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PREMIERE PARTIE

Rappels sur la physiopathologie tubaire et les
moyens d’exploration de la perméabiliteé



1. Anatomie et physiologie tubaire

1.1. Anatomie

Les trompes de Fallope et 1'utérus ont pour origine les canaux de Miiller. La portion
proximale des canaux de Miiller ne fusionne pas et permet la formation des trompes ; alors
que la portion distale des canaux de Miller fusionne pour donner I'utérus et les 2/3 tiers

supérieur du vagin 2.

Une trompe mesure habituellement entre 9 et 11 cm. Elle est divisée en 4 segments ¢
(Figure 1) :

e le pavillon (ou infundibulum) : d’une longueur de 1 cm, il correspond a I’extrémité
distale de la trompe. Il est évase, en entonnoir, et s’ouvre sur la cavité péritonéale. Le
pavillon est localisé a proximité de 1’ovaire, a sa partie supérieure et médiale.

o |’'ampoule : elle fait suite au pavillon. L’ampoule mesure environ 6 cm et son diamétre
est d’environ 4 mm. Flexueuse, elle présente une paroi mince, une consistance molle
et une grande compliance. C’est le lieu de la fécondation.

o |’isthme : au-dela de I’ampoule, la couche musculaire lisse de la trompe s’épaissit et la
lumiére tubaire se rétrécit. La longueur de I’isthme est d’environ 1 cm.

e la portion interstitielle : elle correspond au passage de la trompe a travers le muscle
utérin. Elle mesure environ 1 & 2 cm et traverse la paroi musculaire utérine puis

s’abouche dans la cavité utérine par I’ostium tubaire.



Trompe utérine (de Fallope)
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I'utérus

Figure 1 : Schéma de ’appareil génital féminin

Atlas d’anatomie humaine, Netter, 3°™ édition

La trompe a un trajet péritonéal. Elle est entourée du mésosalpinx qui correspond a la partie

supérieure du ligament large @,

La vascularisation artérielle est double. Il existe une branche tubaire et une branche ovarienne

issues de I’artere utérine. Ces deux branches artérielles s’anastomosent dans le mésosalpinx.

La vascularisation veineuse et lymphatique accompagne les artérioles a destinée tubaire. Les

lymphatiques se drainent dans les veines ovariennes mais également dans les veines iliaques

primitives @3,

L’innervation tubaire est également double, a la fois par le systeme sympathique de T10-L2 et

parasympathique de $2-54 @,

Histologie de la trompe

Histologiquement, la trompe est constituée de 4 couches @3® : la séreuse, la sous-séreuse, la

musculeuse et la mugueuse.
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1.2.1. Laséreuse
La séreuse correspond au mésosalpinx et entoure la trompe sur 360° (Figure 2).
1.2.2. La sous-séreuse

La sous-séreuse, formée de tissu conjonctif, contient des fibres de collagéne et des fibres

musculaires lisses, mettant en continuité la musculeuse avec le mésosalpinx (Figure 2).
1.2.3. La musculeuse

La musculeuse est composee de fibres longitudinales superficielles et de fibres circulaires
profondes (Figure 2). Son épaisseur varie selon le segment de la trompe : ¢’est au niveau de
I’isthme que I’on retrouve la partie musculaire la plus dense, alors qu’elle est fine au niveau

de I’ampoule et du pavillon.

Les fibres musculaires du myosalpinx sont considérées comme des cellules musculaires lisses
de par leur activité contractile rythmique intrinseéque présente sur 1’ensemble de la trompe

(plus importante au niveau ampullaire et moindre a la jonction ampullo-isthmique).

Le sens de I’activité contractile varie selon la période du cycle.
1.2.4. La muqueuse

La muqueuse représente la couche interne de la trompe. La lumiére tubaire devient de plus en
plus grande en se dirigeant vers la partie distale de la trompe. Au niveau du pavillon, la

muqueuse forme des replis complexes qui s’invaginent pour former des franges.

La muqueuse se compose d’un épithélium unistratifié au sein duquel on retrouve différents
types de cellules (Figure 2). Cette muqueuse est soumise a des variations physiologiques

durant le cycle en réponse aux concentrations de stéroides ©.

Les cellules ciliées sont situées a 1’apex des replis muqueux. Les cils sont appendus dans la

partie luminale. La dynéine est la protéine motrice principale impliquée dans 1’activité ciliaire
@

Les cellules sécrétoires possédent un cytoplasme granuleux au sein duquel on retrouve des

corps de Golgi, des mitochondries et un réticulum endoplasmique. Ces structures permettent

11



la production du mucus. La présence de mucus isthmique dans la période péri-ovulatoire est

importante pour le transport des deux gamétes ©.
Les cellules intercalaires ou « peg cells » n’ont pas de fonction connue mais pourraient étre
des cellules sécrétoires dégénératives .

Les cellules basales n’ont pas de role défini, elles sont adjacentes & la membrane basale ©.

EPITHELIUM

\ Cellule intercalaire

Cellules cili¢es

Cellule sécrétrice

Cellules basal

REPLI de la MUQUEUSE

Pli tertiaire

MUQUEUSE

Pli dai
Pli primaire

Pli simple

Couronne marginale

Chorion

Longitudinale externe

MUSCULEUSE

Sous-séreuse

S> cus:
SEREUSE e

Mésothélium

TROMPE UTERINE

Figure 2 : lllustration des différentes couches histologiques d’une trompe de Fallope
https://doc-pedagogie.umontpellier.fr
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1.3. Roles de la trompe

Les différents roles de la trompe de Fallope sont les suivants ¢ :

Capture de ['ovocyte par le pavillon tubaire ;

- transport de [’ovocyte depuis la partie distale de la trompe vers la jonction ampullo-
isthmique grace a 1’activité conjointe de 1’endosalpinx (mouvements ciliaires depuis la
partie distale vers la partie proximale, et sécrétion augmentée du fluide tubaire avec
flux naturel vers la cavité utérine) et du myosalpinx ;

- Concentration et survie des spermatozoides au niveau de ['ampoule . la tonicité
isthmique permet de concentrer les spermatozoides au niveau du site de fécondation.
Le fluide tubaire sécrété par les cellules glandulaires semble avoir un réle sur la survie
et la capacitation des spermatozoides ;

- fournir un environnement optimal pour la fécondation qui se fait au niveau ampullo-
isthmique ;

- transport de [l'ceuf fécondé vers ['utérus: régulation tubaire du transport via la

sécrétion de mucus et le tonus isthmique permettant la maturation de 1’ceuf avant son

arrivée a I’utérus. La durée de transit embryonnaire au sein de la trompe est estimée a

72 heures.

Par conséquent, les trompes de Fallope ne sont pas juste un lieu de passage des gameétes, ce
qui rend la problématique de I’infertilité tubaire encore plus complexe. Toute atteinte
anatomique ou fonctionnelle de la trompe peut altérer les processus de la reproduction qui s’y

déroulent .
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2. Etiologies de I’infertilitée tubaire

L’infertilité tubaire représente 30 & 35% des étiologies de I’infertilité féminine ® (Figure 3).

B Anovulations/dysovulations
M Etiologies tubopéritonéales
¥ Endométriose
Etiologies cervicales
Etiologies utérines
Sexologiques
SOMPK autres

Figure 3 : Répartition des différentes étiologies d’infécondité féminine
Y. Ardaens, G. Robin. Elsevier Masson. 2018

Les anomalies tubaires peuvent étre unilatérales ou bilatérales ). Les étiologies de I’infertilité

tubaires sont nombreuses.

2.1. Pathologies infectieuses

La voie de dissémination principale est I’évolution ascendante d’une infection génitale basse.
Plus rarement, il s’agit de I’extension locale d’une infection digestive, comme 1’appendicite
ou la diverticulite @, ou encore par dissémination par voie hématogéne dans le cadre de la

tuberculose génitale @9,

Les infections du tractus génital concernent les salpingites, endométrites et abcés tubo-
ovariens. Elles sont dues aux infections sexuellement transmissibles ou a des infections du

post-partum ou post-abortum Y.

Les germes les plus fréquemment retrouvés sont Chlamydia trachomatis, Neisseria gonorrhea

et les bactéries anaérobies ®. Dans 50 % des cas, il s’agit d’une infection polymicrobienne @,

14



Ces bactéries, ou leurs endotoxines, provoquent une décilliation ou une réduction de I’activité
ciliaire (perturbant le transport tubaire) ou des adhérences tubo-ovariennes pouvant géner la
capture ovocytaire &

Le risque d’infertilit¢ augmente avec le nombre et la sévérité des épisodes d’infection :
I’incidence est de 10-12% apres 1 épisode, 23-35% apres 2 épisodes et 54 a 75% apres 3
épisodes ®V. Ces infections provoquent une inflammation et des dommages tubaires & long
terme tels que le phimosis fimbrial, I'obstruction tubaire, I'nydrosalpinx et I'épaississement
nodulaire de la couche musculaire de la portion isthmique de la trompe appelée salpingite

isthmique noueuse ©. Un traitement retardé augmente le risque de séquelles .

Les antécédents (ATCD) infectieux non gynécologiques, tels que les péritonites d’origine
digestive, peuvent étre source d’anomalies tubaires (. Les appendicites compliquées
augmentent le risque d’infertilité tubaire (RR 4.8, IC 95% 1.5-14.9) ©.

La tuberculose génitale représente une étiologie rare d’infertilité tubaire en Europe, et
notamment en France. L’atteinte tubaire est souvent bilatérale mais asymétrique. La plupart
du temps, I’infection est pauci-symptomatique voire asymptomatique, et le diagnostic est fait

dans le cadre d’un bilan d’infertilité primaire ou secondaire .

2.2. ATCD de chirurgie abdomino-pelvienne

Toute chirurgie abdomino-pelvienne peut potentiellement diminuer la fertilité, du fait des
adhérences et de I’inflammation pelvienne que cela entraine ®*V. Les adhérences péritonéales

sont capables d’induire de véritables brides pouvant obstruer la lumiére tubaire .

2.3. Endométriose

Elle est retrouvée dans 35 a 50% des patientes infertiles et représente 7 a 14% des causes
d’infertilité tubaire '®. Sa physiopathologie est mal connue mais la théorie de Sampson du

reflux menstruel de débris endométriaux a travers les trompes de Fallope reste la plus
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convaincante ®2. Les conséquences a long terme de I’inflammation chronique sont des
adhérences au niveau de la trompe, souvent au niveau distal ®, qui peuvent limiter la mobilité
des franges tubaires ou bien entrainer une distorsion tubaire ‘Y. De méme, I’endométriose
peut étre un obstacle mécanique au transport tubaire ¢® mais peut également le réduire sans
Iésion anatomique franche, en ayant une action inhibitrice sur la capture ovocytaire et sur la

fréquence des battements ciliaires .

2.4, ATCD de grossesse extra-utérine et de chirurgie tubaire

Le risque de grossesse extra-utérine (GEU) est augmenté de 6 a 7 aprés un épisode d’infection

génitale haute ©.

Dans la GEU, le sac gestationnel pénétre 1’épithélium tubaire et s’implante dans 1’épaisseur
de la paroi tubaire. Les cellules trophoblastiques localisées en périphérie du sac gestationnel
infiltrent progressivement les différentes couches de la paroi tubaire, érodent les vaisseaux ce

qui peut entrainer un hématosalpinx @, altérant le fonctionnement ultérieur de la trompe.

Cependant, plus que la cause d’une infertilité tubaire, la GEU est la conséquence d'une

pathologie tubaire préexistante.

De méme, les ATCD de chirurgie tubaire (et notamment pour les GEU) peuvent induire une
sténose par fibrose et une atteinte des fonctions des cellules épithéliales tubaires ). Une

infertilité tubaire peut également étre la conséquence d’une salpingectomie bilatérale.

