34,73) 19 (24,39)

* Pour cette variable le test du Chi2 a été congpbétr un test exact de Fisher du fait de modagitésentant de

faibles effectifs

5.5.5. Prise en charge des complications (échec compris)

Les grossesses évolutives et les rétentions coesptent traitées chirurgicalement.

Concernant les rétentions partielles, 77,4% saitées médicalement (37% font moins de 15

mm, parmi les autres 1 seule fait plus de 30mm )3%)
Les rétentions chirurgicales, font toutes plus G@@, 2 font plus de 30mm.

1 patiente a été transfusée suite a une déglobaiisa 6,2 g/dl constatée lors de la visite de

controle.

L'allergie s’est manifestée par une éruption cuéeagsociée a un prurit.
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Tableau n°28 : Prise en charge des complications

Groupe 1 N=68 Groupe 2 N=476
TTT MED TTT CHIR TTT MED TTT CHIR

Grossesse évolutive 0 1 (1,47%) 0 11 (2,35%)
Rétention compléte] 0 0 0 2  (0,42%)
Rétention partielle | 5 (7,35%) 2 (2,94%) 38,56%) 10 (2,10%)

Hémorragie 0 0 2 (0,42%) 3 (0,6%)

Endométrite 2 (2,94%) 0 1 (0,20%) 0

Allergie cytotec 0 0 1 (0,20%) 0

5.5.6. Synthése sur les complications

Les 2 groupes sont comparables en termes de s@rdencomplications.
On retrouve des facteurs associés a la survenwardplication que sont la multigestité et
'antécédent de césarienne, ainsi qu’'une tendaogeles patientes ayant déja subi des IVG.
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5.6. Effets secondaires

5.6.1. Etude globale

> Les douleurs :
Elles sont presque toujours présentes (96,8%). rCiyme dans la majorité des cas, le
protocole préventif associé a un AINS permet drateé la douleur (74,5%), un tiers des
femmes auront recours a un dérivé morphinique gapghtaire. Seulement 1% des femmes
ne nécessitera aucun antalgique.
La douleur dure en moyenne 3,62 jours avec un-é§gaet4,15.

Figure 31:Durée des douleurs
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> Les saignements :
lls durent en moyenne 10,45 jours avec un écag-tygd,48. Le minimum est de 2 jours et le
maximum relevé de 21 jours (correspond a la data densultation de controle).

> Lafievreest trés rare (1,25%).

> Les nausées et vomissements :
lls sont présents chez 41,43% des patientes.

Les effets secondaires les plus fréquents sorduéedr et les saignements.

Figure 32:rrépartition des effets secondaires
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5.6.2. Comparaison en fonction des groupes

La survenue des effets secondaires et le recaumgraitement antalgique ne se différencie
entre les 2 groupes. Cependant on note que le grbppésente moins de douleur que le
groupe 2 (93,94% vs 97,34%) et le recours a ualgigtie de pallier 2 est également plus
fréequente sans que cela soit significatif.

Tableau n°29 Comparaison des groupes sur les principaux eféstendaires

Protocole cytotec

Groupe 2 Groupe 1
N n (%) n (%) Test statistique p
Effets secondaires
Douleur 404 *¥=2,05 0,24*
Non 9 (2,66) 4 (6,06)
Oui 329 (97,34) 62 (93,94)
Durée de la douleur 297 % 0,33 0,83*
Moins de 4 jours 160 (64,00) 29 (61,70)
De 4 a7 jours 53 (21,20) 10 (21,28)
De 8 a 15 jours 34 (13,60) 7 (14,89)
+ de 15 jours 3(1,20) 1(2,13)
Nausées 391 ¥=0,09 0,76
Non 191 (58,23) 38 (60,32)
Oui 137 (41,77) 25 (39,68)
Fievre 399 *¥=0,05 0,59*
Non 330 (98,80) 64 (98,46)
Oui 4 (1,20) 1(1,54)
Durée de saignement 358 2X2,50 0,52*
1 semaine ou moins 76 (25,42) 19 (32,20)
Entre 1 et 2 semaines 137 (45,82) 28 (47,46)
Entre 2 et 3 semaines 83 (27,76) 12 (20,34)
+ de 3 semaines 3 (1,00) 0
Recours a un traitement antalgique 381 2=X,86 0,10*
Non 4 (1,25) 0
Préventif 207 (64,69) 48 (78,69)
De pallier 2 109 (34,06) 13 (21,31)
AINS X?=0,22 0,64
Non 80 (25,00) 17 (27,87)
Oui 240 (75,00) 44 (72,13)
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5.6.3. Comparaison en fonction du terme

Il n'ya pas de différence significative sur les et$f secondaires en fonction du terme
Cependant les douleurs sont Iégerement plus frégl@sque le terme avance (97,3% entre 7
et 9 SA contre 94% avant) ainsi que le recoursaatialgiques de pallier 2 (34,3% entre 7 et 9
SA contre 20,6% avant) et aux AINS (75,5% entré¢ @ 8A contre 69,8% avant) sans que
cela soit significatif.

