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ABREVIATIONS

ACOG: American College of Obstetricians and Gynecologists
ATCD : antécédent

CE : césarienne élective
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MAP : menace d’accouchement prématuré

MFIU : mort feetale in utero
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RPM : rupture prématurée des membranes

SA : semaines d’aménorrhée

TVB : tentative de voie basse

VMI : version par manceuvres internes
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1. INTRODUCTION

Depuis plusieurs années, nous assistons a une augmentation progressive de I’incidence des
grossesses gémellaires, ceci s’expliquant principalement par deux facteurs : un age maternel plus
avancé lors de la conception et le recours aux techniques de procréation médicalement assistée.
Ces grossesses, qui représentent 1.8% de I’ensemble des accouchements en France, sont
principalement a trés haut risque de prématurité. En effet, pour les grossesses gémellaires, la
prématurité avant 37 semaines d’aménorrhée (SA) s’¢leéve a 47.5% contre 6% pour les grossesses
uniques. Elle peut, de plus, étre parfois tres sévere ; 9.9% des jumeaux naissent avant 32 SA contre
0,9% des grossesses uniques (1). Les taux de survie des enfants prématurés issus de grossesses
uniques et de grossesses gémellaires ont été analysés dans une étude nationale prospective menée
en 1997 (EPIPAGE-1) puis dans une nouvelle cohorte en 2011 (EPIPAGE-2). Cette dernicre a
souligné 1I’amélioration au cours des dernieres années de la survie a deux ans d’age corrigé (51.7%
de 22 SA 226 SA, 93.1% de 27 SA a 31 SA et 98.6% de 32 SA a 34 SA) et I’amélioration de la
survie sans déficit moteur ou sensoriel séveére notamment pour les enfants nés entre 25 et 26 SA

(62.3%). (2-3)

La voie d’accouchement optimale des grossesses gémellaires reste controversée. De
nombreuses cohortes rétrospectives ont montré une association entre 1’accouchement par voie
basse et ’augmentation de la morbi-mortalité néonatale notamment pour le deuxiéme jumeau (4-
5-6-7-8-9). Mais ces ¢études comportaient des limites méthodologiques notamment des biais de
sélection et un manque de puissance. Malgré ces limites, le résultat de ces études a conduit a une
augmentation du taux de césarienne jusqu’en 2013 ou I’essai randomisé « Twin Birth Study » a
relancé la possibilité de tentative de voie basse pour les naissances entre 32 SA et 38 SA en mettant
en évidence que les naissances programmeées par voie haute ne diminuaient pas la morbi-mortalité
néonatale par rapport aux tentatives de voie basse. (10) De plus, 1’étude francaise prospective
JUMODA qui lui a succédé, a décrit une diminution de la morbi-mortalité néonatale lors des
accouchements par voie basse > 32 SA et méme une tendance a I’augmentation des complications
néonatales pour les naissances par césarienne avant 37 SA (11). Concernant la trés grande
prématurité (naissance avant 28 SA), une méta analyse publiée en 2017 n’a pas montré de
différence sur la mortalit¢ néonatale ni sur les potentielles 1ésions cérébrales selon le mode
d’accouchement. (12) D’autre part, la présentation du deuxiéme jumeau lors d’un accouchement

par voie basse ne semble pas avoir d’influence sur le bien-étre feetal d’aprés une étude publiée en
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2018 a partir des données de JUMODA (13). Récemment, la cohorte de I’étude EPIPAGE-2 a
¢galement été réinvestie dans une nouvelle étude qui n’a pas démontré de différence significative
sur le devenir néonatal a la sortie de la maternité, ni sur le neurodéveloppement a deux ans d’age
corrigé des deux jumeaux selon leur voie d’accouchement (14). Cependant, bien que les données
de cette ¢tude soient issues de la cohorte prospective EPIPAGE-2, un certain nombre d’items
obstétricaux et pédiatriques utiles concernant les grossesses gémellaires n’étaient pas renseignés

dans EPIPAGE-2, ceci pouvant conduire a des biais de sélection et a des erreurs de classification.

Actuellement, le Collége National des Gynécologues et Obstétriciens Francais (CNGOF)
ne recommande pas, en cas de grossesse gémellaire, une voie d’accouchement plutdt qu’une autre,
et ce quel que soit 1’age gestationnel au moment de I’accouchement. Cependant, le CNGOF
spécifie que I’accouchement doit étre réalisé par un obstétricien ayant une pratique de
I’accouchement gémellaire par voie basse avec une prise en charge active du deuxiéme jumeau
afin de raccourcir le délai entre la naissance des deux jumeaux. En effet, ce délai est associé a une
dégradation progressive des paramétres acido-basiques, a 1’augmentation du nombre de

césariennes sur le deuxiéme jumeau et a la morbidité néonatale du deuxiéme jumeau. (15)

Dans ce contexte de prématurité et de grossesse gémellaire, il parait difficile désormais de
pouvoir réaliser une étude randomisée pour répondre a la question de la voie d’accouchement
optimale. Ainsi, pour essayer de répondre a cette problématique, nous avons effectué une étude
rétrospective de cohorte en maternité de type III au CHU de Montpellier afin d’évaluer nos
pratiques et de comparer le devenir néonatal & court et moyen terme des jumeaux nés
prématurément selon leur voie prévue d’accouchement : tentative de voie basse versus césarienne

¢élective.
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2. MATERIEL ET METHODES

Nous avons réalisé¢ une étude rétrospective de janvier 2010 a juillet 2019 en incluant les
jumeaux nés prématurément en maternité de type III au CHU de Montpellier entre 24 SA et 32 SA
+ 6 jours. Deux groupes ont été définis : le groupe « Tentative de voie basse (TVB) » comportant
les feetus nés effectivement par voie basse et ceux nés par césariennes réalisées en urgence pendant
le travail ; et le groupe « Césarienne élective (CE)», c’est-a-dire les césariennes réalisées
d’emblée dés la mise en travail spontanée d’une grossesse gémellaire. Les indications de naissance
par césarienne en urgence lors du travail étaient principalement : anomalies du rythme cardiaque
feetal, stagnation de la dilatation, absence d’engagement a dilatation compléte et pour sauvetage

du deuxi¢me jumeau.