2.5. Tabac

Le tabac inhibe la captation ovocytaire et diminue le nombre de cellules ciliées ainsi que la
fréquence de battement des cils. Les conséquences tubaires du tabagisme sont longues, parfois

irréversibles G
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2.6. Fibrome a proximite de |’ostium tubaire

Les fibromes utérins a proximité d’un ostium tubaire peuvent obstruer la corne utérine et la
partie interstitielle de la trompe, ce qui entraine un aspect d’obstruction proximale ©. La

myomectomie permet de lever cet obstacle mecanique réversible.

2.7. Ligature des trompes

Il s’agit la d’une cause iatrogéne d’occlusion tubaire. La ligature se fait actuellement par
ceelioscopie (section, électrocoagulation, clips...) et auparavant par voie hystéroscopique avec

la pose d’Essure® &1V,

2.8. Dyskinésie ciliaire

11 s’agit d’une pathologie ou 1’on retrouve un affaiblissement de la mobilité ciliaire secondaire
a une atteinte structurelle ou fonctionnelle de la dynéine, qui peut engendrer un retentissement
sur la fertilité ©. L'incidence annuelle est de 1/15 000 & 1/30 000 naissances vivantes, mais
elle est probablement sous-estimée. La prévalence est difficile a déterminer @2,

2.9. Malformation génitale

Les malformations tubaires isolées sont trés rares. Il s’agit le plus souvent d’une agénésie
tubaire et utérine ou d’une hypoplasie ", dii & un défaut de développement d’un ou des
deux canaux de Muller. Ces malformations sont souvent associées a des anomalies rénales.
Des cas d’agénésie tubaire unilatérale (sans atteinte utérine) associée a une agénésie
ovarienne ipsilatérale sont décrits, laissant supposer un ATCD de torsion d’annexe
asymptomatique dans 1’enfance voire en prénatal ayant entrainé une ischémie et une nécrose

de I’annexe ‘519,
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3. Exploration de la permeéabilité tubaire

3.1. Ceelioscopie avec epreuve au bleu

3.1.1. Déroulement de I’examen

La ccelioscopie avec épreuve au bleu est considérée comme le « gold standard » (la technique
de référence) pour 1’évaluation de la perméabilité tubaire ©1"1®. Elle se fait sous anesthésie
générale. Le principe est d’injecter du bleu de méthylene dilué dans I’utérus a 1’aide d’un
cathéter, préalablement positionné en intra-utérin en passant par le col utérin, puis d’évaluer
avec la caméra ccelioscopique si les trompes sont perméables ®. La perméabilité est normale
si le colorant passe de facon bilatérale dans chacune des trompes puis se déverse dans la

cavité péritonéale a travers les franges tubaires (Figure 4).

Figure 4 : Ecoulement de bleu de méthyléne par I’extrémité distale de la trompe
Dun EC et al. Obstetrics and Gynecology Clinics of North America. 2012

Parfois, cette ccelioscopie est couplée a une hystéroscopie diagnostique pour évaluer la cavité

utérine ®1Y,

La ccelioscopie permet également d’avoir une vue panoramique sur I’ensemble de la cavité

pelvienne et abdominale, et de faire dans le méme temps le diagnostic de pathologies telles
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qu’un aspect anormal des trompes (parois épaissies, hydrosalpinx ou phimosis), une

endométriose et des adhérences pelviennes et notamment péri-annexielles ®:+719,

En cas de pathologie tubaire distale, seule la ccelioscopie permet d’établir un diagnostic

1ésionnel précis, de réaliser le traitement et d’évaluer le pronostic fonctionnel .

3.1.2. Avantages

L’avantage de la ccelioscopie est de pouvoir établir des scores pronostiques O tels que le
score tubaire distal et le score tubaire proximal ®?, visant a quantifier les lésions et définir les

indications thérapeutiques.

La ccelioscopie permet également de traiter dans le méme temps certaines pathologies
observées en réalisant une adhésiolyse, une destruction de lésions d’endométriose l1égére a
modérée ou une chirurgie tubaire (telle qu’une fimbrioplastie, néosalpingostomie ou

) (7,8,17-19)

salpingectomie , ce qui peut permettre d’améliorer la fertilité.

Une hystéroscopie peut étre réalisée dans le méme temps afin de réaliser un cathétérisme
sélectif dans le cas des obstructions proximales, avec un taux de succées de reperméabilisation

par patiente qui varie entre 37.1% et 88.9% selon les études %24,

La ccelioscopie avec épreuve au bleu présente également ’avantage d’avoir moins de
variabilité inter-observateur par rapport a 1’hystérosalpingographie (HSG) dans 1’évaluation
de la perméabilité tubaire ®. Néanmoins, des spasmes tubaires sont également possibles avec

la ceelioscopie, ce qui peut entrainer un faux aspect d’occlusion tubaire proximale &9,
9

3.1.3. Inconvénients

Le principal inconvénient de la ccelioscopie est d’étre une procédure invasive associée a une
morbidité, et rarement a une mortalite. Trés peu d’études ont évalué I’incidence des
complications de la ccelioscopie avec epreuve au bleu, la majorité des études concerne la
ceelioscopie gynécologique en général ¢718%%) Ces études observationnelles mentionnent un
taux de complications pour les ccelioscopies gynécologiques diagnostiques entre 0.06% et

0.20% "8 | es complications les plus fréquemment rapportées sont les plaies vasculaires
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(0.2/1000), digestives (0.4-0.7/1000) et wurologiques (0.1/1000). Des complications

anesthésiques ou d’allergie au bleu de méthyléne ont été décrites mais sont rares "8,

L’autre inconvénient est le prix, puisque qu’il s’agit d’une opération et qu’elle nécessite une

hospitalisation 2.

3.1.3. Au total

Les recommandations du National Institute of Health and Care Excellence (NICE) de 2004
(qui sont toujours d’actualité) préconisent que les patientes ayant une suspicion
d’endométriose ou de pathologie pelvienne inflammatoire devraient bénéficier d’une

ceelioscopie avec épreuve au bleu dans le cadre du bilan de perméabilité tubaire (18,26)

Les recommandations de bonne pratique clinique de 2010 du College National des
Gynécologues et Obstétriciens Francais (CNGOF) concernant la prise en charge du couple
infertile vont dans le méme sens. La ccelioscopie est recommandée en cas de pathologie tubo-
pelvienne suspectée [ATCD d’appendicite compliquée (NP1), de chirurgie pelvienne (NP1),
de maladie inflammatoire pelvienne (NP1), clinique évocatrice d’endométriose (NP2),
séropositivité pour chlamydia (NP1) et/ou de présence d’hydrosalpinx (grade A)]. Son
objectif est double : diagnostiquer et éventuellement, selon la stratégie de prise en charge,

corriger les anomalies anatomiques (accord professionnel) 2%2,

3.2. Hystérosalpingographie

Cet examen a été mis en place afin d’avoir une alternative non invasive et moins chére a la
ceelioscopie avec épreuve au bleu ®?®). Le principe est d’injecter du produit de contraste iodé
dans la cavité utérine puis de faire plusieurs clichés radiographiques afin d’observer la
diffusion du produit de contraste au sein de la cavité utérine ainsi que 1’évaluation de la
perméabilité tubaire (passage du produit a travers les trompes de Fallope puis dans la cavité

péritoneale) (Figure 5).
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Interstitielle

Isthmique

Ampullaire (et pavillonnaire)

Figure 5 : Radio-anatomie des différentes portions de la trompe
Diaporama « Hystérosalpingographie », Dr Vinciane Placé, Service de radiologie Lariboisiére APHP

3.2.1. Déroulement de I’examen

L’HSG est réalisée 2 & 5 jours aprés la fin des régles (J6 & J12 du cycle) ), afin de ne pas étre
géné par des caillots de sang et les débris muqueux, de ne pas risquer de faire 1’examen sur un
début de grossesse et pour minimiser le risque d’infection ©. Une forte réplétion vésicale est a

éviter @,

Les contre-indications sont la grossesse en cours, une allergie a I’iode, les infections

cervicales ou pelviennes récentes 9.

Il existe deux types de produit de contraste iodé : hydrosoluble et liposoluble (Lipiodol®) &8,

En France, seul le produit de contraste hydrosoluble est utilisé : lomeron®, lopamiron®,

Xenetix® (fin de commercialisation du Telebrix® en 2018) 9.

La dose irradiée est faible, de 1’ordre de 2,6 mGy/cm? 29,

Plusieurs clichés sont nécessaires %3 :

- cliché de face sans préparation : permet de détecter des fibromes calcifiés, des

ganglions séquellaires, du matériel métallique ;

- cliché en couche mince : la quantité de produit de contraste instillée est faible mais

suffisante pour imprégner le relief muqueux sans le noyer, objectivant les petites

lésions endocavitaires ;
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cliché en répletion complete : de face, il permet d’apprécier la morphologie, les

dimensions de la cavité utérine, sa régularité et homogeénéité, le passage et la
morphologie tubaires ainsi que le passage péritonéal ;

cliché de profil : apprécie la position utérine et le trajet des trompes (n’est plus

systématique) ;

cliché d’évacuation : se fait au moment du retrait de la canule afin de visualiser le

défilé cervico-isthmique, les trompes sont souvent tres bien analysables ;
cliché tardif : 15 & 20 min apres, il permet d’étudier le brassage péritonéal du produit
de contraste, de détecter les stases tubaires d’apparition tardive, d’analyser les

adhérences péritonéales, de mouler la forme du fond utérin, et parfois de gros ovaires.

3.2.2. Clichés pathologiques

En plus du statut perméable ou non des trompes, ’HSG permet de dépister certaines

pathologies tubaires (hydrosalpinx, adhésion péri-tubaire, salpingite isthmique noueuse) ?® et

des pathologies intra-cavitaires (polype, myome sous mugueux, synéchie) ¢ :

Hydrosalpinx : il correspond le plus souvent a une séquelle d’infection. Il se traduit

radiologiquement par une dilatation ampullaire et infundibulaire qui se majore avec la
réplétion, la trompe peut s’allonger en gardant son aspect flexueux ou prendre un
aspect arrondi sacculaire. Les plis tubaires sont effacés et il n’y a pas de brassage

péritonéal 2%31%2) (Figure 6).

Figure 6 : Hydrosalpinx a ’HSG

a. Trompe gauche opacifiée et distendue jusqu'a sa portion ampullaire distale et absence de passage péritonéal

homolatéral
b. Stase ampullaire de produit de contraste sur le cliché tardif

B. Pacquelet et al. Journal d'imagerie diagnostique et interventionnelle. 2020
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Phimosis : il s’agit d’un rétrécissement de 1’extrémité ampullaire laissant passer de
facon extrémement lente, quasi « goutte a goutte », le produit de contraste. Il y a tres
souvent une dilatation ampullaire avec stase sur le cliché tardif, et le passage
péritonéal est parfois visible en cours d’injection mais plus souvent sur les clichés
tardifs. Ce phimosis est le plus souvent post-infectieux ou endométriosique >
(Figure 7).