Tableau n°30 Tableaux croisés entre I'age gestationnel etffessesecondaires

Age gestationnel

<49 49-55 56-63
N n (%) n (%) n (%) sta-triizfque P
Effets secondaires
Douleur 404 X= 2,45 0,30*
Non 4 (5,97) 5(3,45) 4 (2,08)
Oui 63 (94,03) 140 (96,55) 188 (97,92)
Durée de la douleur 297 ’% 1,23 0,96*
Moins de 4 jours 32 (65,31) 68 (62,39) 89 (64,03)
De 4 a7 jours 9 (18,37) 23 (21,10) 31 (22,30)
De 8 a 15 jours 7 (14,29) 16 (14,68) 18 (12,95)
+ de 15 jours 1(2,04) 2(1,83) 1(0,72)
Nausées 391 0,70 0,70
Non 40 (61,54) 84 (60,00) 105 (56,45)
Oui 25 (38,46) 56 (40,00) 81 (43,55)
Fievre 399 X=0,12 0,94*
Non 66 (98,51) 140 (98,59) 188 (98,95)
Oui 1(1,49) 2(1,41) 2 (1,05)
Durée de saignement 358 210,30 0,11*
1 semaine ou moins 24 (39,34) 26 (20,47) 45 6,4
Entre 1 et 2 semaines 26 (42,62) 65 (51,18) 3568}
Entre 2 et 3 semaines 11 (18,03) 34 (26,77) s
+ de 3 semaines 0 2(1,57) 1(0,59)
Recours a un traitement antalgique 381 2=%,49 0,16*
Non 0 1(0,74) 3(1,65)
Préventif 50 (79,37) 86 (63,24) 119 (65,38)
De pallier 2 13 (20,63) 49 (36,03) 60 (32,97)
AINS 381 X=1,25 0,53
Non 19 (30,16) 31 (22,79) 47 (25,82)
Oui 44 (69,84) 105 (77,21) 135 (74,18)

* Pour cette variable le test du Chi2 a été congpbélr un test exact de Fisher du fait de modalitésentant de
faibles effectifs

5.6.4. Synthése de I'étude des effets secondaires

Que ce soit en fonction du protocole ou du terras,dffets secondaires sont comparables
avec des douleurs qui durent moins de 4 jours maisssitant la plupart du temps un recours
aux AINS associés a un antalgique de pallier Bue §le la prise du cytotec. On note toutefois
gue les douleurs sont plus fréquentes lorsquerieet@vance sans que cette différence soit
pour autant significative.

Les autres effets secondaires indésirables sontbap moins fréquents.

Les saignements durent en moyenne une dizaineude jo
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6. QUATRIEME PARTIE : DISCUSSION

6.1 Limites de I'étude

6.1.1. La répartition des patientes

Il s’agit d’'une étude comparant I'efficacité et ta@lérance de méthodes médicamenteuses
d’'IVG médicamenteuse entre un groupe qui a requdecole standard avant moins de 7 SA
et un groupe recevant un protocole alternatif entee9 SA.

Dans le groupe 1, il y a significativement plusti@égere que pour le groupe 2. On peut
penser que cette différence est liée au fait qaefdmmes étrangeres présentent moins de
possibilité de réalisation de I''VG a domicile gles femmes francaises (barriére de la langue,
absence de personne en soutien au domicile).

Le nombre de patientesdans le groupe 1 est significativement infériegelui du groupe 2.
Les femmes réalisant de plus en plus d'IVG a ddmite recrutement des patientes réalisant
des IVG avant moins de 7 SA a I'hdpital est parséguent moins important qu’entre 7 et 9
SA. Ce biais d’échantillonnage affaiblit la puissame la comparaison entre les groupes.

La dose de misoprostol et la répartition du termesont deux facteurs de comparaison qui
peuvent entrainer des confusions sur l'attributium effet soit a I'un soit a I'autre. Nous
avons essayé d’analyser de facon indépendantente tdes grossesses afin de diminuer ce
biais.

Une étude prospective randomisée comparant le qoletostandard pour les 7-9 SA au
protocole alternatif pour les 7-9 SA permettradrdéliorer la qualité de I'étude.

6.1.2. Les perdues de vue

Le taux de perdues de vue est de 15%. Cela esirppustant que dans les études menées par
Von Hertzeff¥ avec un taux de perdue de vue trés faible (0,a293aghavaf®: 1,6% mais
autant que I'étude menée par Feff&ta5,7%.

L'étude de cette population a montré 'existencefatgeurs obstétricaux et habitus associés
aux perdues de vue:

- La multigestité et I'antécédent d'IVG : on peut paper que ces femmes sont moins
observantes pour le suivi du fait de leur expéegpassée. Une étude sur les perdues
de vue aprés IVG menée par Horning éf‘aketrouve I'antécédent d’avortement et la
multiparité comme facteurs associés a l'inobser@antais aussi la distance entre la
maison et le lieu de I'lVG que nous n’avons pasiéu

- Lantécédent de césarienne chez les femmes esti@ssane meilleure observance du
suivi, on peut penser qu’avoir eu une complicatibstétricale par le passé les incite a
se rendre a la consultation de contréle.

- Le tabagisme : je n'ai pas retrouveé d’argumentigxpint cette différence.
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En outre, I'étude releve des facteurs associéssarleenue de complication (multigestité) ou
avec une tendance (antécédent d’IVG) que I'on wetochez les perdues de vue, donc les
résultats de notre étude pourraient varier si emgi’hypothése que toutes les perdues de vue
sont des échecs ou toutes des reussites.