Les meres devaient s’étre mises en travail spontanément ou suite a une rupture prématurée
des membranes avec le premier jumeau en présentation céphalique. Les autres indications de
naissance responsables de prématurité induite n’ont pas été retenues ; les critéres d’exclusion
étaient multiples afin de limiter les biais de sélection.

Le comité d’éthique du CHU de Montpellier a approuvé cette étude en février 2020 sous le numéro

d’IRB 202000344.

Le critére de jugement principal était le devenir néonatal a la sortie de la maternité selon la
voie d’accouchement. Pour cela, nous avons analysé la survie et la survie sans comorbidité sévere.
La survie était déterminée par le nombre de feetus vivants a la sortie de la maternité comparé aux
feetus vivants lors de la mise en travail spontanée. La survie sans comorbidité sévere était définie
par le nombre de feetus indemnes des pathologies suivantes : hémorragie intraventriculaire stade
3-4 classée selon Papile et al (16), leucomalacie périventriculaire stade 3-4 classée selon De
Vries et al (17), dysplasie bronchopulmonaire sévere (classification de Jobe et Bancalari (18)),
entérocolite ulcéro-nécrosante stade 2-3 (classification de Bell (19)) ou rétinopathie des
prématurés (20). La dysplasie bronchopulmonaire était sévére si I’enfant avait nécessité une
ventilation durant toute son hospitalisation jusqu’a 36 SA d’age corrigé. Les nouveaux-nés dont
le fond d’ceil paraissait anormal, étaient considérés atteints de la rétinopathie des prématurés.
D’autres paramétres témoignant d’une mauvaise adaptation néonatale ont été analysés tels que le
score d’APGAR inférieur a 7 a 5 minutes de vie et le pH artériel inférieur a 7,00 a la naissance.

Concernant les nouveaux-nés, nous avons ¢galement répertorié les transfusions en produits
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sanguins (culots globulaires, plaquettes, plasma frais congelé) au cours de 1’hospitalisation, la

durée de ventilation (invasive et non invasive) et la durée totale de séjour.

Le critére de jugement secondaire était le neurodéveloppement a deux ans d’age corrigé. Il
n’a pu €tre analysé que pour les enfants inclus dans le suivi du réseau de périnatalité d’Occitanie
c’est-a-dire les enfants nés de 2011 a 2017. La paralysie cérébrale, 1’audition et la vision ont été
évaluées a partir des données du réseau.
En raison d’un échantillon insuffisant dans notre étude, le questionnaire ASQ (Ages and Stages
Questionnaires) rempli par les parents afin d’évaluer le neurodéveloppement de leur enfant a partir
de cinq domaines (motricité fine, motricité¢ globale, résolution de problémes, communication,

activités individuelles et sociales) n’a pas pu étre utilisé (2).

Pour chaque dossier retenu, les caractéristiques maternelles recueillies étaient: age
maternel, gestité et parité avant la grossesse actuelle, indice de masse corporelle en début de
grossesse, grossesse spontanée ou issue de procréation médicalement assistée. Les antécédents
obstétricaux pertinents tels que les fausses couches précoces ou tardives, les accouchements
prématurés, les utérus cicatriciels, la présence d’une contre-indication a un accouchement par voie
basse (antécédent de déchirure périnéale du 4°™° degré, décollement de rétine majeur, utérus
bicicatriciel, anomalies d’insertion placentaire, discordance de poids de plus de 25%, pathologie

cérébrale maternelle) ont également été analysés.

Concernant les ¢éléments obstétricaux, nous avons recueilli la chorionicité, 1’age
gestationnel a la naissance, la réalisation ou non d’une tocolyse et/ou de la neuroprotection feetale
par sulfate de magnésium en salle de naissance et/ou d’une corticothérapie anténatale (compléte,
incomplete ou périmée, c’est-a-dire lorsque la naissance avait eu lieu a plus de deux semaines de
la cure qui se composait de deux injections de corticoides réalisées a 24h d’intervalle). Les causes
d’accouchement prématuré, la suspicion de chorioamniotite ainsi que les pathologies associées au

cours de la grossesse ont également été recherchées.

Concernant 1’accouchement, les indications de naissance, la présentation du deuxiéme
jumeau, la présence d’un liquide méconial et/ou d’anomalies du rythme cardiaque fcetal, la
réalisation d’une naissance instrumentale ou de manceuvres sur les feetus ainsi que le délai de

naissance entre les deux jumeaux ont également été collectés.
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Toutes les données ont été recueillies a partir des dossiers médicaux informatisés

d’obstétrique et de pédiatrie du CHU de Montpellier.

D’un point de vue statistique, une description globale de 1’échantillon a été réalisée en
donnant les fréquences et les pourcentages des différentes catégories pour les variables
qualitatives. Les distributions des variables quantitatives n’étant pas toujours gaussiennes, la
description de ces variables a été faite a I’aide de la moyenne et de la déviation standard mais aussi
de la médiane et des valeurs minimales et maximales. La comparaison entre les groupes a été
réalisée pour les variables qualitatives a 1'aide d'un test du chi-deux et lorsque les conditions de
validité du chi-deux n'étaient pas respectées, celui-ci a été remplacé par le test exact de Fisher.
Pour les variables quantitatives, la comparaison a été faite a I’aide des tests de comparaison de
moyennes Student ou Wilcoxon en fonction de la distribution. L’association entre le mode
d’accouchement et le devenir néonatal a aussi été décrit par le risque relatif et ses intervalles de
confiance a 95%.

Afin de bien individualiser ’effet du terme d’accouchement sur le devenir néonatal, nous avons
¢galement effectué¢ une analyse en sous-groupes selon les ages gestationnels (24-27 SA ; 28-30
SA ; 31-32 SA).