Figure 7 : Phimosis tubaire a PHSG

Dilatation tubaire avec stase (fleche)
P. Billet. Elsevier Masson. 2016

Adhérences péri-tubaires : elles sont également le plus souvent post-infectieuses ou

endomeétriosiques. On les suspecte devant une trompe figée ou de trajet anormal avec

brassage localisé 2%3D,

Salpingite isthmique nodulaire : il s’agit d’un syndrome se manifestant par une fibrose

intra-murale souvent bilatérale, traduisant un processus inflammatoire dans la trompe.
L’aspect radiologique est assez caractéristique avec une irrégularité de la trompe et de
multiples images d’addition diverticulaires peéri-isthmiques donnant les aspects

classiques en « boule de gui » "#*3Y (Figure 8).
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Figure 8 : Salpingite isthmique nodulaire a PHSG
Images d'addition multiples au pourtour de la partie proximale de la portion isthmique des trompes, réalisant un
aspect en « boule de gui ». Pas d'obstruction tubaire associée
Y. Ardaens, G. Robin. Elsevier Masson. 2018

by

Tout en faisant le diagnostic d’hydrosalpinx, I’HSG peut aussi contribuer a orienter le
traitement, soit vers la néosalpingostomie chirurgicale et la tentative de grossesse spontanée,

soit vers la salpingectomie et la fécondation in vitro (F1V) @7.

A noter qu’un spasme tubaire peut se distinguer d’une obstruction proximale sur le cliché
d’HSG : I’aspect de la corne utérine est alors globuleux et non effilé @9 (Figure 9 et Figure
10).

Figure 9 : Spasme tubaire a ’HSG

Aspect renflé de la corne utérine gauche et de la portion interstitielle gauche (fleche)
Y. Ardaens, G. Robin. Elsevier Masson. 2018
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Figure 10 : Obstruction proximale a PHSG
Aspect effilé des 2 cornes utérines (fleches) avec arrét brutal
Y. Ardaens, G. Robin. Elsevier Masson. 2018

3.2.3. Résultats de I’HSG

Dans 50 % des cas, les trompes sont perméables dés 1’opacification utérine, ce qui traduit
probablement la fréquence des spasmes mais aussi I’expertise du praticien qui a réalisé 1’acte
initial. Dans 25 % des cas, les trompes sont perméables dés I’injection ostiale ou aprés
cathétérisme aisé, avec une trompe normale et un bon brassage péritonéal, traduisant
probablement la fréquence des bouchons mugueux. Dans 20 % des cas, il existe une véritable
obstruction anatomique, interstitielle et isthmique, difficile ou impossible a franchir. Les 5 %
restant représentent les aléas techniques (col non cathétérisable, synéchies utérines, polypes

bilatéraux de la jonction tubaire, malformation utérine) %,

Au niveau de la reproductibilité, une revue de la littérature sur ’'HSG retrouvait une meilleure
concordance inter et intra-observateur concernant le diagnostic d’occlusion tubaire proximale
(coefficient kappa de 0.85 et 0.89 respectivement) comparé au diagnostic d’occlusion tubaire
distale (coefficient kappa de 0.69 et 0.72) ®33) La précision diagnostique des adhérences

péri-tubaires est faible ®©.

Les cliniciens sont plus performants dans le diagnostic des obstructions tubaires et des

hydrosalpinx, alors que les radiologues diagnostiquent mieux les adhésions utérines 9.
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L’HSG est en revanche moins performante dans le diagnostic des malformations génitales,
avec notamment I’impossibilité de distinguer un utérus bicorne d’un utérus cloisonné (28,29,
Le diagnostic sera avant tout fait par eéchographie 3 dimensions (3D) ou imagerie par

résonnance magnetique pelvienne.

3.2.4. Comparaison avec la ceelioscopie

En comparaison avec la ccelioscopie avec epreuve au bleu, une méta-analyse retrouvait que
I’HSG avait une sensibilité modérée (65%) mais une excellente spécificité (83%) . D aprés
Dun et al. ®, si PHSG conclue & une obstruction tubaire il y a 60% de chance que les trompes
soient finalement perméables, alors que si I’HSG met en évidence des trompes perméables, il
y a tres peu de chance (5%) qu’elles soient en fait occluses. Les principales raisons de la
sensibilité modérée de ’'HSG sont la possibilité de spasmes tubaires pendant I’examen (plus
fréquent qu’en ccelioscopie) et I’interprétation de I’examen plus impactée par une variabilité

inter-observateur.

3.2.5. Salpingographie sélective et recanalisation tubaire

Les taux de fausse occlusion de I’lHSG varient suivant les séries de 16 & 40 % @, Le but de la
salpingographie sélective est a la fois diagnostique, en précisant la réalité de 1’obstruction
tubaire proximale uni- ou bilatérale, mais aussi thérapeutique en essayant de lever I’obstacle
par un cathétérisme tubaire, voire une recanalisation ©®®. Cette procédure est réalisée au
décours d’une simple HSG en suivant les mémes recommandations et précautions ©°. Elle

n’est pas réalisée par tous les radiologues.

Les taux de succes de la recanalisation varient entre 80 et 90% selon les différentes études 2.
Le taux de grossesse est aux alentours de 30% et celle-ci survient généralement dans les 6

mois suivant la procédure ?2%). e taux de ré-occlusion est de 50% a 1 an ®*%).

Dans une étude comparative prospective sur 278 femmes avec tirage au sort des traitements,
la salpingographie sélective s’est montrée plus efficace que la ccelioscopie avec épreuve au

bleu pour juger de la perméabilité proximale des trompes, les deux techniques étant
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équivalentes pour juger de la perméabilité tubaire distale et la ccelioscopie étant meilleure

dans le diagnostic des anomalies péri-tubaires ©°.

3.2.6. Complications

Les rares effets secondaires sont représentés par la douleur (pendant et aprés examen)
associee parfois a un malaise vagal, les saignements, la réaction allergique au produit de

contraste et I’infection génitale post-examen .

3.2.6.1. Douleur

Jusqu’a 72% des patientes se plaignent de douleur 37.38) Cette douleur culmine au moment de
I'instillation du produit de contraste jusqu'a 5 minutes apres la procédure, puis commence a
diminuer rapidement entre 5 et 10 minutes aprés 1’examen, de sorte qu'a 30 minutes la plupart
des femmes la classent comme un inconfort ®9. La douleur est provoquée par plusieurs
facteurs, notamment l'instrumentation cervicale, la distension utérine et l'irritation péritonéale
due a un déversement de contraste dans la cavité péritonéale ©”. Il n'y a pas de preuve
suffisante pour recommander certains types d’antalgiques pour réduire la douleur pendant

’HSG @9,

3.2.6.2.  Saignements

Des saignements de faible abondance pendant les 24h qui suivent la procédure peuvent

apparaitre ). Néanmoins, ils cédent rapidement ©°.

3.2.6.3. Allergie

La prévalence des réactions allergiques aux produits de contraste iodés est estimée a
1/170000, soit 0,05% a 0,1% des patients subissant des examens radiologiques avec produit

de contraste iodé “?,
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La réaction allergique peut étre immédiate mais aussi aller jusqu’a 30 minutes apres

I’exposition .

L’alternative possible est d’utiliser hors autorisation de mise sur le marché les produits de

(35,41,42)

contraste a base de gadolinium ou d’orienter la patiente vers un autre examen tel que

I’échographie de contraste.

3.2.6.4. Infections génitales

Le risque d’infection génitale post-examen est peu fréquent (1-3%) @849 | es femmes avec
des trompes dilatées (connues avant I’examen ou découvertes pendant 1’examen) ou avec un

ATCD d’infection génitale haute sont les plus a risque &9,

Concernant la prévention de ces infections, une revue de la littérature de 2019 “%, a permis de
mettre a jour les recommandations du CNGOF de 2012, réactualisées en 2018. Ainsi, un
dépistage systematique d’une infection a Chlamydia trachomatis et Neisseria gonorrhoeae
doit étre proposé aux patientes a risques d’infection sexuellement transmissible (grade B). Il
est préférable de disposer des résultats de ce dépistage avant de réaliser une HSG (NP3). Un
traitement antibiotique pourra étre discuté au cas par cas et débuté avant I’HSG chez les
patientes aux ATCD d'’infection génitale haute si les résultats du dépistage ne sont pas
disponibles ou apres réalisation de |’examen en cas de dilatation tubaire (NP3). Dans cette
situation, aucune donnée de la littérature ne permet de préciser la durée, la nature ou le délai
de I’antibiothérapie avant HSG (NP3).

3.2.6.5. Autres

Concernant I’utilisation du Lipiodol® (non réalisée en France), une étude de cas a décrit une
embolie cérébrale provoquée par une intravasation du produit de contraste lors de I’examen
“5) De méme, des hypothyroidies post-HSG ont été rapportées avec I’utilisation du produit de
contraste iodé liposoluble “®. Les produits de contrastes hydrosolubles étant moins a risque

de complications, ils sont majoritairement utilisés en HSG.
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Le risque d’intravasation veineuse est également présent avec les produits de contraste
hydrosolubles, il survient dans 7.2% des cas, sans aucun cas de complication systémique

secondaire “7,

3.2.7. Avantages

L’avantage de I’HSG est de pouvoir réaliser dans le méme temps une salpingographie

sélective plus ou moins avec un cathétérisme rétrograde pour les obstructions proximales
(28,29,35)

C’est également la seule méthode permettant 1’évaluation de la qualité de la muqueuse tubaire

en cas d’hydrosalpinx ©°.

Un autre avantage est de pouvoir diagnostiquer des pathologies non mises en évidence en
ccelioscopie avec épreuve au bleu, notamment concernant la cavité utérine “8) sauf si une
hystéroscopie est realisée dans le méme temps que la ceelioscopie. Néanmoins, I’HSG reste
moins sensible que 1’hystérosonographie ou I’hystéroscopie pour la détection des pathologies

intra-utérines 729,

3.2.8. Inconvénients

Les inconvénients de I’HSG sont 1’exposition aux rayons, le risque d’allergie au produit de
contraste iodé, I’absence d’information concernant les ovaires, la mauvaise efficacité

diagnostique concernant les malformations utérines et la mauvaise tolérance de 1’examen
(19,28)

3.2.9. Au total

Les recommandations du NICE préconisent que les femmes non connues pour avoir des
comorbidités pelviennes (maladie inflammatoire pelvienne, infection pelvienne, ATCD de

GEU, endométriose) devraient étre orientées vers I’HSG pour évaluer la permeabilité tubaire
(18,26)
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La prise en charge dépend de la localisation de I’obstruction tubaire ®® :

- en cas d’obstruction proximale : une tentative de cathétérisme tubaire sera faite afin de

pouvoir faire la distinction entre un spasme tubaire, un bouchon muqueux ou une
obstruction organique dans le cadre d’une endométriose ou d’une salpingite isthmique
nodulaire.

- en cas d’obstruction distale : la patiente sera orientée vers une ccelioscopie afin de

diagnostiquer un hydrosalpinx ou un phimosis.

3.3. HyCoSy (Hysterosalpingo-Contrast-Sonography) et

HyFoSy (Hysterosalpingo-Foam-Sonography)

L’échographie de contraste évaluant la perméabilité tubaire combine le principe de

I’hystérosonographie a celui de "HSG *9,

La premiére description de cette technique d’évaluation de la perméabilité tubaire date de
1984 par Richman et al. “® : le principe était d’injecter en intra-utérin un liquide stérile
visqueux utilisé auparavant pour les hystéroscopies (Hyskon®), afin de détecter par
échographie la présence de ce liquide dans le cul de sac de Douglas, ce qui laissait supposer la

perméabilité d’au moins une trompe.

Plus tard, lutilisation d’agents de contraste hyperéchogénes a I’échographie (Echovist®,
Sonovue®) a permis d’obtenir des images en temps réel de 1'écoulement hyperéchogene a
travers les trompes de Fallope %%, Néanmoins, la disponibilité limitée de ces contrastes
utilisés dans I’HyCoSy a conduit a I'introduction comme alternative d'un agent de contraste en
mousse ®1*?. Par ailleurs, Echovist® et Sonovue® étaient utilisés hors autorisation de mise sur
le marché pour I’analyse de la perméabilité tubaire ©*°® et Echovist® n’est plus

commercialisé depuis 2010 ©¥.