La thése de médecine de Chritelle Aul/atgortant sur 'observance de la consultation post-
IVG retrouve des facteurs caractéristiques des ongsle(jeune age, expeérience récente,
relation établie avec la patiente) qui amélior&tidervance.

Au CHU de Bordeaux, des mesures existent déjalpuiier cela : convocation pour la visite
de contrdle remise le jour de la prise du misopto§che a compléter et renvoyer lors de la
visite de controle lorsque cette derniere est &ffsx en dehors du centre d’orthogénie
(médecins libéraux, CPEF, confréres exercant dareutre centre d’orthogénie). Cependant,
il y a trés peu de retour. Les patientes rappaléessouvent difficiles a joindre.

Les pistes pour améliorer encore seraient de rdis@biégulierement les médecins a relancer
les patientes, renforcer l'information aupres depddiente de I'importance de la visite de
contrble. Développer une relation médecin traiggmtécologue de ville —centre d’'IVG plus
forte en passant par exemple par un lien informatsjmplifié pourrait étre une fagcon pour
le centre d’avoir un retour des suites de I'lVGzhes patientes.

6.2. Efficacité

Lefficacité de la méthode utilisée varie de 1% djoa compare les groupes : 94,5% pour le
groupe 2 vs 95,5% pour le groupe 1 ; ou le ter@ 7% entre 7 et 9 SA contre 95,7% pour
les moins de 7 SA, sans que cette difference gmitficative.

Le fait d'utiliser une dose de misoprostol plustdoa partir de 7 SA, comme le préconise
plusieurs études (cf chap I-4.7.4) peut expliques ks résultats soient comparables avant 7
SA et apres.

Toutefois, une étude de RaghaWdnutilisant 400pg de misoprostol par voie buccaterve
une efficacité de 100% entre 7 et 9 SA et de 966Nt 7 SA. Cependant I'échantillon
étudié entre 7 et 9 SA est faible (38 patientag)irdiant la pertinence de ce résultat.

Les protocoles standard entre 7 et $°8R>® présentent une efficacité variant de 92 a 94%
avec 1 mg de géméprost par voie vaginale.

Sur le tableau n°7, les voies d’administration watg, sub-linguale et buccale sont
équivalentes sur I'efficacité.

Concernant les protocoles alternatifs usant de@menposologie de cytotec et la méme voie
d’administration®®°%°2°559) |eg résultats de I'efficacité varient entre 9D#%. Notre étude
confirme ces résultats avec la dose de 800 pg sepnastol.

Cependant dans les études suscitées, la dose épristiine est de 200 mg. Nous pouvons
donc nous intéresser aux échecs et notamment asgegses évolutives afin d’évaluer si I'on
retrouve moins de grossesse évolutive avec lado$00mg utilisé dans notre protocole.
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6.3. Echecs

6.3.1. Les grossesses évolutives

Notre étude retrouve un taux de grossesse évolakve,3% pour le protocole d’intérét
(groupe 2) et de 1,4% pour le groupe 1, sans difigg significative pour autant. Cette
différence ‘accentue avec un peu plus de grosséssdgtives entre 8 et 9 SA sans que cela
soit significatif non plus.

Pour rappel, la dose de 200mg de mifépristone raamie efficacité équivalente que celle de
600mg mais aurait un taux de grossesse évolutieipiportant (cf chapitre 1-4.5.1.) d’aprés
le rapport d’évaluation de la Miféegyne de 2007 épas 'AFSSAPS. Mais les études prises
en compte dans ce rapport n’étudient que les vmiales et vaginales d’administration du
misoprostol.

Dans la littérature (cf annexe 3), le taux de ggess évolutive varie de 0 a 2,6 %. Notre
protocole se situe donc dans la fourchette haggaEssesses évolutives.

L'étude de Von Hertzéff) retrouve un taux trés faible de grossesse évelut® I'ordre de
0,5% pour la méme dose de misoprostol que notréogote d’intérét avec un groupe
supérieur mais par voie sub linguale (739 femmedié¢s). Cependant la répartition de I'age
gestationnel est différent du notre, moins de 8A%ESquantité équivalente entre 7 et 8 SA et
<7 SA.

Les études de 'OMS"*) (faisant référence entre 7 et 9 SA utilisant lmégrost) ont un taux
de grossesse évolutive plus faible de I'ordre dedd,1,3% (mais comprend les termes de
moins de 7 SA aussi).

Seule I'étude de Raghavan de 208&vec 400pg de misoprostol PO retrouve un % élevé d
grossesse évolutive (11%) entre 7 et 9 SA maishdgtllon est relativement faible (18
femmes incluses) et la voie per os est connue cofaoteurs d’échec comparée aux autres
voie d’administration.

Nous pouvons envisager de mener une étude utilisaatdose de 200mg versus 600mg
associée au misoprostol par voie jugale entre ¥ &A a la dose de 800 pg avec afin
d’évaluer la survenue de grossesse évolutive.