Pour étudier D’association entre la voie d’accouchement d’une part et les principales
caractéristiques maternelles et obstétricales d’autre part nous avons utilis¢ un score de propension
pour limiter les biais de confusion. Le score de propension évalue la probabilité d’accoucher par
voie basse ou par voie haute en fonction des covariables observées. La probabilité a été estimée
en utilisant un modéle de régression logistique avec le mode d’accouchement comme variable
dépendante des données suivantes : année de prise en charge, utérus cicatriciel, procréation
médicalement assistée, contre-indication a la voie basse, 4ge maternel, parité, cure compléte de
corticothérapie anténatale, tocolyse, cause de l’accouchement prématuré (mise en travail
spontanée & membranes intactes ou apres rupture prématurée des membranes), suspicion clinique
de chorioamniotite, chorionicité, age gestationnel, retard de croissance intra utérin, présentation
du deuxiéme jumeau. Les patientes ont ensuite été stratifiées selon les quartiles du score de
propension. A l'issue de cette stratification, les variables ont été comparées pour s'assurer de la
qualité du modele. Une analyse stratifi¢e a été utilisée avec l'estimation d'un risque relatif ajusté
selon la méthode de Mantel-Haenszel.

Le seuil de significativité a été fixé a 5% pour tous les tests utilisés. L’analyse statistique a été

effectuée avec le logiciel SAS University Edition.

25



3. RESULTATS

3.1 Population d’étude

Parmi les 276 patientes enceintes de grossesses gémellaires, ayant accouché entre 24 SA
et 32 SA + 6 jours et prises en charge au CHU de Montpellier de janvier 2010 a juillet 2019, 102
grossesses (soit 204 feetus) ont été incluses dans cette étude. Les principaux critéres de non
inclusion étaient les prématurités induites et les premiers jumeaux ne se présentant pas par le pole
céphalique. Les groupes « Tentative de voie basse » et « Césarienne élective » se composaient

respectivement de 62 et 40 grossesses. (Fig. 1.)

Afin d’évaluer le neurodéveloppement a deux ans d’age corrigé a I’aide du suivi des enfants
par le réseau de périnatalité d’Occitanie, la période de recueil a été réduite aux enfants nés de
janvier 2011 a décembre 2017. Durant cette période, les données de 1I’examen clinique a deux ans
d’age corrigé de 82 enfants (48 dans le groupe tentative de voie basse et 34 dans le groupe

césarienne élective) ont pu étre transmises au réseau et ainsi intégrées dans cette étude. (Fig. 2.)
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- Non retrouvés : 24
- Examen a deux ans d’age corrigé
non fait/Perdus de vue : 34

Groupe Tentative de voie basse : 48
Examen a 2 ans d’age corrigé
n = 82 enfants Groupe Césarienne élective : 34

Fig. 2. Flow chart 2 : Neurodéveloppement a deux ans d’age corrigé



3.2 Caractéristiques maternelles et obstétricales de la population étudiée

Les caractéristiques maternelles et obstétricales de cette population sont présentées dans le
tableau 1. Parmi les 102 patientes incluses dans cette étude, 1’age maternel moyen était 30 ans +-
5, 'IMC moyen était 24 +- 5, 52% étaient nulligestes, 68% étaient nullipares et 38% des patientes
avaient eu recours a la procréation médicalement assistée. Parmi ces 102 grossesses gémellaires,
81% ¢étaient bichoriales et 19% étaient monochoriales. Par ailleurs, 23% des patientes ont accouché

entre 24 et 27 SA, 33% entre 28 et 30 SA et enfin 44% apres 30 SA.

Les taux de grossesses issues de la procréation médicalement assistée, les contre-
indications a la voie basse et les utérus cicatriciels étaient plus nombreux dans le groupe césarienne
¢lective. Le délai de naissance entre les deux jumeaux était également plus court dans le groupe

césarienne.

Dans le groupe tentative de voie basse, le terme moyen d’accouchement avait tendance a
étre plus élevé (30.1 SA +- 2 versus 29.6 SA +- 2 ; p=0.069). La neuroprotection feetale par sulfate

de magnésium semblait également étre plus fréquente mais était liée a un effet période.

Parmi les 62 tentatives de voie basse, 13% ont eu une césarienne en urgence pour les deux

jumeaux et 1.6% pour le sauvetage du deuxiéme jumeau.

Au fil des années, nos pratiques ont évolué¢. En effet, la figure 3 décrit une majorité de
naissances par césariennes en 2010 et 2011 puis une phase en plateau et enfin une franche inversion
avec une majorité des naissances par tentatives de voie basse a partir de 2016. Quant aux termes
d’accouchement, la figure 4 décrit une supériorité de la césarienne pour les feetus nés entre 24 SA-

27 SA, et une majorité de tentatives de voie basse pour les 28-30 SA et les 31-32 SA.
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Tableau 1. Caractéristiques maternelles et obstétricales de la population étudiée

CARACTERISTIQUES

MATERNELLES
age (années)
gestité
parité
indice de masse corporelle
procréation médicalement assistée
contre-indication voie basse

ANTECEDENTS OBSTETRICAUX
accouchement prématuré
fausse couche tardive
fausse couche spontanée
utérus cicatriciel
GROSSESSE ACTUELLE

bichoriale biamniotique
monochoriale biamniotique
cerclage
Corticothérapie anténatale :

non faite

incompléte

complete

périmée
tocolyse
sulfate de magnésium
RCIU
pré éclampsie
DGR
suspicion chorioamniotite
ATCD de MAP pour cette grossesse
causes d’accouchement prématuré :

RPM

RPM > 12H

RPM durée en jours

MAP a membranes intactes

ACCOUCHEMENT

terme moyen d’accouchement (SA)
terme d’accouchement (médiane) en SA

24-25 SA

26-27 SA

28-29 SA

30-32 SA
voie basse pour les deux jumeaux
césarienne pour les deux jumeaux
césarienne pour J2
présentation J2 :

céphalique

siége

transverse
ARCEF J1 et J2
délai J1 J2 en minutes
liquide méconial
voie basse instrumentale
VMI- grande extraction du siég

CE (N=40 grossesses)

31 (23-37)

0 (0-5)

0 (0-4)

22 (17-30)
21/40 (53%)
4/40 (10%)

3/40 (7.5%)
1/40 (2.5%)
8/40 (20%)

3/40 (7.5%)

31/40 (78%)
9/40 (23%)
5/40 (13%)