Depuis 2007, il existe un gel non-embryotoxique nommé EXEm® gel. Ce dernier est mélangé
avec de l'eau pour créer une mousse hyperéchogéne qui est utilisée comme produit de
contraste pour I’HyFoSy ©>°9_ || est commercialis¢ a I’international depuis 2011 et en France

depuis 2014 ©9. Ce gel est approuvé par la communauté européenne ©* et depuis novembre
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2019 par 1’agence américaine des produits alimentaires et médicamenteux (« Food and Drug
Administration ») ©. La technique de I’échographie HyFoSy a été décrite pour la premiére
fois en 2011 ©9,

3.3.1. Déroulement de I’examen

Les différentes étapes de I’examen sont similaires entre I’HyCoSy et I’HyFoSy.

L’examen est réalisé entre J5 et J9 © : juste aprés les régles pour limiter les risques
d’infection et ne pas étre géné par la présence d’une hématométrie ou des caillots, et avant
que I’endomeétre ne soit trop épais pour limiter les risques d’intravasation et d’échec de

perfusion tubaire ®¢©?,

La premiere partie de I’examen correspond a une échographie pelvienne endovaginale
classique. Une coupe standard en 2 dimensions (2D) permet de rechercher la présence de
fibrome, d’une adénomyose ou d’un polype. Une coupe en 3D améliore la detection de ces
pathologies, et permet également 1’é¢tude de la morphologie utérine a la recherche d’une
malformation. Par ailleurs, un hydrosalpinx ou un hématosalpinx peuvent également étre
diagnostiqués en 2D (Figure 11), ce qui représente une contre-indication a la realisation de
I’analyse de la perméabilité tubaire compte tenu du risque infectieux. L’échographie permet
en outre d’examiner les ovaires (position, dimensions, morphologie et mobilité¢) afin de
rechercher un kyste, d’éventuelles adhérences et de réaliser le compte des follicules antraux
(63) Cette premiére partie permet de s’assurer de I’absence initiale de liquide dans le cul de sac
de Douglas ®*®. Par ailleurs, cela permet de repérer le début des trompes au niveau de la

portion interstitielle ¢4,
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Figure 11 : Hydrosalpinx a I’échographie

Masse annexielle kystique avec une forme tubulaire et des septa incomplets
Rezvani M, Shaaban AM. Radiological Society of North America. 2011

L’EXEm® Foam Kit FKO5 se compose d’une seringue de 10 ml contenant 5 ml d’ExEm® gel,
d’une seringue avec 5 ml d’EXEm® water (eau purifiée) et d’un systéme de couplage. Les
EXEm® Foam Kit FK05-LM969 ou FK05-LN970 contiennent en outre un cathéter GIS avec
une canule cervicale LM969 ou LN970 ©®). Ce kit est & usage unique.

La mousse est obtenue en mélangeant les 5 ml d’ExEm® gel avec les 5 ml d’eau purifiée via
le systéeme de couplage, en les faisant passer d’une seringue a I’autre via 10 allers et retours.
L’intégralité de la mousse est ensuite transférée dans une des seringues que 1’on déconnecte
de I’autre seringue ainsi que du dispositif de couplage ©8) Lorsque ce gel est dilué et poussé
rigoureusement a travers de petites ouvertures dans des seringues ou des trompes, la
turbulence induit une baisse de la pression locale entrainant la dissolution de l'air dans la
solution, produisant ainsi une mousse stable pendant plusieurs minutes ¢"*3¢7) tout en étant

suffisamment fluide pour passer a travers des trompes perméables 539,

Aprés désinfection du col et du vagin sous spéculum, ce dernier est retiré apres avoir introduit
le cathéter dans la cavité utérine (préférer un spéculum a ouverture latérale type Collin). Une
fois la sonde endovaginale en place, I’instillation de solution saline permet d’analyser la
cavité utérine de facon plus précise, a la rechercher d’un polype, d’un fibrome sous muqueux
ou d’une synéchie. Le reliquat de sérum physiologique dans la cavité est aspiré a I’aide d’une
seringue avant d’injecter lentement le produit de contraste (2-3 ml par trompe sont
nécessaires). L’opérateur manipule la sonde endovaginale afin de détecter le signal sur le

trajet tubaire. Une trompe est considérée comme perméable si le flux intra-tubaire peut étre
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visualisé, ainsi que le déversement distal péri-ovarien et dans le cul de sac de Douglas (Figure
12) (56,66)

Figure 12 : Trompe droite perméable avec I’HyCoSy
Luciano DE et al. Journal of Minimally Invasive Gynecology. 2014

Plus le passage tubaire jusqu’a I’extrémité distale de la trompe est rapide et plus la diffusion

péri-ovarienne est bonne, moins le risque d’adhérences péri-tubaires est important ©?.

L’ExEm® gel se visualise échographiquement par un fluide hyperéchogéne (Figure 13). La
mousse maintenant son échogénicité assez longtemps, il est possible de compléter I’examen

par I’acquisition d’un volume 3D de I’ensemble (51,5268)

Figure 13 : Ecoulement hyperéchogéne a I’HyFoSy

A. Coupe transversale au niveau de la partie proximale des deux trompes
B. Coupe transversale au niveau du fond utérin avec visualisation de la trompe droite qui est perméable et
tortueuse

Van Schoubroeck D et al. Gynecologic and Obstetric Investigation. 2013
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Le choix du cathéter (avec ou sans ballon) dépend de plusieurs facteurs tels que la tolérance,
I’efficacité, le cout et les préférences personnelles de I’opérateur. Un cathéter sans ballon est

généralement mieux toléré ©®,

En cas d’obstruction cornuale (Figure 14), Van Schoubroeck et al. ®® ont rapporté que le fait

de suspendre temporairement I'injection de mousse peut parfois corriger le spasme tubaire.

Figure 14 : Obstruction tubaire proximale bilatérale a ’HyFoSy
Piccioni MG et al. Journal of Clinical Ultrasound. 2017

Les contre-indications a I’examen sont ®*®%®) : une grossesse en cours, un cancer des voies
reproductives, une infection pelvienne active, une maladie sexuellement transmissible, des
pathologies tubaires détectables par échographie (hydrosalpinx, salpingite), un saignement

abondant.

3.3.2. Reésultats HyCoSy et HyFoSy

Une méta-analyse de 28 études en 2014 a estimé la précision globale de I’HyCoSy pour le
diagnostic d’occlusion tubaire : elle retrouve une sensibilité & 92% et une spécificité a 95% (®

(Figure 15).
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Study L4

3
P

TN Sensitivity (95% CI) Specificity (95% CI)  Sensitivity (95% CI)  Specificity (95% CD

Alahbadia 1992 27 8 1 22 096(0.821.00) 0.73(0.54, 0.88) | —
Allahbadia 1993 12 2 0 @ 1.00 (0.74, 1.00]  0.95 [0.84, 0.99] — -
Allahbadia 1994 12 4 0 9 1.00 [0.74, 1.00]  0.96 [0.89, 0.99] g -
Allahbadia er a/. 1992 1S 0 0 85 1.00[0.78, .00}  1.00[0.96, 1.00] — -
Ayida er al. 1997 6 5 0 21 1.00[D.54, L.00]  0.81[0.61, 0.93] — —
Battagha er af. 1996 19 9 0 86 1.00 (0,82, 1.00] 0.9 [0.83, 0.96] —a -
Chan et &/, 2005 6 0 3 25 06700.30.093] 1.00[0.86, 1.00] S—— —-
D¢ Jonge et 4. 2001 111 10 47 10 0.70[0.62,0.77] 0.50([0.27,0.73] - ——
Dietrich et ¥/, 1996 3 1 2 33 060035095 0.97(0.85, 1.00] S — ~il
©Oijkman et a/. 2000 11 11 15 57 04200.23,063] 0.84[0.73,092] — -

& Joergensen 1904 8§ 3 1 6 089[052,100] 067[0.30,093] - -
Guerriero et af. 1996 11 6 7 36 061(0.36,083 086(0.71,095] G =i
Hauge et al. 2000 13 1 1 51 093[0.66, 1.00]  0.98(0.90, 1.00] —_— -
Heikkinen et af. 1995 9 7 2 43 0.82[0.48,0.98]  0.86[0.73,0.94] —_— —e-
Inki e &/, 1998 10 4 2 37 083(052,098 090(0.77,097] — -
Kozarzewsk| ec al. 1995 10 2 0 38 1.00 [0.69, L.0O]  0.95 [0.83, 0.99] —= =
Kupesic & Plavsic 2007 243 4 2 287 099(0D97,1.00] 0.99(0.97, 1.00] - -
Luckno ef al. 2011 41 2 9 69 082069091 0.97[0.90, 1.00] — -
Omigbodun et al, 1992 17 4 3 R 0.85 [0.62,0.97]  0.89[0.74,0.97] — —
Radic et o/, 2005 47 20 0 68 1.00{0.92, LOO]  0.77 [0.67, 0.86] - -
Reis er al. 1998 23 9 4 52 0.85 [0.66, 0.96) 0.85 [0.74, 0.93) S —&
Schwarzler ar al. 1997 21 15 3 60 088(0.68,097) 0.82(0.72,090] — —-
Socolov et al. 2009 3% 17 8 121 081[0.67,092] 0.88(0.81,0493] —- -
Spalding et af. 1997 8 0 5 46 062[0.32,0.86]  1.00[0.92, 1.00] —— -
Tanawattana. er al. 1998 S 0 4 16 056[0.21,0.86] 1.00[0.79, 1.00] —— w—
Tufekel ot a/, 1992 16 4 4 48 0.80 [0.56, 0.94]  0.92[0.81, 0.98] —_— -
Wang et al. 2012 60 6 4 70 0.94[0.850.98]  0.92[0.84,0.97] - -
Watermann ef &/, 2004 4 3 1 3¢ 080[0.28,099] 0.92[0.78,0.98] — —
Total 803 157 128 1792 0.92[0.82, 0.96) 0.95 [0.90, 0.97) o k3
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Cr configance imerval, FN: false nagatve, FP: funs posive, TN: rue negasve, TP rue positve

Figure 15 : Méta-analyse sur la précision diagnostique de I’HyCoSy concernant I’occlusion tubaire
Maheux-Lacroix S et al. Human Reproduction. 2014

L’HyFoSy étant une technique plus récente, il existe a ce jour moins d’études dans la
littérature. Néanmoins, dans une étude prospective observationnelle de 73 patientes, I’HyFoSy
fut réussie dans 92% des cas, sans nécessiter de nouvelle investigation dans 78% des cas ©".
Ainsi, I’HyFoSy en premiere ligne dans 1’évaluation tubaire permet d’éviter une HSG dans la
majorité des cas Y. Une méta-analyse toute récente de 2020 retrouve une sensibilité de 99%

et une spécificité de 91% pour le diagnostic d’occlusion tubaire 2.

Une méta-analyse sur I’HyCoSy avec Echovist® rapporte un taux de fausse occlusion de

10.3% et un taux de fausse perméabilité de 6.7% comparativement a la ceelioscopie 19°#7073) ;

- Une fausse perméabilité peut survenir en cas d’intravasation du produit de contraste
dans les vaisseaux extra-uterins et imiter le remplissage tubaire. Par ailleurs, I’agent de
contraste peut se déverser dans la cavité péritonéale de facon diffuse a partir d’une
seule trompe perméable et donner I’impression de perméabilité tubaire bilatérale. Ces
problemes doivent étre minimisés avec une technique échographique minutieuse : bien

suivre attentivement 1’écoulement du produit de contraste depuis les cornes utérines
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jusqu’a la partie distale des trompes et s'assurer que I'écoulement est dans une

direction antérograde ©2.