6.3.2. Les autres causes d’'échec

Le taux de rétentions compléetes et d’hémorragiesetastivement bas (0% pour le groupe 1 ;
et 0,4 et 0,6% respectivement pour le groupe 2¢s ietentions partielles représentent la
premiere cause d’échec pour le groupe 1 (2,94%) deuxieme cause a peu de chose pres
apres les grossesses évolutives pour le groupd %)2

Dans I'étude menée par Von Hert¥8h les taux d’échec autre que la grossesse évolutive
représente 6,6% avec la dose de 400ug de misop&iset 5,5% avec la dose de 800 ug SL.
Dans les études de 'OMS de 23%° faisant office de « standard » avec I'utilisatidn
géméprost entre 7 et 9 SA, le taux d’échec auteelglgrossesse évolutive se situe a 4,1%
avant 8 SA et 6,1% avant 9 SA.
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6.3.3. Les facteurs associés a I'échec

Le seul facteur associé au risque d’échec retralargs notre étude est I'antécédent de
césarienne quelque soit la méthode utilisée.

Une étude menée sur un large échantillon (2206emas) par B.Chéf sur I''VG
médicamenteuse jusqu’a 9 SA chez les femmes ayamtoins un antécédent de césarienne
contredit le résultat de notre étude en concluaatigntécédent de césarienne n’affecte pas le
taux de succes de I''VG.

En revanche, une étude parue sur I'efficacité deppriostol dans le traitement des grossesses
arrétées retrouve l'antécédent de césarienne cdanteur influencant le taux de succes. Les
auteurs avancent un défaut de dynamique myométridlet par la cicatrice ou a l'inverse
initial & I'origine de la nécessité a pratiquer wésarienné”. Cependant cette étude concerne
des grossesses déja arrétées spontanément, traiigesment avec du misoprostol 800ug
par voie vaginale. Une autre étude menée par €Rlieur 876 femmes retrouve aussi
'antécédent de césarienne associé a I'échec\dé 'l

D’autres part, la multigestité, la multiparité, d& maternel avancé et l'antécédent
d’avortement ressortent en tant que facteurs d@édaes plusieurs études**#182non percu

par notre étude. Cependant des analyses multigarféat ressortir uniquement la
multigestité/multiparité comme facteurs d’échecdaartaines étud€d®?. Si on regarde la
répartition en fonction de la parité et de la déstin remarque que dans le groupe des échecs,
il y a plus de multipare et de multigeste en %npaport a leur répartition dans la population
étudiée sans que la différence soit significative.

Cependant devant le faible nombre d’échec dang éttide, une étude multivariée n’a pas

été possible.

6.4. Les complications

La survenue des complications ne different pasdasr 2 groupes et quelque soit le terme. La
encore l'utilisation d’une dose de misoprostol siqée a partir de 7 SA, comme préconisé
dans la littérature, peut expliquer ce résultat.

6.4.1. Les hémorragies

Dans notre groupe d’intérét, 3 patientes (sof4),6nt souffert d’hémorragie.

Les hémorragies nécessitent rarement une aspirgdjBra 2,6%5>. Notre groupe d'intérét
retrouve effectivement une part chirurgicale moing0,4%). 1 patiente sur les 3 ayant
souffert d’hémorragie a réellement présenté unéectie I’'hémoglobine a 6,2 g/dl nécessitant
une transfusion de 1CGR.

Il s’agissait de métrorragie persistante qui petivear le long terme entrainé une
déglobulisation importante. Il serait intéressamt m@econvoquer les patientes avec une
deuxiéme date contrdle afin d’évaluer la pertineshecdraitement.

Les 3 hémorragies ont compliqué des IVG realiséee & et 9 SA. D’apres la littérature, le
risque d’hémorragie et de recours a une transfusésait plus importante aprés 7 SA que
avant®®. Cette complication survient & distance de laepdsi misoprostol, cela renforce
'idée qu’'une prise a domicile n’affecterait pas darvenue et la prise en charge des
complications.
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6.4.2. Les endométrites

Les antibiothérapies ont été débutées une foipiéevements effectués sans attendre les
résultats. Les dossiers papiers ne m’'ont pas petenigtrouve les résultats des prélevements.
Une patiente avait bénéficié d'un traitement path#ymax concomitant a la prise du
misoprostol devant la présence de Chlamydia traatisrau prélevement vaginal de contréle
pré-IVG. On constate qu'il y a un pourcentage ptaportant d’endométrite dans le groupe
1(2,9%) que dans le groupe 2 (0,2%). Cela peutbéisé par le faible nombre de patiente du
groupe 1.

Dans la littérature, le taux d’endométrite varie@&698° a 5,5%%%. Alors que I'étude de
Von Hertzef conclut & I'absence de différence entre la voaldiinistration sublinguale ou
vaginale dans la survenue d’'une endométrite, umneeétrétrospective sur la survenue
d’endométrite sévere aux Etats-Uflieléve une diminution de celles-ci suite au dékmisent

de la voie vaginale au profit de la voie buccald’aiministration d’'une antibiothérapie
préventive.

6.4.3. Les rétentions

Les rétentions compléetes ou partielles surviendans 10% des IVG cependant, seules 2,5%
des patientes nécessitent un traitement chirurgmai rétention dans le groupe 2. Ces
données sont comparables avec le groupe 1 dard EQR2% des IVG se compliquent d'une
rétention partielle mais seulement 2,9% nécessiteatintervention chirurgicale.

Peu d’études détaillent les rétentions traitéequernent de fagcon médicale.

Dans la thése sur les IVG médicamenteux menéeReéLaior®™ | le taux de rétention est

bien plus élevé (27,6%) et 7,1% relevent d'uneuctie. Cependant la prise du misoprostol
se fait par voie orale.