1/40 (2.5%)
17/40 (43%)
21/40 (53%)
1/40 (2.5%)
38/40 (95%)
8/40 (20%)
2/40 (5%)
1/40 (2.5%)
1/40 (2.5%)
8/40 (20%)
24/40 (60%)

26/40 (65%)
16/40 (40%)
7.5 (1-77)

14/40 (35%)

29.6 +-2
29.9 (25-32)
2/40 (5%)
10/40 (25%)
8/40 (20%)
20/40 (50%)
0

100%

0

23/40 (58%)
13/40 (33%)
4/40 (10%)
1/40 (2.5%)
1(1-4)

0

0

14/40 (35%)

TVB (N=62 grossesses)

30 (16-42)
0 (0-6)

0 (0-6)

23 (18-39)
18/62 (29%)
0

3/62 (4.8%)
1/62 (1.6%)
8/62 (13%)
0

51/62 (82%)
11/62 (18%)
4/62 (6.5%)

0
31/62 (50%)
23/62 (37%)
8/62 (13%)
61/62 (98%)
25/62 (40%)
0

2/62 (3.2%)
3/62 (4.8%)
7/62 (11%)
38/62 (61%)

33/62 (53%)
25/62 (40%)
3 (1-30)

29/62 (47%)

30.1 +-2

30.6 (24-32)
5/62 (8%)
6/62 (9.7%)
15/62 (24%)
36/62 (58%)
53/62 (85,4%)
8/62 (13%)
1/62 (1.6%)

37/62 (60%)
21/62 (34%)
4/62 (6.5%)
4/62 (6.5%)
4 (1-26)

2/62 (3.2%)
4/62 (6.5%)
16/62 (26%)

0.57
0.43
0.09
0.46
0.02
0.02

0.68

0.41
0.057

0.61
0.61
0.31

0.078

0.56
0.05
0.15

0.26

0.30

0.17
0.30

0.069

0.23

<0.001

0.86

0.65
<0.001
0.52
0.15
0.38

CE = césarienne élective ; TVB = tentative de voie basse. Les données sont n/N en % ou en médiane (min-max).
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Fig. 3. Mode d’accouchement des feetus en fonction des années
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Fig. 4. Mode d’accouchement des feetus en fonction des ages gestationnels
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3.3 Critére de jugement principal

3.3.1 Analyses statistiques sans score de propension

Concernant la morbidité néonatale, les premiers jumeaux recevaient plus de transfusions
en produits sanguins dans le groupe césarienne élective (23% vs 8% ; p=0.04) et avaient tendance
a étre hospitalisés plus longtemps que dans le groupe tentative de voie basse (55 jours (1-100) vs
43 jours (2-113) ; p=0.07). En revanche, en dépit de tendances, il n’y avait pas de différence
statistiquement significative entre les deux groupes sur la survie (90% vs 97% ; p=0.20) ni sur la

survie sans comorbidité sévere a la sortie de la maternité (78% vs 85% ; p=0.53). (Tableau 2)

Tableau 2. Devenir néonatal du jumeau 1

Devenir néonatal CE (N=40 feetus) TVB (N=62 fcetus) p
A la naissance
sexe masculin 23/40 (58%) 24/62 (39%) 0.07
poids de naissance (g) 1345 (680-2300) 1415 (560-2160) 0.326
RCIU 0 2/62 (3.2%) 0.52
APGAR a 5 min<7 3/40 (7.5%) 4/62 (6.5%) 1
pH artériel <7 0 0
Pendant I’hospitalisation
transfusion en produits sanguins 9/39 (23%) 5/62 (8.1%) 0.04
ventilation invasive en jours 0.6 (0-11) 0.8 (0-23) 1
ventilation non invasive en jours 20 (0-78) 14 (0-75) 0.18
ventilation totale en jours 38.7 (0-78) 43 (4-79) 0.97
durée totale de séjour en jours 55 (1-100) 43 (2-113) 0.07
nombre de déces 4/40 (10%) 2/62 (3.2%) 0.20
age du déces en jours 2 (1-26) 12 (2-23) 0.84
Survie a la sortie de la maternité 36/40 (90%) 60/62 (97%) 0.20 |
Comorbidités séveres
hémorragie intraventriculaire stade 3-4 1/40 (2.5%) 2/62 (3.2%) 1
leucomalacie périventriculaire stade 3-4 0 0
dysplasie bronchopulmonaire sévere 3/40 (7.5%) 3/62 (4.8%) 0.68
entérocolite ulcéro-nécrosante stade 2-3 2/40 (5%) 2/62 (3.2%) 0.64
rétinonathie 0 3/62 (4.8%) 0.28
Survie a la sortie de la maternité sans
comorbidité sévére 31/40 (78%) 53/62 (85%) 0.43
24-27 SA 6/12 (50%) 3/11 (27%) 0.40
28-30 SA 9/12 (75%) 21/22 (95.4%) 0.12
31-32 SA 16/16 (100%) 29/29 (100%)

CE = césarienne ¢lective ; TVB = tentative de voie basse. Les données sont n/N en % ou en médiane (min-max).
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Les deuxiémes jumeaux avaient une durée d’hospitalisation plus longue dans le groupe
césarienne élective (55 jours (5-116) vs 41 jours (4-113) ; p=0.005) et une tendance a avoir un
poids de naissance plus faible (1255g (640-1880) vs 1425g (530-2250) ; p=0.054). La survie était
identique dans les deux groupes (90% vs 94% ; p=0.71). En revanche, dans le groupe césarienne
¢lective comparé au groupe tentative de voie basse, il y avait respectivement plus de dysplasie
bronchopulmonaire sévere (13% vs 0% ; p=0.008) et plus d’entérocolite ulcéro-nécrosante (18%
vs 3.2% ; p=0.026). De ce fait, la survie sans comorbidité sévere était significativement plus faible
dans le groupe césarienne ¢€lective (65% vs 85% ; p=0.027). L analyse en sous-groupes par ages
gestationnels de cette survie sans comorbidité séveére a également révélé une différence

significative pour les 28-30 SA (50% vs 90.9% ; p=0.01). (Tableau 3)