- les causes de fausse occlusion sont similaires aux autres examens de perméabilité
tubaire : spasme tubaire, bouchon muqueux, caillot de sang, difficulté technique (fuite

de produit de contraste ou sténose cervicale par exemple) ©2.

En plus de la perméabilité tubaire, I’HyCoSy est tres performante pour le diagnostic des

670 En effet ses

malformations utérines, des fibromes sous muqueux et des polypes
performances dans D’exploration endocavitaire, déja acceptables en 2D, deviennent
excellentes en 3D et seraient équivalentes a celles de [I’hystéroscopic et de

I’hystérosonographie 3D @74,

3.3.3. Comparaison entre HyCoSy et HyFoSy

Une étude comparative randomisée en 2015 a montré que le milieu en mousse EXEm®
(HyFoSy) pourrait améliorer le rendement diagnostique et l'efficacité par rapport au milieu
salin (HyCoSy) pour I’évaluation de la perméabilité tubaire. En 1’absence de comparateur
standard de référence pour le diagnostic de perméabilité, cette étude ne permet pas de

déterminer la sensibilité ni la spécificité de la technique ©®.

L’HyFoSy était associée a une détection plus élevée de trompes perméables (70,0% versus
40,0%, p = 0,01) et a une meilleure démonstration de la perméabilité compléte par rapport a
I’HyCoSy (60,0% versus 35,0%, p = 0,04). Une possible occlusion tubaire était retrouvée plus
souvent dans le groupe HyCoSy (55,0% versus 25,0%, p = 0,01).

Le cross-over avec I’HyFoSy a permis d’augmenter la détection de la perméabilité pour les
trompes qui étaient initialement classées comme pouvant étre obstruées ou non examinées par
I’HyCoSy. En effet, 41,7% des trompes éventuellement occluses ou non examinables dans le
groupe HyCoSy se sont révélés étre perméables lorsqu'elles ont été examinées avec de la
mousse Ex-Em®. D'un autre coté, 91,7% des trompes qui étaient peut-étre obstruées ou non
examinées lors des tests initiaux avec de la mousse Ex-Em® ont également été diagnostiquées

occluses lorsqu'elles ont été examinées avec du milieu salin.
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Il n'y avait pas de différence significative entre les deux groupes dans la proportion de
trompes classées comme perméables (65,0% des trompes du groupe HyCoSy versus 72,5%
des trompes dans le groupe HyFoSy, p = 0,47).

Une étude prospective retrouve également des résultats beaucoup plus précis avec I’HyFoSy
comparé a la 2D-HyCoSy avec mélange d’air et de solution saline ", et notamment moins de

risque de resultat non concluant ou de fausse obstruction.

Peu d'études dans la littérature traitent spécifiquement de la précision de I’HyFoSy par rapport
a I’HSG et la ceelioscopie avec épreuve au bleu. De nombreux auteurs considerent qu’il est
raisonnable de déduire que I’HyFoSy aurait des caractéristiques de performance similaires a

I’HyCoSy en comparaison a ’HSG et la ccelioscopie 52),

3.3.4. Comparaison avec la ccelioscopie

Selon une revue de la littérature de 2015, le taux de concordance entre I’HyCoSy et la
ccelioscopie avec épreuve au bleu est estimé entre 80.4 et 92.5 % ) Concernant I’HyFoSy,

la concordance avec la ceelioscopie est également excellente /677,

3.3.5. Comparaison avec ’'HSG

La méta-analyse de 2014 de Maheux-Lacroix et al. “© a comparé les sensibilité et spécificité
de I’HyCoSy et de I'HSG par rapport a la ccelioscopie avec test au bleu, sans retrouver de
différence significative (p = 0.4) (Figure 16). Ainsi, ’HyCoSy est aussi fiable que ’'HSG dans
le diagnostic de perméabilité tubaire, ce qui est également mis en évidence dans d’autres

études "® ainsi que dans une revue de la littérature ©%.
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Sono-HSG TP FP FN TN Sensitivity (95% CI) Specificity (95% CI)  Sensitivity (95% CI) Specificity (95% CI)
Allahbadia 1992 27 8 1 22 0.96 [0.82, 1.00) 0.73 [0.54, 0.88] e —_—
Allahbadia 1993 12 2 0 40 1.00 [0.74, 1.00) 0.95 [0.84, 0.99] —a —=
Allahbadia 1994 12 4 0 9% 1.00 [0.74, 1.00) 0.96 {0.89, 0.99] —s -
Allahbadia et o/. 1992 15 0 0 B85 1.00 [0.78, 1.00} 1.00 [0.96, 1.00) — -
Battaglia et a/. 1996 19 9 0 866 1.00 [0.82, 1.00] 0.91 [0.83, 0.96] —= -
Dijkman et a/. 2000 11 11 15 57 0.42 [0.23, 0.63) 0.84 (0.73, 0.92] —— —-
Kozarzewskietal/. 1995 10 2 0 38 1.00 [0.69, 1.00] 0.95 [0.83, 0.99] —_— o
Reis er a/. 1998 23 9 4 52 0.85 [0.66, 0.96) 0.85 [0.74, 0.93) — =
Socolov et al. 2009 35 17 8 121 0.81 (0.67, 0.92) 0.88 [0.81, 0.93] - -
Total 164 62 28701 0.95[0.78, 0.99) 0.92 [0.89, 0.9¢) - -

"
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HSG TP FP FN TN Sensitivity (95% CI) Specificity (95% CI)  Sensitivity (95% CI) Specificity (95% CI)
Allahbadia 1992 27 13 1 217 0.96 [0.82, 1.00) 0.94 [0.91, 0.97] — -
Allahbadia 1993 12 0 0 &2 1.00 (0,74, 1.00) 1.00 (0.92, 1.00] e -
Allahbadia 1994 8 2 4 92 0.67 [0.35, 0.90) 0.98 [0.93, 1.00] —_— -
Allahbadia et 2/. 1992 15 8 0 77 1.00 [0.78, 1.00) 0.91 [0.82, 0.96] —8 -
Battaglia e¢ a/. 1996 19 4 0 0 1.00 [0.82, 1.00) 0.96 (0.90, 0.99] —s -
Dijkman et 2/. 2000 19 18 9 67 0.68 [0.48, 0.84) 0.82[0.72, 0.89] — -
Kozarzewskletal. 1995 10 S 0 35 1.00 [0.69, 1.00) 0.88 [0.73, 0.96] R— -
Reis et a/. 1998 23 10 4 51 0.85 [0.66, 0.96) 0.84 [0.72, 0.92) 3 -
Socolov et al. 2009 24 19 15 117 0.62 [0.45, 0.77) 0.86 {079, 0.91] —— -
Total 157 76 33 789 0.94 (0,74, 0,99] 0.92[087,095) — -

0020406081 002040608 1
Cl: confidence inlerval, FN: false negatve, FP: false positive, TN: true negative, TP: brue positive

Figure 16 : Méta-analyse avec comparaison de I’efficacité diagnostique de 1’occlusion tubaire entre
I’HyCoSy et ’HSG
Sono-HSG = hysterosalpingosonography

Maheux-Lacroix S et al. Human Reproduction. 2014

Concernant la concordance entre I’HyCoSy et ’HSG dans I’évaluation de la perméabilité

tubaire, celle-ci est estimée entre 83.8 et 90.5% %),

Une étude multicentrique prospective, comparative et randomisée entre I’HyFoSy et I’HSG
est en cours sous le nom de « FOAM study » ®%. 1164 femmes ont réalisé les deux examens.
Les premiers résultats de I’étude ® retrouvent moins d’échec d’examen pour ’HSG (2.9%
versus 8.5%, RR 2.3, 1C95% 1.6-3.2). Les résultats des deux examens sont concordants dans
85% des cas (trompes perméables dans 94.7%, occlusion unilatérale dans 3%, occlusion
bilatérale dans 0.9% et autres résultats dans 1.4% des cas). Les résultats complets sont en
attente.

3.3.6. Complications

Les effets secondaires décrits sont des douleurs modérées a severes, des symptomes
vasovagaux, des nausées et des vomissements ; ils surviennent dans 8.8% des cas ®*°¢82,
Deux études prospectives sur la tolérance de I’HyCoSy ©4®® ont des résultats concordants,

sans survenue de complication sévere.
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Les effets secondaires rapportés apres 1’HyFoSy sont similaires tels que des contractions
utérines douloureuses, un malaise vagal ou des spottings ®**”. Une étude multicentrique
prospective en Espagne en 2020 confirme la bonne tolérance de I’HyFoSy (62.2% de douleur

pelvienne faible avec VAS < 3) et la faible survenue d’effets secondaires (0.32%) ®3),

Aucune complication majeure aprés examen par HyFoSy n’a été observée dans 9 études

observationnelles (+ de 350 000 procédures) 2,

3.3.6.1. Douleur

La douleur est due a la distension de 1’utérus par 1’agent de contraste, ce qui entraine la

(84)

libération de prostaglandines a 1’origine des crampes utérines . Plusieurs facteurs sont

décrits en lien avec la perception de la douleur 3665698485 .

- le volume de produit de contraste injecté (plus il y a de volume injecté, plus la douleur
est intense) ;

- le statut tubaire (la douleur ressentie est plus intense quand les trompes sont
occluses) ;

- la température de 1’agent de contraste (l’utilisation des agents de contraste a la
température corporelle au lieu de la température ambiante permet de réduire
significativement I’intensité de la douleur) ;

- T’utilisation d’un cathéter avec ou sans ballon ;

- D’age et la parité de la patiente (douleur ressentie de fagon plus intense chez les

patientes jeunes et nullipares).

Aucun bénéfice d’une antalgie avant ’examen n’a été démontrée (53.84)

3.3.6.2. Infection

A ce jour, aucune grande étude n’a évalué la survenue d’infection apres 1’HyCoSy ou
I’HyFoSy ©2°3) Dessole et al. ®? retrouvent la survenue d’une fiévre dans les cinqg jours aprés
I’échographie chez 0.78% des 1153 patientes, qui s’est compliquée d’une péritonite pour deux
patientes (0.17%). Par ailleurs, le glycérol contenu dans 'EXEm® gel est connu pour avoir un

effet antibactérien et virucide ©®,
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Tout comme I’HSG, les cas d’infection surviennent principalement en cas d’examen anormal.
Dans la majorité des cas, I’infection se traite par antibiothérapie orale en ambulatoire. Une
antibioprophylaxie de routine n’est généralement pas recommandée, néanmoins il est
nécessaire d’identifier les patientes avec un risque d’infection pelvienne : un prélévement sera
réalisé suivi d’un traitement si besoin avant de faire I’examen ©®>°66482) Ep effet, un cas de
sepsis a Streptocoque A 24h aprés HyCoSy est décrit dans la littérature, chez une patiente

sous immunosuppresseur (Humira®) ©©.