Le Pr Philippe Faucher retrouve dans son éldeenée sur des termes de moins de 7 SA 2%
de rétentions nécessitant une chirurgie et 4,1%€tmtions partielles toutes prise en charge
par une abstention thérapeutique.

Une étude comparant la prise de misoprostol velgushirurgie pour les avortements
incomplet€® conclut & une utilisation efficace et sure du missfl avec des effets
secondaire et une satisfaction des patientes #iesla la chirurgie avec toutefois un peu
moins de succeés que la chirurgie (RR=0,90).
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6.4.4. Les facteurs associés aux complications

La survenue d’'une complication n’est pas associkedpse de misoprostol ou au terme de
I'IVG dans notre étude.

L'étude univariée a retrouvé la multigestité, etntécédent de césarienne comme facteurs
associés a la survenue d’'une complication, et emeaince pour I'antécédent d’'IVG.

Ces résultats corroborent ceux d'études menéedesufacteurs de risque non pas de
complication mais d’échec (cf paragraphe sur lestefas d'échec ci-dessus). Les
complications prises en compte étaient non seulemalles ayant nécessité un traitement
meédical mais aussi celles ayant nécessité un rraite chirurgical et donc les échecs.
Cependant une étude multivariée permettrait d'afflas facteurs de risque en cherchant si un
lien existe entre eux, et notamment si la multigesiu la multiparité serait le seul facteur
comme pour les facteurs d’échec.

Par ailleurs, notre population de perdues de vagpootant plus femme ayant fait une IVG ou

multigeste, une nouvelle étude comportant moinsperlues de vue pourrait amener a
reconsidérer ce résultat.

6.5. Les effets secondaires

6.5.1. Les douleurs

Les douleurs concernent la plupart des patien®8%8). Cela concorde avec les données de
la littérature qui varient de 83 & 100%%*4°53)

Par ailleurs la douleur ainsi que la nécessitéjdiadre un traitement antalgique de pallier 2
et/ou un AINS est plus fréquent dans le groupel@rstjue I'age gestationnel est avancé sans
gue cela soit significatif. On peut penser qu’d yne corrélation entre I'age gestationnel et le
protocole compte tenu que le groupe 2 comprend?®8jés termes de plus de 7 SA et
représente 33% des termes de moins de 7 SA ; dedeene plus que la dose de misoprostol
est a 'origine de la douleur.

Certaines études dont une utilisant la voie subhlig et les autres soit la voie orale ou
vaginale avec misoprostol 400ug montrent que I@egationnel croissant est associé a des
douleurs amplifié¢es notamment aprés 7 K¢ 08 En revanche, I'étude menée par
Svenden® utilisant le misoprostol par voie vaginale 800persus le géméprost, ne
retrouvent pas de différence significative en fanctu terme.

6.5.2. Les saignements

Dans notre étude, les saignements durent en mowsriree10 et 11 jours. La durée de ces
saignements ne varie pas de facon significativi@ection du protocole ou du terme. Dans la
littérature, la durée des saignements varient@@® jours®?.,
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6.5.3. Lafiévre

Dans notre étude, les patientes ne présentent@giearement de la fievre (1,25%). Les 2
groupes sont comparables. Les études exploréedaltibérature regroupent souvent cet
effet secondaire avec les tremblements qui n’étqias notés dans les dossiers des patientes
(frequence comprise entre 30 et 40%). Cela pedigergy cette différence.

6.5.4. Les nausées/ vomissements

Le taux de survenue de nauseées et/ou vomissemestmedifie pas de facon significative en
fonction de la dose de misoprostol (41,77% aveq80& 39,68% avec 400 pQ).

Leurs survenues dans notre étude est comparabldommnées de la littérature qui oscillent
entre 20 et 60% avec une majorité aux environ)@e. 5

Les autres effets secondaires a type de troubdestifis, tremblements, céphalées n'ont pas
éte relevés dans notre étude.

Un questionnaire a destination des patientes ribauigies effets secondaires ressenties dont
ceux que nous n‘avons pas pu rechercher, ainshguuiestionnaire de satisfaction pourrait
renforcer I'analyse de la tolérance de cette méthod

6.6. Lieux de la prise

Les échecs et les complications surviennent damse rédude a distance de la prise du
misoprostol et de la mifépristone.

Aux Etats-Unis, I'lVG par méthode médicamenteusefae a domicile jusqu'a 9 SA.
gélig|5e2%rl? études confirment la possibilité de séall'lVG médicamenteuse jusqu’a 9 SA
La thése de Florence Ca{ffécomparant I'efficacité de la méthode jusqu’a 7&domicile et

a I'hépital au CHU de Bordeaux montre que I'effitd@st équivalente quelque soit le lieu.
Devant une efficacité et une tolérance acceptafiee & et 9 SA, similaire avec la méthode
avant 7 SA, proposer aux femmes de réaliser I'lV@dnicile jusqu’ 9 SA semble possible et
pourrait améliorer la satisfaction des patienteane€liorer I'accés a I'lVG. Une étude sur la
faisabilité de faire cette méthode en ville entet ® SA pourrait renforcer cela.
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CONCLUSION

L'utilisation de Mifépristone 600mg per os suivied8h de prise de misoprostol 800ug par
voie jugal entre 7 et 9 SA semble donc étre unogrie alternatif de I''VG médicamenteuse
sécure et efficace équivalent a I'efficacité etdi@&rance du protocole standard utilisé avant 7
SA, et comparable avec les données de la littératur

Le taux de succes entre 7 et 9 SA est acceptaipé/atente aux IVG réalisées avant 7 SA.
La faisabilité de ce protocole non HAS est dondicaoée.