Tableau 3. Devenir néonatal du jumeau 2

Devenir néonatal CE (N=40 feetus) TVB (N=62 feetus) P

A la naissance
sexe masculin 25/40 (63%) 31/62 (50%) 0.23
poids de naissance (g) 1255 (640-1880) 1425 (530-2250) 0.054
RCIU 2/40 (5%) 0 0.15
APGAR a 5 min<7 6/40 (15%) 8/62 (13%) 0.78
pH artériel <7 0 1/60 (1.7%) 1
Pendant I’hospitalisation
transfusion en produits sanguins 10/39 (26%) 9/62 (15%) 0.20
ventilation invasive en jours 1.25 (0-54) 0.71 (0-42) 0.22
ventilation non invasive en jours 14 (0-75) 9 (0-66) 0.24
ventilation totale en jours 45 (4.8-75) 34 (0.4-79) 0.32
durée totale de séjour en jours 55 (5-116) 41 (4-113) 0.005
nombre de déces 4/40 (10%) 4/62 (6.5%) 0.71
age du déces en jours 26 (5-27) 11.5 (5-18) 0.32
Survie 2 Ia sortie de la maternité 36/40 (90%) 58/62 (94%) 0.71_|
Comorbidités séveres
hémorragie intraventriculaire stade 3-4 3/40 (7.5%) 3/62 (4.8%) 0.68
leucomalacie périventriculaire stade 3-4 0 0
dysplasie bronchopulmonaire sévere 5/40 (13%) 0 0.008
entérocolite ulcéro-nécrosante stade 2-3 7/40 (18%) 2/62 (3.2%) 0.026
rétinopathie 0 3/62 (4.8%) 0.28
Survie a la sortie de la maternité sans
comorbidité sévere 26/40 (65%) 53/62 (85%) 0.027
24-27 SA 5/12 (41.7%) 5/11 (45.5%) 1
28-30 SA 6/12 (50%) 20/22 (90.9%) 0.01 |
31-32 SA 15/16 (93.8%) 28/29 (96.6%) 1

CE = césarienne élective ; TVB = tentative de voie basse.

Les données sont n/N en % ou en médiane (min-max).
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Les jumeaux ont également été comparés 1I’un a ’autre et I’analyse n’a pas décrit de
différence significative sur la survie (94% pour le jumeau 1 versus 92% pour le jumeau 2 ; p=0.78)
ni sur la survie sans comorbidité séveére (82% pour le jumeau 1 versus 77% pour le jumeau 2 ;

p=0.48), en dépit d’une tendance vers un meilleur état néonatal de J1 par rapport a J2. (Tableau 4)

Tableau 4. Comparaison des deux jumeaux

Devenir néonatal Jumeau 1 Jumeau 2 p
(N=102 feetus) (N=102 feetus)

A la naissance
sexe masculin 47/102 (46%) 56/102 (55%) 0.26
poids de naissance (g) 1405 (560-2300) 1365 (530-2250) 0.91
RCIU 2/102 (2%) 2/102 (2%) 1
APGAR a 5 min <7 7/102 (6.9%) 14/102 (14%) 0.17
pH artériel <7 0 1/96 (1%) 0.50
Pendant I’hospitalisation

transfusion en produits sanguins 14/101 (14%) 19/101 (19%) 0.45
ventilation invasive en jours 0.7 (0-23) 0.9 (0-54) 0.57
ventilation non invasive en jours 18 (0-78) 11 (0-75) 0.3
ventilation totale en jours 42 (0-79) 39 (0-79) 0.8
durée totale de séjour en jours 50 (1-113) 48 (4-116) 0.9
nombre de déces 6/102 (5.9%) 8/102 (7.8%) 0.78
age du déces en iours 2 (1-26) 16 (5-27) 0.27

Survie a la sortie de la maternité 96/102 (94%) 94/102 (92%) 0.78

Comorbidités sévéres
hémorragie intraventriculaire stade 3-4 3/102 (2.9%) 6/102 (5.9%) 0.5
leucomalacie périventriculaire stade 3-4 0 0
dysplasie bronchopulmonaire sévere 6/102 (5.9%) 5/102 (4.9%) 1
entérocolite ulcéro-nécrosante stade 2-3 4/102 (3.9%) 9/102 (8.8%) 0.25
rétinopathie 3/102 (2.9%) 3/102 (2.9%) 1

Survie a la sortie de la maternité sans
comorbidité sévére 84/102 (82%) 79/102 (77 %) 0.48

2427 SA 9/23 (39.1%) 10/23 (43.5%) 1
28-30 SA 30/34 (88.2%)  26/34(76.5%)  0.34
31-32 SA 45/45 (100%) 43/45 (95.6%)  0.49

Les données sont n/N en % ou en médiane (min-max).
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Dans le tableau 5 sont représentés les résultats de 1’analyse univariée précédente sous la
forme de risque relatif (RR) avec leurs intervalles de confiance a 95% en prenant comme référence
dans chaque groupe la tentative de voie basse (RR=1). Aucune différence significative n’a donc
¢été retrouvée sur la survie a la sortie de la maternité selon la voie d’accouchement pour les deux
jumeaux. En revanche, pour le deuxiéme jumeau, la survie sans comorbidité sévere était
significativement plus faible lors des naissances par césariennes par rapport aux tentatives de voie
basse (RR 0.76 (0.59-0.98)). L analyse en sous-groupes par ages gestationnels a également décrit
cette différence pour les 28-30 SA (RR 0.55 (0.31-0.98)).