3.3.6.3. Intravasation

Le risque d’intravasation en cas d’HyFoSy est également présent, méme si son incidence n’est
pas connue. Néanmoins, I’hydroxyethyl cellulose et le glycérol étant sans danger, aucune

. A . . (53,87
complication grave n’est décrite en cas d’intravasation (53.87),

3.3.7. Avantages

L’échographie de contraste pour 1’évaluation de la perméabilité tubaire est un examen plus
rapide, mieux tolére, avec moins de risque d’infection que I’HSG et il est moins invasif que la
ceelioscopie avec épreuve au bleu @™V Il est peu coliteux et peut étre effectué en ambulatoire
sans anesthésie ni sédation. Il n'y a pas d'exposition aux radiations. Il est mieux toléré que

(71,81) (8,19,51,56-58,79,88)

I’HSG de fagon significative , avec moins d’effets secondaires

L’HyCoSy permet également une meilleure détection des pathologies intra-utérines (polype,
fibrome sous mugueux, synéchie), des hydrosalpinx et des anomalies annexielles par rapport a
I’HSG (708889 L’échographie 3D permet le dépistage des malformations utérines, avec la
méme sensibilité que I’imagerie par résonnance magnétique pelvienne, mais pour un moindre

coat @®,

Il est possible pendant un méme examen d’analyser les ovaires, la cavité utérine, I’utérus et la
perméabilité tubaire, au sein méme du cabinet du gynécologue, ce qui est plus confortable
pour la patiente 19057698890 ' Anraq avoir été décrit par une équipe anglaise en 2011 © puis
par une équipe américaine en 2016 | le concept d’examen « tout en un » est réalisé depuis
2018 & Créteil par 1’équipe du Dr Jean-Marc Levaillant sous le nom de « Fertiliscan® » ©?. Ce

check-up complet associe I’utilisation de 1’échographie 3D, de 1’hystérosonographie avec
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solution saline et de I’HyFoSy pour la perméabilité tubaire. Il permet en 25-30 min de réaliser
un bilan exhaustif, rendant les investigations moins colteuses et surtout moins contraignantes

et plus courtes pour la patiente (moins de visites nécessaires) 36288)

De méme, il est possible de diagnostiquer une endométriose pelvienne pendant 1’échographie
au niveau du cul de sac de Douglas, de 1’espace recto-vaginal, des ligaments utérosacrés et au
niveau du rectum-sigmoide. D’aprés Moro et al. ©®?, des études récentes ont rapporté une
fiabilit¢ de 90% pour la détection des lésions d’endométriose profonde par échographie
endovaginale avec une sensibilité entre 81-85% et une spécificité de 1’ordre de 94-98%.

57,67) . ; . :
| G787 : des études animales n’ont pas mis en

(67)

Un autre avantage est 1’innocuité de 'EXEm® ge

¢vidence de génotoxicité ni d’influence sur le développement des blastocystes

3.3.8. Inconvénients

Le principal inconvénient de cet examen est d’étre opérateur-dépendant 192850939 | 4
manipulation de la sonde endovaginale pour visualiser l'ensemble de la trompe et
l'interprétation des résultats dépendent tous deux de I'expérience de I'opérateur ©®%9. Un
minimum d’au moins 50 examens est nécessaire pour interpréter I’examen efficacement ©"%),
On note une diminution significative de la quantité d’agent de contraste utilisée par procédure

en lien avec ’augmentation de I’expérience de I’opérateur @9,

Les résultats en 2D sont parfois difficiles a interpréter. En effet, les trompes peuvent ne pas

&tre entiérement visualisées sur certains plans de balayage de par leur tortuosité 6929699,

En cas d’obstruction tubaire, 1’échographie ne fournit pas de renseignement sur 1’aspect
morphologique de la trompe obstruée, contrairement a I’HSG classique (salpingite isthmique
nodulaire, rigidité tubaire, diverticules, etc...) "%, De méme, les plis muqueux des ampoules

tubaires ne sont pas visualisés en échographie 'V,

Enfin, l'un des problémes pratiques rencontrés est que I'échogénicité de la mousse EXEm®

eut masquer des anomalies intra-cavitaires ®>°>°®)_ C’est pour cela qu’une premiére analyse
p q
de la cavité avec de la solution saline ou de I'"EXEm® gel non dilué est effectuée avant

I’instillation de la mousse dans la cavité.
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3.3.9. Apport du mode 3D et 4 dimensions (4D)

3391 3D

L'acquisition 3D a partir d'une section transversale de l'utérus est statique, ne nécessite pas de
mouvement de sonde et génére automatiqguement lI'image multiplanaire et la reconstruction de

I'ensemble de la cavité utérine et du trajet tubaire bilatéral en cas de perméabilité %),

Le taux de concordance entre 3D-HyCoSy et la ccelioscopie avec épreuve au bleu est de 91%
(56)

Une méta-analyse en 2016 ©®® a évalué la performance diagnostique de 3D-HyCoSy: la
sensibilite est de 98% (IC 95% 91-100) et la spécificité de 90% (IC 95% 83-95).
Comparativement a la méta-analyse de Maheux-Lacroix et al. a propos de 2D-HyCoSy (),
3D-HyCoSy semble plus avoir une meilleure sensibilité que 2D-HyCoSy, ce que confirme
Wang et al. . Néanmoins, la limite de la méta-analyse sur 3D-HyCoSy est d’avoir des
examens de référence différents selon les études (2 avec HSG, 1 avec 2D-HyCoSy et 6 avec

ccelioscopie avec épreuve au bleu).

Ainsi, 3D-HyCoSy permettrait d’améliorer la fiabilité diagnostique et la faisabilité de
I’examen, méme si I’opérateur est inexpérimenté %, La visualisation de la partie distale de la
trompe et de 1’évacuation du produit de contraste par 1’ampoule tubaire est obtenue deux fois

plus souvent avec 1’acquisition 3D (56.99)

L’apport de la 3D est également suggéré avec I’HyFoSy Y. Son utilisation est surtout
bénéfique pour les opérateurs moins entrainés, puisque 3D-HyFoSy ne semble pas offrir
d'avantages par rapport a 2D-HyFoSy effectuée par un échographiste expérimenté qui connait

bien I'anatomie pelvienne ©31%)

La 3D est donc avantageuse : elle permet a I’examen d’étre moins opérateur-dépendant, d’étre
plus rapide, de pouvoir analyser a postériori les images en enregistrant les acquisitions
(5356.9396.99) par ajlleurs, elle permet d’utiliser moins d’agent de contraste vu que les deux
trompes sont visualisées simultanément pendant I'acquisition de volume 3D-HyCoSy, avec

seulement une ou deux injections (°093:94.96.%)

(50,94)

. Ceci permet d’améliorer la tolérance de

[’examen
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Un autre avantage majeur de 3D-HyCoSy est la possibilité d'obtenir des images de I'utérus et
de la trompe qui sont similaires a celles obtenues par I’HSG, avec l'avantage que le volume
peut étre déplacé et tourné dans I'espace 3D ®+% (Figure 17).

Figure 17 : Acquisition 3D-HyCoSy

Luciano DE et al. Journal of Minimally Invasive Gynecology. 2014

Néanmoins, 3D-HyCoSy n'est pas applicable aux patientes ayant une augmentation de I'utérus
et de gros fibromes utérins (la reconstruction 3D des trompes peut étre influencée par des
masses annexielles) “%0. Par ailleurs, le transducteur étant & une position fixe pendant
I'acquisition des images, les données d'imagerie de 3D-HyCoSy peuvent étre compromises par
tout 1éger mouvement de la patiente ou par une grande distance entre les ovaires, ce qui les
empéche d'étre couverts dans le méme volume maximal. Parfois, une deuxiéme dose de

produit de contraste doit &tre administrée pour acquérir des données d'imagerie completes
(103)

3.39.2. 4D

4D-HyCoSy (autrement dit 3D-HyCoSy en temps réel) est capable d'utiliser des données a
plusieurs volumes, afin de permettre la reconstruction d'images 3D de maniére synchrone via

la collecte d'images de volume en continu @2,

Une étude rétrospective retrouve un taux de concordance total sur le diagnostic de

perméabilité tubaire (trompe perméable, occlusion partielle, occlusion totale) de 90.97% entre
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4D-HyCoSy et la ceelioscopie avec épreuve au bleu (109 L es valeurs d’efficacité diagnostique
de 4D-HyCoSy, en comparaison a la ccelioscopie, sont Similaires a celles de I'HSG:
sensibilité entre 88.4 et 93.8%, spécificité entre 85.2 et 92.2%, valeur prédictive positive entre

85.1 et 98.4%, valeur prédictive négative entre 81.3 et 91.4 9% ¢2103-105)

Cette méthode présente 1’avantage d’obtenir des images 3D dynamiques de la forme de la
cavité utérine et des trompes, du degré de perméabilité des trompes, du site d'obstruction et de
la dispersion relative de l'agent de contraste dans la cavité pelvienne. Les meilleurs angles
d'acquisition et de vision peuvent également étre sélectionnés en faisant pivoter le plan de
vision pendant le balayage en temps réel pour acquerir les meilleures images des trompes de
Fallope ®Y (Figure 18). Enfin, I’enregistrement des clichés permet d’analyser a nouveau

; - - 104,1
I’examen 4 un autre moment, en reconstruisant n’importe quel plan ¢#1%),

Figure 18 : Acquisition 4D-HyCoSy

a. perméabilité tubaire bilatérale
b. occlusion tubaire bilatérale (proximale a droite et distale a gauche)
Chen S et al. BioMed Research International. 2019

3.3.10. Utilisation du doppler

D’aprés la méta-analyse de Maheux-Lacroix et al. (70 1 utilisation du doppler est bénéfique
lors de la réalisation d’une HyCoSy (sensibilité 0.93 et spécificité 0.95 avec doppler versus
0.86 et 0.89 sans doppler, p = 0.0497). Les avantages de I'échographie-doppler pourraient
s'expliquer par sa capacité a améliorer la visualisation de I'écoulement des flux depuis le début

des trompes jusqu’au pelvis (70,99,

La conclusion en faveur de I’utilisation du doppler est la méme dans la revue de la littérature

de Torre et al. ") et concerne également 1’HyFoSy %),
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3.3.11. Au total

L'utilisation de I'échographie endovaginale est particulierement adaptée comme test de
diagnostic chez les patients présentant une faible probabilité de maladie tubaire ®?. 11 s’agit
d’un examen simple, peu douloureux, riche en renseignements écho-cliniques sur les

pathologies de la cavité et des trompes.

L'HyCoSy a éteé proposée en alternative a I’HSG comme examen initial des patientes infertiles
dans les recommandations du NICE “®, puisque Defficacité diagnostique concernant la
perméabilité tubaire est similaire mais elle est meilleure concernant les pathologies de la
cavité utérine. Par conséquent, il s'agit de l'outil de diagnostic de premiere ligne le plus
efficace pour I'évaluation des trompes de Fallope sur la base de la disponibilité, de

I'accessibilité, des risques et des colts associés.

Concernant I’HyFoSy, la mousse EXEm® n'ayant été approuvée que récemment par I’agence
américaine des produits alimentaires et médicamenteux %, les grands essais et l'utilisation
clinique de I’HyFoSy aux Etats-Unis font défaut pour le moment. En effet, de solides études
randomisées sont nécessaires afin que cet examen ait toute sa place dans le bilan d’infertilité,
ce qui est 'objectif de la « FOAM study » menée actuellement aux Pays-Bas ©*®%. par
ailleurs, le manque de formation des praticiens explique également la faible pratique de cet
examen notamment en France. Enfin, alors qu’il est remboursé en Belgique depuis 2017,
IPEXEm® Foam Kit reste & la charge de la patiente (49.95€ sans cathéter) “°7, ce qui peut
constituer un frein a réaliser I’HyFoSy en France. Une demande de remboursement est en

cours.