Le taux de grossesse évolutive ne differe pas ales retrouvés dans la littérature avec des
méthodes usant d'une dose de mifépristone de 20@mgiote plus de grossesse évolutive
entre 8 et 9 SA sans que cela soit significatifsdtait intéressant de réaliser une étude
comparative de ces 2 doses (200mg vs 600mg) paudges gestationnels compris entre 7 et
9 SA afin d’analyser si une différence en termdfitacité et de taux de grossesse évolutive
existe ou non lorsque la prise de mifépristonesasti par la prise de misoprostol par voie

jugale.

Le seul facteur associé a I'échec est I'antécédentésarienne. Des études existent et sont
contradictoires dans la littérature. Devant lel&aiombre de cas d’échec, cette analyse est de
faible puissance. Un recueil d’'un plus grand nontiézhec serait nécessaire pour évaluer
ces facteurs de risque.

Les complications ne different pas d’'une méthodlaiwdre et leur survenue est comparable a
celle retrouvée dans la littérature.

Les facteurs de risque de complication (échec etptioations nécessitant un traitement

médicamenteux) retrouvé dans notre étude sont lagestité, 'antécédent de césarienne et
une tendance pour l'antécédent d’'IVG. Ce résul@atdans le sens des données de la
littérature.

Ces facteurs d’échecs et de complications: anédtéde césarienne, multigestité et
antécédent d’'IVG est une information a donner aatteptes dans le choix de la méthode
d'IVG.

La tolérance de I'lVG entre 7 et 9 SA avec notreteerole est acceptable comparée a la
littérature et aux moins de IVG de moins de 7 SA.

Une réduction du nombre de perdues de vue estsaesfin d’'affiner les analyses de cette
étude, une étude prospective améliorerait cela.

Enfin, étendre la réalisation de I'I'VG a domicilsgu’a 9 SA permettrait d’améliorer I'accés
a I'lVG en gardant une méthode efficace et tolérahlne étude comparative du protocole
600 ou 200 mg de mifépristone suivi de 800 pg deoprostol menée a I'hopital et en ville
entre 7 et 9 SA pourrait confirmer cette hypothese.
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ANNEXES

Annexe 1 Bulletin statistique d’'IVG
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Annexe 2 : Protocoles selon la prostaglandinesati

Auteur, Traitements | Population|: Succés Grossesse Autres
annee, age (%) évolutive causes
gestationne (%) d’échec
(SA), (%)
taille (n)
WHO Mifépristone| <7 SA 93.8 %
1993°¢ 200 mg (388)
Gémeéprost
1mg VV
WHO™ Idem 7-9 SA 92,4 %
2001 (449)
Svendsen et 4. Mifépristone| <7 SA 95 %
2004 600 mg 7-9 SA 91 %
Géméprost (410)
1 mgVvVv
Mifépristone| <7 SA 97 %
200 7-9 SA 93 %
Misoprostol (423)
800ug
Bartley et a** Mifépristone| <7 SA 97,6 % 0,44 % 0,88 %
2001 200 mg (252)
Géméprost 7-8 SA 95,7 % 0,88 % 0,66 %
0,5mg (161)
8-9 SA 90 % 0,44 % 0,44 %
(40)
Mifépristone| <7 SA 99,6 % 0% 0,21 %
200 mg (233)
Misoprostol 7-8 SA 98,2 % 0% 0,65 %
800 ug (167)
8-9 SA 96,5 % 0,21 % 0,21 %
(57)
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Annexe 3 : Protocoles alternatifs