Tableau 5. Analyse univariée entre le mode d’accouchement prévu et le devenir néonatal
du premier et du deuxiéme jumeau

RR non ajusté RR non ajusté RR non ajust¢ RR non ajusté

(IC 95%) (IC 95%) (IC 95%) (IC 95%)

24-27 SA 28-30 SA 31-32 SA

Survie a la sortie de la

maternité

Jumeau 1

Césarienne élective 0.93 (0.83-1.04) 0.92 (0.60-1.41) 0.92 (0.77-1.09) -
Tentative de voie basse 1 1 1 1
Jumeau 2

Césarienne élective 0.96 (0.85-1.09) 1.15(0.74-1.78) 0.92 (0.77-1.09) 0.97 (0.84-1.12)
Tentative de voie basse 1 1 1 1

90 foetus

46 foetus 68 foetus

Survie a la sortie de la

maternité sans comorbidité

sévere

Jumeau 1

Césarienne élective 0.91 (0.75-1.10)  1.83 (0.60-5.61) 0.79 (0.56-1.10) -
Tentative de voie basse 1 1 1 1
Jumeau 2

Césarienne élective 0.76 (0.59-0.98) 0.92 (0.36-2.33) 0.55 (0.31-0.98) 0.97 (0.84-1.12)
Tentative de voie basse 1 1 1 1
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3.3.2 Analyses statistiques avec score de propension

L’analyse multivariée aprés ajustement sur le score de propension est représentée sur le tableau
6. Apres ajustement, la survie sans comorbidité séveére pour le deuxiéme jumeau a la sortie de la
maternité lors d’une naissance par césarienne était réduite de 27% par rapport a une tentative de

voie basse (RRa 0.73 (0.56-0.95)).

Tableau 6. Analyse multivariée aprés ajustement sur le score de propension entre le mode
d’accouchement prévu et le devenir néonatal du premier et du deuxieme jumeau

RR univarié RRa multivarié (ajusté sur

(non ajusté) le score de propension)
IC 95%) IC 95%)

Survie a la sortie de la

maternité

Jumeau 1

Césarienne ¢€lective 0.93 (0.83-1.04) 0.93 (0.81-1.07)
Tentative de voie basse 1 1
Jumeau 2

Césarienne ¢€lective 0.96 (0.85-1.09) 0.97 (0.86-1.09)
Tentative de voie basse 1 1

204 feetus

Survie a la sortie de la
maternité sans
comorbidité sévere

Jumeau 1

Césarienne ¢€lective 0.91 (0.75-1.10) 0.85 (0.66-1.09)
Tentative de voie basse 1 1
Jumeau 2

Césarienne ¢lective 0.76 (0.59-0.98) 0.73 (0.56-0.95)
Tentative de voie basse 1 1
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3.4 Critére de jugement secondaire

La survie a deux ans d’age corrigé sans déficit moteur ou sensoriel sévere était identique
dans les groupes « césarienne élective » et « tentative de voie basse » respectivement pour le

premier jumeau (100% vs 92% p=0.51) et le deuxiéme jumeau (100% vs 82% p=0.13).

Tableau 7. Neurodéveloppement a deux ans d’age corrigé du jumeau 1

CE (N=17 feetus) TVB (N=25 feetus) p

paralysie cérébrale 0 1/25 (4%) 1
o 0

Survie a deux ans d’age corrigé 17/17 (100%) 23/25 (92%) 0.51
sans déficit moteur ou sensoriel

sévere

CE = césarienne élective ; TVB = tentative de voie basse. Les données sont n/N en %.

Tableau 8. Neurodéveloppement a deux ans d’age corrigé du jumeau 2

CE (N=17 feetus) TVB (N=23 fcetus)

paralysie cérébrale 2/23 (8.7%)
° 0

Survie a deux ans d’age corrigé 17/17 (100%) 19/23 (82%) 0.13
sans déficit moteur ou sensoriel
sévere

CE = césarienne élective ; TVB = tentative de voie basse. Les données sont n/N en %.
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4. DISCUSSION

Dans cette é¢tude évaluant le devenir néonatal des jumeaux nés prématurément entre 24 SA
et 32 SA + 6 jours aprés une mise en travail spontanée & membranes intactes ou apres rupture
prématurée des membranes, le premier jumeau ne présente pas une meilleure survie a la sortie de
la maternit¢é ni une meilleure survie sans comorbidité¢ sévére quelle que soit sa voie
d’accouchement. En revanche, le deuxiéme jumeau semble avoir une meilleure survie sans
comorbidité sévere lorsqu’il nait par voie basse.

Le neurodéveloppement a deux ans d’age corrigé est identique pour les deux jumeaux quel que

soit leur mode d’accouchement.

Dans la littérature, I’étude frangaise prospective JUMODA encourage la voie basse en
mettant en évidence une diminution de la morbi-mortalité néonatale pour les jumeaux nés par voie
basse apres 32 SA et souligne une augmentation des complications néonatales pour ceux nés par
césarienne entre 32 et 37 SA. (11) En effet, comme dans notre étude, les complications
respiratoires sont au premier plan lors des naissances par césarienne et sont pourvoyeuses
d’hospitalisations plus longues entrainant en partie d’autres complications néonatales telles que
les entérocolites ulcéro-nécrosantes. Comme dans de nombreuses études observationnelles, le
principal point faible de JUMODA est le controle des facteurs de confusion d’autant plus que
contrairement a notre étude, les causes de prématurité induite n’étaient pas exclues.

L’étude récente de Sentilhes et al (14) comportant une population plus importante que la
nétre et incluant des grossesses aux ages gestationnels plus avancés (383 grossesses gémellaires
aux termes d’accouchement allant de 24 SA a 34 SA + 6 jours) ne révele pas de différence
significative sur le devenir néonatal a la sortie de la maternité ni sur le neurodéveloppement a deux
ans d’age corrigé des deux jumeaux selon la voie d’accouchement. Ainsi, concernant la survie a
la sortie de la maternité, pour les deux jumeaux, les taux sont équilibrés dans les deux groupes
(98.3% dans le groupe « CE » vs 97.7% dans le groupe « TVB » pour le premier jumeau et 97.1%
dans le groupe « CE » vs 95.6% dans le groupe « TVB » pour le deuxiéme jumeau) contrairement
a notre étude qui met en évidence une tendance a I’amélioration de la survie dans le groupe
« TVB » (90% vs 97% pour le premier jumeau et 90% vs 94% pour le deuxiéme jumeau).