Néanmoins, la mise en place depuis janvier 2021 d’une cotation spécifique a la pratique de
I’HyFoSy permet d’entrevoir de nouvelles perspectives (JKQJ350 : épreuve de perméabilité

des trompes utérines [de Fallope] au cours d’une hystérosalpingosonographie de contraste)
(108)
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DEUXIEME PARTIE

Notre étude
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1. Introduction

L’infertilit¢ est définie par 1’Organisation Mondiale de la Santé comme « I’impossibilité
d’aboutir a une grossesse apres 12 mois ou plus de rapports sexuels non protégés réguliers »
(109) 1 s’agit d’un probléme de santé publique puisqu’en France cela concerne 15 a 25 % des
couples 101 T infertilité tubaire représente 30 a 35% des étiologies de Iinfertilité féminine
89)

La ccelioscopie avec test au bleu de méthyléne représente la technique de référence pour
I’évaluation de la perméabilité tubaire (gold standard) ®*"'® Néanmoins, il s’agit d’un
examen invasif, nécessitant une anesthésie générale et non dénué de risque. C’est pourquoi,
en I’absence de facteur de risque de pathologie tubaire, ’HSG est ’examen utilis¢ en
premiére intention ®2", avec une sensibilité modérée (65%) mais une excellente spécificité
(83%) S | permet dans un méme temps 1’étude de la perméabilité tubaire, de la cavité
utérine “® et le traitement d’une obstruction proximale par cathétérisme sélectif 2939 Les
principales limites de I’HSG sont 1’exposition aux rayons, le risque d’allergie au produit de
contraste iodé, I’absence d’information concernant les ovaires, la mauvaise efficacité

diagnostique concernant les malformations utérines et la mauvaise tolérance de 1’examen
(19,28)

Une alternative a été développée depuis la fin des années 1980 sous le nom d’HyCoSy

(Hystérosalpingo-Contrast-Sonography) %%

(57,58)

puis  plus récemment d’HyFoSy
(Hystérosalpingo-Foam-Sonography) L’utilisation d’agent de contraste, tel que
’EXEm® gel, permet d’obtenir des images en temps réel de I’écoulement hyperéchogene a
travers les trompes. Tout en ayant une efficacité diagnostique comparable a la ceelioscopie et
a PHSG ®&70.7677) I’échographie de contraste tubaire permet également un bilan exhaustif au
niveau pelvien, simplifiant les démarches pour la patiente. Bien qu’étant opérateur-dépendant,
cet examen posséde de nombreux atouts : rapide, simple, efficace, moins douloureux, non

. . . . . (19,5153,71,81
invasif, non irradiant et avec moins d’effets secondaires (1951,53,71,81,88)

L’ExEm® Foam Kit est désormais reconnu depuis fin 2018 par la Haute Autorité de Santé
(HAS) comme ayant un « intérét dans la stratégie diagnostique de perméabilité tubaire dans le
cadre d’un bilan d’infertilité, en premiére intention en tant qu’alternative a

(59)

I’hystérosalpingographie » Cependant, la pratique de I’HyCoSy et récemment de

I’HyFoSy reste encore limitée en France par la mauvaise connaissance de 1’examen des
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praticiens concernés '?

La publication récente d’une cotation specifigue CCAM
(Classification Commune des Actes Médicaux) répertoriée sous « JKQJ350 » devrait

favoriser la diffusion de cet examen %),

Pour notre part, nous proposons I’HyFoSy comme examen de premiére intention depuis 2018
dans le bilan initial d’infertilité en I’absence de contre-indication. Suite a ce changement de
pratique, nous avons initié cette étude ayant pour objectif principal la comparaison du taux de

grossesse en insémination intra-utérine (11U) aprés HSG ou HyFoSy.

Parallélement, nous avons retenu comme objectif secondaire la recherche de facteurs
prédictifs d’échec de visualisation d’une perméabilité¢ tubaire lors de I’HyFoSy. Leur
identification permettrait de mieux définir le profil de patiente éligible a cet examen dans le

cadre d’une démarche diagnostique personnalisée.

2. Matériels et méthodes

Il s’agissait d’une étude observationnelle rétrospective réalisée au centre d’Assistance
Médicale a la Procréation (AMP) du Centre Hospitalier Universitaire (CHU) Sud Réunion a

Saint-Pierre.

Populations analysées

e Comparaison HSG/HyFoSy

Les patientes ayant bénéficié¢ d’une IIU entre le 01/09/2015 et 31/12/2017 avec comme test de
perméabilité tubaire une HSG composaient le groupe n°l et les patientes ayant bénéficié
d’une IIU entre le 01/09/2018 et le 31/12/2020 avec comme examen tubaire une HyFoSy
composaient le groupe n°2 pour 1’étude de notre objectif principal.

Nous avons fait le choix de ne pas inclure les IIU entre le 01/01/2018 et le 31/08/2018
supposant qu’il s’agissait du temps nécessaire a I’apprentissage de cette nouvelle procédure.
Les criteres d’exclusion étaient les mémes pour les deux groupes : réalisation d’une ITU apres

un cycle spontané, absence de spermatozoide mobile lors du recueil le jour de I'IIU,
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évaluation de la perméabilité tubaire par une autre méthode ou absence de statut tubaire,

résultat de I’IIU non connu.

e Facteurs predictifs de non-visualisation de la perméabilité tubaire en HyFoSy

Nous avons retenu les HyFoSy reéalisées entre le 01/01/2018 et le 31/12/2020. Les critéres
d’exclusion a I’étude étaient les suivants : réalisation de I’examen sous anesthésie générale,
absence d’évaluation de seconde intention en cas de non-visualisation d’une perméabilité

tubaire bilatérale (ou unilatérale si trompe unique) ou d’échec de la procédure.
Investigations

L’HSG était réalisée en premiére partie de cycle dans un cabinet de radiologie externe en
I’absence de contre-indication. Le compte-rendu ainsi que les images étaient interprétés lors

de la consultation au centre d’AMP.

L’échographie HyFoSy était programmée selon les critéres suivants : absence de grossesse ou
de saignement en cours, début de phase folliculaire, absence d’infection génitale (ficvre,
douleur pelvienne, leucorrhée), prélevement vaginal récent (< 1 mois), absence
d’hydrosalpinx connu ou détecté en début d’échographie.

Les appareils d’échographie utilisés étaient le Voluson E10 ou E8 (GE Healthcare). L’EXEm®
Foam Kit FKO05 (GISKIT BV) était délivré par la pharmacie de I’hopital.

La premiére partie de I’examen comportait 1’étude 2D-3D de la morphologie utérine et des
ovaires, la recherche d’un hydrosalpinx ou d’un hématosalpinx et un examen orienté a la
recherche d’une endométriose pelvienne profonde. La préparation des 10 ml de mousse se
faisait en mélangeant I’EXEm® gel avec I’eau purifiée (EXEm® water). Aprées la pose d’un
spéculum métallique de Collin, le col était désinfecté avec Bétadine® 10% solution vaginale et
un cathéter type Ellios® (raccordé & la seringue EXEm® gel) était positionné en intra-utérin.
L’étude tubaire pouvait commencer apres repositionnement de la sonde endovaginale et le
début de I’instillation du produit de contraste. L’opérateur observait sur une coupe 2D le
passage de la mousse au sein de chaque trompe de sa partie interstitielle jusqu’au pavillon
grace a I’hyperéchogénicité du produit. Une trompe était considérée comme perméable si la
mousse pouvait étre suivie tout le long du trajet tubaire jusqu’a sa diffusion dans la loge

éritonéale autour de I’ovaire.
p
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Recueil de données

Les données ont eté extraites a partir du logiciel « MediFirst ». Elles concernaient les
caractéristiques générales et sociodémographiques des patientes [I’age, 1’indice de masse
corporelle (IMC), la parité, le statut tabagique, un ATCD de chirurgie pelvienne], les
parametres d’infertilité [type et durée d’infertilité, valeur de 1’hormone anti-mullerienne
(AMH) et du compte des follicules antraux, la présence d’une sérologie chlamydia positive, le
type d’examen tubaire réalisé], les caractéristiques de I’IIU [le rang de la tentative, la
conversion ou non d’une FIV, la dose cumulée de gonadotrophines regue, le nombre de
follicule(s) > 13 mm au déclenchement, le nombre de spermatozoides mobiles inséminés] et
le résultat de cette insémination. Des variables dérivées ont été créées pour chaque

insémination.

Les données de I’HyFoSy ont été recueillies grace au compte-rendu type utilisé par le centre
(Annexe n°1), référence dans le logiciel échographique « ViewPoint ». Lorsque ce compte-
rendu type n’était pas disponible, les données cliniques et échographiques étaient recherchées
dans le dossier « ViewPoint » et « MediFirst » de la patiente. Nous avons repris 1’ensemble
des caractéristiques médicales des patientes [I’'IMC, un ATCD de chirurgie pelvienne, la
présence d’une sérologie chlamydia positive] et des données référencées dans le compte rendu
type [la position de 1’utérus, la présence de fibrome, la présence d'une adénomyose,
I’épaisseur de 1’endometre, la localisation des deux ovaires dans leurs fossettes, la présence
d'un kyste ovarien, la présence d'une endométriose profonde, la présence d'une diffusion sous
endométriale], la tolérance de 1’examen ainsi que 1’évaluation de la douleur a I’aide de

I’Echelle Visuelle Analogique (EVA).

Criteres de jugement

Le critere de jugement principal était la présence d’une grossesse échographique, définie par
I’Agence de Biomédecine comme la présence d’un sac gestationnel (intra-utérin et/ou GEU)
avec activité cardiaque a I’échographie entre 4 et 6 semaines apres 1’insémination. Les critéres
de jugement secondaires correspondaient aux facteurs predictifs de non-visualisation d’une
perméabilité tubaire a ’HyFoSy (caractéristique médicale de la patiente et/ou caractéristique
échographique) ainsi que la proportion de fausses occlusions (faux positifs) en cas d’absence

de perméabilité tubaire (bilatérale ou unilatérale si trompe unique).
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Méthode d’analyse statistique

L’analyse statistique a été réalisée avec le logiciel statistique SAS® (SAS Institute, version
9.4, North Carolina, USA).

Les variables qualitatives et ordinales ont été décrites en termes d’effectif et de pourcentage
avec I’intervalle de confiance a 95% (IC 95%). Les variables quantitatives ont été décrites en
termes d’effectif, de moyenne arithmétique, d’écart-type, de médiane, de quartiles (Q1, Q3),
de valeurs minimum et maximum.

Pour les comparaisons des données observées entre deux groupes indépendants, les tests
suivants ont été utilisés au seuil de signification fixé a 5 % en formulation bilatérale : le test
du Chi2 ou le test exact de Fisher pour les variables qualitatives ; le test de Student ou le test

non paramétrique des rangs de Wilcoxon-Mann-Whitney pour les variables quantitatives.

Afin de rendre les deux sous-populations comparables pour 1’objectif principal (HSG versus
HyFoSy), un appariement (1:1) a été réalisé sur plusieurs variables : 1’dge de la patiente a
I’examen, I’ATCD de chirurgie pelvienne, ’AMH, la durée d’infertilit¢ du couple, le nombre
de follicule(s) au déclenchement et le nombre de spermatozoides mobiles inséminés. Un

algorithme glouton a été utilisé pour la méthode d’appariement.

La recherche des facteurs de risque associés a 1’absence de visualisation d’une perméabilité
tubaire compléte pendant I’examen HyFoSy a été réalisée a partir de modele de régression
logistique binaire. Les variables explicatives correspondaient aux caractéristiques médicales
des patientes (IMC, sérologie chlamydia positive, ATCD de chirurgie pelvienne) et aux
caractéristiques échographiques (jour du cycle, position de 1’utérus, présence de fibrome,
présence d’une adénomyose, épaisseur de 1’endométre, localisation des deux ovaires dans
leurs fossettes, présence d’un kyste ovarien, présence d’une endométriose profonde).

Dans un premier temps, les variables explicatives significatives ont été identifiées en analyse
univariée au seuil de 20% a I’aide des tests de comparaison puis sélectionnées en analyse
multivariée par une procédure pas a pas descendante au seuil de 5% pour constituer le modéle
final.

La colinearité entre les variables sélectionnées a été recherchée et un arbitrage clinique fat
effectué en cas de corrélation entre deux variables. La confusion entre les covariables testées

dans le modele a été évaluée. Les interactions entre les différentes variables explicatives du
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modele final ont été également testées. La validité des modeéles logistiques a été vérifiée a
I’aide du test d’adéquation globale d’Hosmer-Lemeshow et avec 1’étude du pouvoir

discriminant (aire sous la courbe ROC).