Auteur, Traitements Lieu Population|:  Succés Grossesse
année, age (%) évolutive
gestationnel (%)
(SA),
taille (n)
Schaff et al’. Mifépristone 200 mg Hopital et
2002 + misoprostol domicile
PO 400 ug <7SA 89 %
7-8 SA 81 %
8-9 SA 65 %
(220)
PO 800 ug <7SA 93 %
7-8 SA 89 %
8-9 SA 90 %
(279)
VV 800 ug <7SA 97 %
7-8 SA 97 %
8-9 SA 90 %
(538)
Hamoda et al’ | Mifépristone 200 mg <9 SA
2003 +
Misoprostol 600 ug SL (96) 98,9%
800 ug V\V (53) 96,2%
Middleton et al. | Mifépristone 200 mg <8 SA
2005 +
Misoprostol
800ug VV (219) 93 % 1,8%
800 ug B (223) 95 % 0,9 %
Winikoff et al*® | Mifépristone 200 mg <9 SA
2008 + Misoprostol
800 ug po 91,3%
800 ug B 96,2%
400 pug SL 98,7%
400 pg VV 86,9%
800 uG SL 93,9%
800 VWV 94,5%
Raghavan et Mifépristone 200 mg Hopital
al*® + Misoprostol domicile
2008 400 pug PO <7 SA 94,9% 1,40% (3)
(214)
7-9 SA 83,3% 11% (2)
(18)
400 pg SL <7 SA 98,6% 0,4% (1)
(208)
7-9 SA 100% 0%
(30)
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Fjerstad et al° | Mifépristone 200 mg Domicile
2009 + B:0,4%
Misoprostol domicile Pas de difféerence
B 800 pg <7 SA(859) 98,3% significative sur le
7-8 SA 95,7% taux de grossesse
(342) 92,9% évolutive selon le
8-9 SA(46) terme
PO 800 ug 97,1% PO :0,7%
<7 SA(248) 92,9%
7-8 SA(28)
Kallner et al>* | Mifépristone 200 mg Hopital <7 SA 98 % 0, 49 %
2010 + Misoprostol 800 ug Domicile (203)
\AY, 7-9 SA 96,9% 1,56 %
(192)
Ravaghan et Mifépristone Hopital
al>* 200 mg
2010 +
Misoprostol domicile
B 400 uG <7SA 96,6%
(233)
7-9 SA 100%
(38)
SL 400 pg <7SA 97,8%
(231)
7-9 SA 94,6%
(37)
Von Hertzen et | Mifépristone 200 mg + Domicile et
al.* Misoprostol hopital
2010
400ug VWV <9 SA 89,6% 2,4%
(738)
800ug VV <9 SA 94,5% 1,1%
(744)
400ug SL <9 SA 91,5% 1,9%
(741)
800ug SL <9 SA 93,9% 0,5%
(739)
Chong et af? Mifépristone 200 mg Domicile et | <7 SA(275) 98,2% 0,36%
2011 + misoprostol hopital 7-8 94,3% 2,6%
400 ug B SA(193) 95,4% 2,3%
8-9 SA(87)
800 ug B 95,9% 0,74%
<7 SA(270) 98,5% 0,5%
7-8 93% 2,3%
SA(204)
8-9 SA(86)
Goldstone et Mifépristone 200 mg Hopital <9 SA 96,11% 0,62 %
al>® + misoprostol 800 pg B domicile (13376)

2012
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Chai et af* Mifépristone 200mg Hopital
2013 + misoprostol hopital
800 pg SL <7SA |100% 12,2%
7-9 SA 94,7%
(45)
800 g B <7SA | 100% 0%
7-9 SA 91,3%
(45)

Annexe 4. protocole antalgique

1. LORS DE LA PRISE DE MISOPROSTOL (4cp en 1 prise) :

- Sinausées ou vomissements lors de I'hospitalisatitmonner 1 comprimé de
ZOPHREN® a 4 mg per os, avant de donner les 4 damprde Misoprostol
- Donner LAMALINE gélules (300mg paracétamol/10mguop) 2 gélules
Ne pas dépasser 10 gélules par jour, avec un aitere 4 heures entre 2 prises
- Donner 1 comprimé de ALPRAZOLAM 0,25 mg (XANAX®) per os

2. EN CAS DE DOULEUR :
- Donner:
- 2 comprimés de SPASFON®
- Le SPASFON® peut étre renouvelé sans dose maxsnhksoin
- Sidouleur persistante apres 15 minutes : IBUPRCEEGBD mg : 1 comprimé per 0s
d’ADVIL® 400 mg
- Sidouleur persistante apres 15 minutes CONTRAMAIGRNg, a renouveler 4 heures
apres si besoin
Si douleur persistante apres 30 minutes : perfusioimtra-veineux avec 1 gramme de
PERFALGAN® dans 100 cc de G5 sur 15 minutes
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Annexe 5 :Comparaison de la réussite sur les principalésaias d’intérét par groupe

Groupe 2
Réussite
Oui Non
N n (%) n (%) Test statistique p
Age de la mére 476 % 5,19 0,12*
Mineures 25 (5,56) 2 (7,69)
18-27 ans 273 (60,67) 11 (43,31)
28-37 ans 121 (26,89) 12 (46,15)
38 et plus 31 (6,89) 1(3,85)
Age gestationnel 476 2% 3,16 0,21
< 49 jours 31 (6,89) 2 (7,69)
Entre 49 et 55 jours 182 (40,44) 6 (23,08)
Entre 56 et 63 jours 237 (52,67) 18 (69,23)
Gestité 476 *¥=1,60 0,21
Primigeste 213 (47,33) 9 (34,62)
Multigeste 237 (52,67) 17 (65,38)
Parité 476 ¥=224 0,25*
Nullipare 290 (64,44) 13 (50,00)
Primipare 83 (18,44) 7 (26,92)
Multipare 77 (17,11) 6 (23,08)
Antécédents d'IVG 476 3% 0,07 0,96
Aucun 322 (71,56) 18 (69,23)
1 111 (24,67) 7 (26,92)
2et+ 17 (3,78) 1(3,85)
Antécédents de fausses couches 476 2= (X66 0,44*
Aucun 389 (86,44) 21 (80,77)
1 49 (10,89 4 (15,38)
2et+ 12 (2,67) 1(3,85)
Antécédents de césarienne 475 238,60 0,08*
Non 422 (93,78) 21 (84,00)
Oui 28 (6,22) 4 (16,00)
Consommation de tabac 465 20,37 0,83
Non 220 (50,11) 13 (50,00)
De 1 a 5 cigarettes par jour 68 (15,49) 3 (11,54)
+ de 5 cigarettes par jour 151 (34,40) 10 (38,46)