Nous constatons également que les taux de survie de notre étude sont globalement plus faibles.
Concernant la survie sans comorbidité sévere dans 1’étude de Sentilhes et al (14), pour les premiers
jumeaux, il semble y avoir de meilleurs taux dans le groupe « TVB » par rapport au groupe « CE »

(91.6% vs 88.8%). Cette tendance non significative est retrouvée et majorée dans notre étude (85%
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dans le groupe « TVB » et 78% dans le groupe « CE »). Pour les deuxiémes jumeaux, la survie
sans comorbidité séveére a tendance a étre plus élevée dans le groupe « TVB » par rapport au
groupe « CE » (90.3% vs 84.5%) dans 1’étude de Sentilhes et al (14). Cette différence s’est révélée
statistiquement significative dans notre étude (85% vs 65% p=0.027). Les entérocolites ulcéro-
nécrosantes stade 2-3 sont au premier plan dans le groupe « CE » (6.6% vs 0.7% p<0.001) avec
des taux encore plus élevés dans notre étude (18% vs 3.2% p=0.026). Les dysplasies
bronchopulmonaires séveres sont également plus fréquentes dans le groupe « CE » (2.9% vs 1%
p=0.037) avec des taux également plus élevés dans notre étude (13% vs 0% p=0.008).

Ces différences peuvent s’expliquer par Dl’inclusion de grossesses gémellaires aux ages
gestationnels plus avancés dans 1’étude de Sentilhes et al (34 SA + 6 jours vs 32 SA + 6 jours).
Par conséquent, 1/4 a 1/3 des femmes incluses dans 1’étude de Sentilhes et al, accouchent apres 32
SA d’enfants allant probablement mieux au vu du terme plus avancé et sortant de la grande
prématurité.

Ainsi, les résultats de notre étude reflétent I’extréme et la grande prématurité qui mettent en
difficultés obstétriciens et pédiatres ; notre étude permet donc d’apporter des réponses dans cette
population tres ciblée.

Une autre étude centrée sur la prématurité extréme (26 SA — 31 SA) ne semble pas
démontrer une augmentation des complications néonatales pour les feetus nés par voie basse (21).
Cette étude, ainsi que celle de Sentilhes et al (14), ont fait suite a de nombreuses cohortes
rétrospectives affirmant la protection des jumeaux lors des naissances par voie haute plutot que
par voie basse notamment pour le deuxiéme jumeau.

I1 est difficile de comparer nos résultats a d’autres études rétrospectives en raison de leurs biais

inhérents.

D’autre part, nous pouvons constater que le taux de césariennes réalisées en urgence pour
les deux jumeaux dans le groupe « tentative de voie basse » (13%) et le taux de césariennes
réalisées pour sauvetage du deuxiéme jumeau (1.6%) sont plutdt faibles comparés a ceux de la
littérature. En effet, en 2008 1’équipe de Schmitz et al (24), en 2013 I’équipe de Barrett et al dans
« Twin Birth Study » (10) et en 2017 I’équipe de Schmitz et al dans « JUMODA » (11) décrivent
respectivement des taux de césariennes pour les deux jumeaux dans leur groupe « tentative de voie
basse » de 21.1%, 39.6%, 16.9% et des taux de césariennes pour sauvetage du deuxiéme jumeau

de 0.5%, 4.2% et 2.7%. Ces trois études incluaient des grossesses gémellaires aux ages
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gestationnels plus avancés que dans la ndtre, et malgré cela nos taux de césariennes en urgence

sont quand méme plus faibles.

Notre étude présente certaines forces. Tout d’abord, le recueil de données a été aisé et
exhaustif en raison de dossiers médicaux obstétricaux et pédiatriques informatisés contenant toutes
les données nécessaires. De plus, les pathologies néonatales étaient clairement définies et de
manicre universelle, laissant peu de place a des erreurs diagnostiques et de classification. D’autre
part, les critéres de non inclusion étaient nombreux afin de limiter les biais de sélection et d’exclure
toutes les causes de prématurité induite. Des analyses en sous-groupes selon les ages gestationnels
ont également été réalisées afin de bien différencier I’impact de 1’age gestationnel sur le devenir
néonatal car il est prouvé que les troubles moteurs et cognitifs augmentent avec la diminution du
terme de naissance. (22) Enfin, une analyse avec score de propension a été utilisée afin de limiter

les biais d’indication.

Notre étude présente également des points faibles. En effet, en raison des nombreux critéres
de non inclusion notamment les causes de prématurité induite et I’exclusion des premiers jumeaux
ne se présentant pas par le pole céphalique, notre population a été fortement réduite (perte
d’environ 2/3 des grossesses) et n’a pu étre suffisamment compensée malgré un recueil de 9 ans.
Cette longue période d’inclusion souléve aussi la problématique de la modification des pratiques
et de ’amélioration des réanimations pédiatriques au cours des années. D’autre part, notre étude
est rétrospective et unicentrique permettant donc difficilement une généralisation des résultats.
D’autant plus que ces résultats ne sont applicables qu’a des maternités spécialisées ayant une
pratique de I’accouchement gémellaire par voie basse avec une prise en charge active du deuxiéme
jumeau comme cela est recommandé en France.

L’idéal afin de déterminer le mode d’accouchement optimal aurait été de réaliser un essai
randomisé contr6lé comme cela avait été fait en 2013 par I’équipe de Barrett et al (10). Cependant,
dans ce contexte de grossesse gémellaire et de grande prématurité, il parait difficile de réaliser ce
type d’étude.

D’autre part, I’attribution aux groupes « tentative de voie basse » ou « césarienne ¢élective » a été
réalisée a postériori ; par conséquent, il est possible que le groupe « tentative de voie basse » ait
¢été choisi par défaut par exemple lorsque le travail était trés rapide et qu’une césarienne ne pouvait

étre pratiquée, ce qui a pu conduire a des biais de classification.
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Concernant I’évaluation du neurodéveloppement a deux ans d’age corrigé, de nombreux enfants
ont été perdus de vue et n’ont pas réalisé¢ et/ou n’ont pas transmis leur examen au réseau de
périnatalité d’Occitanie. Le score ASQ (Ages and Stages Questionnaires) rempli par les parents
afin d’évaluer le neurodéveloppement de leur enfant a été mis en place en Occitanie de fagon
expérimentale en 2014 et a été utilisé de manicre systématique a partir de 2015. L’échantillon était

trop faible dans cette étude pour en tirer des résultats pertinents.