* Pour cette variable le test du Chi2 a été congpbélr un test exact de Fisher du fait de modalitésentant de

faibles effectifs
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Groupe 1

Réussite
Oui Non
N n (%) n (%) Test statistique p
Age de la mére 68 % 0,37 1,00*
Mineures 2 (3,08) 0 (0,00)
18-27 ans 40 (61,54) 2 (66,67)
28-37 ans 18 (27,69) 1(33,33)
38 et plus 5 (7,69) 0 (0,00)
Age gestationnel 68 % 0,36 1,00*
< 49 jours 58 (89,23) 3 (100,00)
Entre 49 et 55 jours 7 (10,77) 0 (0,00)
Gestité 68 X2=0,35 1,00*
Primigeste 32 (49,23) 2 (66,67)
Multigeste 33 (50,77) 1(33,33)
Parité 68 X=1,21 0,65*
Nullipare 46 (70,77) 2 (66,67)
Primipare 10 (15,38) 0 (0,00)
Multipare 9 (13,85) 1(33,33)
Antécédents d'IVG 68 310,61 0,10
Aucun 48 (73,85) 2 (66,67)
1 16 (24,62) 0 (0,00)
2et+ 1(1,54) 1(33,33)
Antécédents de fausses couches 68 2= %30 1,00*
Aucun 59 (90,77) 3 (100,00)
1 3(4,62) 0 (0,00)
2et+ 3(4,62) 0 (0,00)
Antécédents de césarienne 68 2=X,41 0,32*
Non 58 (89,23) 2 (66,67)
Oui 7 (10,77) 1(33,33)
Consommation de tabac 65 21,07 0,78*
Non 33 (53,23) 2 (51,72)
De 1 a 5 cigarettes par jour 13 (20,97) 1(33,33)
+ de 5 cigarettes par jour 16 (25,81) 0 (0,00)

* Pour cette variable le test du Chi2 a été congppr un test exact de Fisher du fait de modalités

présentant de faibles effectifs
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IVG MEDICAMENTEUSE ENTRE 7 ET 9 SA:
EFFICACITE ET TOLERANCE SUR UNE ETUDE RETROSPECTIWHENEE AU CHU DE
BORDEAUX

Introduction : Peu de centres en France réalisent des IVG egit® BA en raison de
la tolérance. Depuis Décembre 2010, la HAS a émgs decommandations
comprenant 'administration de 200 mg de mifépristguivi 36 a 48h plus tard de la
prise de gémeéprost en intra vaginal. Malgré I'exise de protocoles alternatifs avec
des résultats comparables, ces recommandationspderfait I'objet de réévaluation.
Cette étude s’inscrit dans le cadre de I'évaluatiam protocole hors AMM de I''VG
par méthode médicamenteuse.

L'objectif est d’analyser I'efficacité et la toléree des IVG médicamenteuses jusqu’a
9 SA et de confirmer ou non la faisabilité deegttise en charge.

Méthode : Il s’agit d'une étude rétrospective réalisée edaavier 2010 et Octobre
2014 eétudiant les dossiers médicaux des femmed adalisé une IVG par méthode
médicamenteuse jusqu’a 9 SA, sans critére d’exanusi

Le protocole comprend I'administration de 600 mgnaié&pristone suivie 48H plus
tard de 400 pg de misoprostol par voie jugale plesrtermes de moins de 7
SA (groupe 1); et 800ug de misoprostol par voi@l@gour les termes compris entre
7 et 9 SA (groupe 2).

Résultats : Le taux de réussite est comparable : 95,5% pogrdepe 1 et 94,5%
pour le groupe 2. Le seul facteur associé a l'éaedouve est I'antécédent de
césarienne. La survenue d’'une complication néeaggiin traitement médical est de
10,8% pour le groupe 1 et 8,9% pour le groupe 2s shfféerence significative. Les
facteurs associés a la survenue d’'une complicaton I'antécédent de césarienne, la
multigestité et une tendance pour lI'antécédent @I\Les effets secondaires sont
comparables dans les 2 groupes avec des douleurs recours aux antalgiques de
pallier 2 et AINS un peu plus fréguent pour le gre@ sans que cela soit significatif.

Conclusion : L'IVG médicamenteuse avec du misoprostol par voigaje est une
méthode aussi efficace et avec une tolérance tdait @cceptable entre 7 et 9 SA
comparé a des termes gestationnels de moins de L&survenue d’'une grossesse
évolutive ne semble pas influencer par la dose ifiépnistone comparé aux résultats
de la littérature. En plus des facteurs d’écheteatomplications déja relevés dans de
nombreuses études (multigestité et antécédent g;IV&htécédent de césarienne peu
étudié dans la littérature semble étre a prendreoempte également dans le choix
d’'une IVG par méthode médicamenteuse.

Au vu de l'efficacité et de la bonne tolérance ddecméthode, une étude comparative
du protocole 600 ou 200 mg de mifépristone suivBde g de misoprostol menée a
I'hdpital et en ville entre 7 et 9 SA pourrait confer la faisabilité du protocole en
ville et ainsi améliorer I'accés a I'lVG.

Discipline : Médecine générale

Mots-clés : interruption volontaire de grossesse médicamenteusé& jugale,
misoprostol, tolérance, efficacité, 7-9 semainesrgnorrhée
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