Il est également important de souligner que d’un point de vue maternel, une césarienne est
une chirurgie et est donc plus a risque de complications vésicales, digestives et
thromboemboliques qu’un accouchement par les voies naturelles d’autant plus a un age maternel
avancé. (23) De plus, en cas de grossesse ultérieure, I’antécédent de césarienne expose la femme
a des complications obstétricales séveres (rupture utérine, anomalies d’insertion placentaire). En
2014, PACOG a publié un consensus concernant la prévention et la limitation des premicres
césariennes. (25) Il est rappelé que la mortalité et la morbidité maternelle sévere (définies par :
déces, hémorragie du post partum, Iésions du tractus génital, désunion de cicatrice, infection de
cicatrice ou infection systémique) sont plus élevées en cas de naissance par césarienne plutot que
par voie basse. Il convient donc de ne pas réaliser de césarienne en exces, sans indication
pertinente, y compris en cas de grossesse gémellaire. L’ACOG souligne également que le devenir
néonatal des jumeaux (avec le premier jumeau se présentant par le pdle céphalique) n’est pas
amélioré par une naissance par césarienne ; une tentative de voie basse doit alors étre proposée au
couple (grade 1B).

Afin de participer a la discussion sur le mode d’accouchement, la patiente devrait avoir une
information claire, loyale et appropriée sur les complications maternelles possibles a court et

moyen terme d’une naissance par césarienne versus voie basse.
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5. CONCLUSION

Dans cette étude réalisée en maternité de type III au CHU de Montpellier entre janvier
2010 et juillet 2019, nous avons évalué le devenir néonatal des jumeaux nés prématurément entre
24 SA et 32 SA + 6 jours aprés une mise en travail spontanée a membranes intactes ou apres
rupture prématurée des membranes ; le premier jumeau devant se présenter par le pole céphalique.
Cette étude n’a pas révélé de différence significative pour le premier jumeau, en revanche le
deuxiéme jumeau semble avoir une meilleure survie sans comorbidité sévere a la sortie de la
maternité lorsqu’il nait par tentative de voie basse plutot que par césarienne.
Le neurodéveloppement a deux ans d’age corrigé est identique pour les deux jumeaux quelle que

soit la voie d’accouchement.
En conclusion, il parait pertinent d’encourager la voie basse quel que soit le terme y

compris en cas de prématurité extréme, dans les maternités spécialisées ayant une pratique de

I’accouchement gémellaire par voie basse avec une prise en charge active du deuxiéme jumeau.
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SERMENT

» En présence des Maitres de cette école, de mes chers condisciples et
devant [effigie d’Hippocrate, je promets et je jure, au nom de [Etre
supréme, d étre fidele aux lois de [honneur et de la probité dans [exercice
de la médecine.

> Je donnerai mes soins gratuits a ['indigent et n’exigerai jamais un salaire
au-dessus de mon travail.

» Admis (e) dans Uintérieur des maisons, mes yeux ne verront pas ce qui s’y
passe, ma langue taira les secrets qui me seront confiés, et mon état ne
servira pas a corrompre les meeurs, ni d favoriser le crime.

> Respectueux_ (se) et reconnaissant (e) envers mes Maitres, je rendrai a
leurs enfants [instruction que j'ai recue de leurs peres.

» Que les hommes m’accordent leur estime si je suis fidéle a mes promesses.
Que je sois couvert (e) d opprobre et méprisé (e) de mes confréres si j'y
mangque.
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RESUME

Objectif : Evaluer le devenir néonatal a court et moyen terme des jumeaux nés prématurément par
tentative de voie basse versus césarienne €lective.

Matériel et Méthodes : Nous avons réalisé une étude rétrospective de janvier 2010 a juillet 2019
au CHU de Montpellier en incluant les grossesses gémellaires qui s’étaient mises en travail
spontanément ou apres rupture prématurée des membranes entre 24 SA et 32 SA + 6. Les autres
indications de naissance n’étaient pas retenues et le premier jumeau devait se présenter par le pole
céphalique. Le groupe tentative de voie basse était constitué des foetus nés effectivement par voie
basse ou par césarienne réalisée en urgence lors du travail. Le groupe césarienne élective incluait
les foetus nés par césarienne réalisée d’emblée devant la mise en travail spontanée d’une grossesse
gémellaire. La survie et la survie sans comorbidité sévere a la sortie de la maternité ont été
analysées séparément pour le premier et le deuxieéme jumeau. Une analyse avec score de
propension a été également réalisée afin de limiter les biais de confusion entre les deux groupes.
Le neurodéveloppement a deux ans d’age corrigé a été évalué a partir des données de suivi du
réseau de périnatalité¢ d’Occitanie.

Résultats : Parmi les 276 grossesses gémellaires prises en charge sur cette période, 102 grossesses
ont été incluses ; 40 dans le groupe césarienne €lective et 62 dans le groupe tentative de voie basse.
Pour le premier et le deuxiéme jumeau, il n’y avait pas de différence significative entre les 2
groupes sur la survie a la sortie de la maternité (90% vs 97% p=0.20 et 90% vs 94% p=0.71). En
revanche, la survie sans comorbidité sévere était plus faible pour les deuxiemes jumeaux nés par
césarienne ¢lective (65% vs 85% p=0.027). Ces feetus étaient plus atteints de dysplasie
bronchopulmonaire sévere (13% vs 0% p=0.008) et d’entérocolite ulcéro-nécrosante stade 2-3
(18% vs 3.2% p=0.026). L analyse en sous-groupes par ages gestationnels a décrit cette différence
pour les feetus nés entre 28 et 30 SA. L’analyse avec score de propension a confirmé cette
diminution de la survie sans comorbidité sévere pour les deuxiemes jumeaux nés par césarienne
¢lective par rapport a la voie basse (RR 0.73 (IC95% ; 0.56-0.95)). Le neurodéveloppement a deux
ans d’age corrigé évalué sur 82 enfants était identique pour les deux jumeaux quelle que soit la
voie d’accouchement.

Conclusion : D’apres cette étude, il parait pertinent d’encourager la voie basse quel que soit le
terme y compris en cas de prématurité extréme, dans les maternités spécialisées ayant une pratique
de I’accouchement gémellaire par voie basse avec une prise en charge active du deuxiéme jumeau.
Mots clés : jumeaux, prématurité, césarienne, tentative de voie basse, mortalité néonatale,

morbidité néonatale