Pour chaque item décrit, la présence de données manquantes et leur nombre ont été indigqués.

Aucune imputation des données manquantes n’a été réalisée dans ces analyses.

Aspects éthiques

S’agissant d’une étude non interventionnelle rétrospective, elle était hors loi Jardé. L’étude a
été menée conformément a la législation francaise et a été approuvée par la Commission
Nationale de I'Informatique et des Libertés (Annexe n° 2 : déclaration de conformité au
référentiel de méthodologie de référence MR-004). En raison du caractere rétrospectif de cette
étude, l'approbation du comité d'éthique n'était pas nécessaire pour cette étude non
interventionnelle basée sur des données anonymisées et le consentement écrit n'était pas

nécessaire.

3. Résultats

Objectif principal
520 inséminations intra-utérines ont été incluses dans 1’étude : 370 dans le groupe 1 (HSG) et

150 dans le groupe 2 (HyFoSy). Aprés appariement (1 :1), deux groupes comparables avec

chacun 121 inséminations ont été obtenus (Figure 19).
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Nombre total de cycles d’insémination intra-utérine réalisé entre le 01/09/15 et le 31/12/20 au centre
d’AMP du CHU a la Réunion

N = 1036

Inséminations exclues de I’étude

- Inséminations réalisées sur la période du 01/01/18 au 31/08/18 (n=141)

- Non réalisation de I’insémination car absence de spermatozoide mobile au recueil (n
=5)

- Inséminations réalisées sur un cycle spontané (n=4)

- Examen de perméabilité tubaire autre que HyFoSy ou HSG (n=317)

- Examen de perméabilité tubaire non fait ou type d’examen non connu (n=48)

- Patiente perdue de vue apres 11U (n=1)

A 4

n =516
A 4
Population d’analyse principale
n =520
Groupe 1 Groupe 2
n=370 n =150

| |
v

Appariement 1 : 1 des inséminations
n =121 (80.7%) per group

Figure 19 : Sélection des inséminations intra-utérines pour I’analyse statistique principale

L’age moyen de la population globale était de 32.4 + 5.3 ans [21-45] avec un IMC médian de
22.7 kg/m2. Il s’agissait principalement de patientes nullipares (70%), sans ATCD de
chirurgie pelvienne (81.5%), sans consommation tabagique (73.8%) et ayant une sérologie
chlamydia négative (78.5%). L’infertilité était primaire dans 78.1% des cas. L’AMH était
comprise entre 0.03 et 26.8 ng/ml avec une médiane a 2.9 ng/ml. 93.1% des 1IU étaient
réalisées sur un rang de tentative maximal a 3 et seulement 12.3% des I1U étaient issues d’une
conversion d’une FIV. Le nombre moyen de follicule(s) au déclenchement était de 1.6 + 1 et
85.4% des 11U ont été faites avec > 1.5 millions de spermatozoides mobiles. L’ensemble des

données concernant la population globale se trouve en annexe (Annexe n°3).
Les caractéristiqgues générales et sociodémographiques des patientes, leurs parametres
d’infertilité et les caractéristiques de I’ITU pour chacun des groupes de 1’étude sont présentés

dans le Tableau 1.
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Tableau 1 : Caractéristiques des inséminations intra-utérines en fonction de I’examen de perméabilité
tubaire (avant et apres appariement)

Groupel  Groupe 2 Groupel  Groupe2
n =370 N = 150 p-value apparié appari¢  P-value
n=121 n=121
Age de la patiente (en années)
Moyenne ( e-t) 32.2 (5.1) 329 (5.7) 0.16 322 (5.1) 32.2 (5.6) 0.94
Par classe, n (%) 0.82 0.61
[18; 25] 38 (10.3) 17 (11.3) 11 (9.1) 17 (14.0)
[26 ; 30] 105 (28.4) 37 (24.7) 37 (30.6) 33 (27.3)
[31;35] 121 (32.7) 49 (32.7) 37 (30.6) 39 (32.2)
>35 106 (28.6) 47 (31.3) 36 (29.8) 32 (26.4)
IMC (kg/m?)
Moyenne ( e-t) 239 (5.2) 244 (5.7) 0.34 231 (4.3) 24.2 (5.7) 0.86
Par classe, n (%) 0.34 0.54
Non renseigné 15 (4.1) 4 (2.7) 5 (41 3 (25)
<25 235 (63.5) 97 (64.7) 85 (70.2) 79 (65.3)
[25; 30[ 66 (17.8) 23 (15.3) 18 (14.9) 19 (15.7)
[30; 35 42 (11.4) 16 (10.7) 10 (8.3) 13 (10.7)
>35 12 (3.2 10 (6.7) 3 (25) 7 (58)
Infertilité primaire, n (%) 281 (75.9) 125 (83.3) 0.07 99 (81.8) 100 (82.6) 0.87
Durée d'infertilité du couple (en années)
Moyenne (+ e-t) 36 (2.2) 26 (1.7) <0.0001 2.7 (1.3) 25 (1.4) 0.06
AMH (ng/ml)
Médiane 31 25 0.02 3.0 2.8 0.52
Par classe, n (%) 0.008 1
Non renseigné 37 (10.0) 2 (13) - -
<06 21 (5.7) 23 (15.3) 11 (9.1) 11 (9.1)
[0.6;13] 44 (11.9) 23 (15.3) 15 (12.4) 15 (12.4)
[1.3;3.6] 133 (35.9) 53 (35.3) 50 (41.3) 50 (41.3)
>3.6 135 (36.5) 49 (32.7) 45 (37.2) 45 (37.2)
Compte des follicules antraux, n (%) 0.83 0.56
Non renseigné 38 (10.3) 6 (4.0) 12 (9.9) 4 (3.3)
<7 38 (10.3) 19 (12.7) 13 (10.7) 15 (12.4)
[7;14] 117 (31.6) 48 (32.0) 36 (29.8) 31 (25.6)
>15 177 (47.8) 77 (51.3) 60 (49.6) 71 (58.7)
Nulliparité, n (%) 261 (705) 103 (68.7) 0.67 91 (75.2) 86 (71.1) 0.47
ATCD de chirurgie pelvienne, n (%0) 83 (22.4) 13 (8.7)  0.0002 10 (8.3) 10 (8.3) 1
Sérologie chlamydia positive, n (%) 33 (8.9) 14 (9.3) 0.85 7 (5.8) 10 (8.3) 0.42
Tabagisme actif ou ancien, n (%) 88 (23.8) 48 (32.0) 0.05 31 (25.6) 35 (28.9) 0.56
Rang de tentatives d’IIU, n (%) 0.60 0.80
[1:3] 343 (92.7) 141 (94.0) 112 (92.6) 113 (93.4)
>4 27 (7.3) 9 (6.0) 9 (7.4) 8 (6.6)
11U issue d'une conversion d'une FIV, n (%) 50 (13.5) 14 (9.3) 0.19 14 (11.6) 10 (8.3) 0.39
Nombre de follicule(s) > 13 mm au déclenchement
Moyenne (+ e-t) 1.7 (11) 14 (0.7) 0.01 1.4 (0.6) 1.3 (0.6) 0.78
Par classe, n(%) 0.01 0.30
Non renseigné 1 (0.3 0 (0.0
1 208 (56.2) 103 (68.7) 84 (69.4) 86 (71.1)
2 101 (27.3) 38 (25.3) 30 (24.8) 32 (26.4)
3 34 (9.2) 5 (33) 6 (5.0) 1 (0.8)
>4 26 (7.0) 4 (2.7) 1 (0.8) 2 (17)
Nombre de spermatozoides mobiles inséminés (en 0.64 1
millions), n (%)
Non renseigné 1 (0.3 0 (0.0 - -
<15 55 (14.9) 20 (13.3) 12 (9.9) 12 (9.9)
>1.5 314 (84.9) 130 (86.7) 109 (90.1) 109 (90.1)
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Les deux groupes n’étaient initialement pas comparables sur 4 variables: la durée
d’infertilité, la valeur de ’AMH, ’ATCD de chirurgie pelvienne et le nombre de follicule(s)
au déclenchement. L’appariement a permis de rendre les deux groupes entiérement
comparables avec une absence de significativité de 1’ensemble des variables analysées (p >

0.05). L’ensemble des données évaluées est disponible en annexe (Annexe n°4).

Le taux de grossesse échographique était de 13.5% (IC 95% 10.5 ; 16.4) sur I’ensemble de la
population de 1’¢tude. Ces grossesses ont abouti a une naissance vivante pour 78.6% d’entre
elles, une fausse couche spontanée < 12 SA pour 5.7%, une GEU pour 4.3% et 11.4% de ces

grossesses étaient toujours en cours a la cl6ture du recueil.

Aucune différence significative n’a été retrouvée en comparant les taux de grossesse entre les
patientes ayant eu ’HSG et celles avec I’HyFoSy (respectivement 13.0% et 14.7%, p = 0.61).
De méme, apres appariement entre les 2 groupes, aucune différence significative n’est mise en
évidence (p = 0.66). Aucune différence significative n’a également été retrouvée pour les taux
de naissance vivante (p = 0.18 avant appariement et p = 0.99 aprés appariement). Les
grossesses ont été obtenues de fagon majoritaire dans les 6 mois aprés I’HyFoSy
contrairement a I’HSG, sans que la différence ne soit significative (54.5% pour HyFoSy,
27.1% pour HSG, p = 0.10). L’ensemble des résultats concernant 1’objectif principal est

présenté dans le Tableau 2.
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Tableau 2 : Caractéristiques des grossesses obtenues aprés insémination intra-utérine selon
I’examen de perméabilité tubaire (avant et apres appariement)

Groupe 1 Groupe 2 GI’OUp(-Ell Group(_elz
=370 o= 150 p-value apparie apparié p-value
n=121 n=121

Grossesse échographique, n (%6) 0.61 0.66
Non 322 (87.0) 128 (85.3) 109 (90.1) 107 (88.4)

[1C 95%] [83.6;90.5] [79.7;91.0] [84.8;95.4] [82.7;94.1]
Oui 48 (13.0) 22 (14.7) 12 (9.9) 14 (11.6)
[IC 95%)] [9.5;16.4]  [9.0;20.3] [5.1;173] [6.3;19.4]

Devenir de la grossesse*, n (%) - -
Grossesse en cours 0 (0.0) 8 (36.4) 0 (0.0) 7 (50.0)
Naissance vivante 44 (91.7) 11 (50.0) 9 (75.0) 6 (42.9)

Fausse couche 3 (6.3) 1 (4.5) 2 (16.7) 0 (0.0
Grossesse extra-utérine 1 (2.1) 2 (9.1) 1 (8.3) 1 (7.1)

Naissance vivante*, n (%) 0.18 0.99

Non renseigné 0 (0.0 8 (36.4) 0 (0.0 7 (50.0)

Non 4 (8.3) 3 (13.6) 3 (25.0) 1(7.1)

Oui 44 (91.7) 11 (50.0) 9 (75.0) 6 (42.9)
Délai entre I’examen et la grossesse* 0.10 0.07
(mois), n (%)

Non renseigné 8 (16.7) 1 (4.5) 4 (33.3) 1(7.2)

<6 13 (27.1) 12 (54.5) 1 (8.3) 8 (57.1)

>6 27 (56.3) 9 (40.9) 7 (58.3) 5 (35.7)

* parmi les inséminations ayant donné lieu a une grossesse échographique

Objectif secondaire

Sur les 413 HyFoSy réalisées sur la période de 1’étude, 331 pouvaient étre incluses. Apres

élimination de toutes celles qui avaient au minimum une donnee manquante, la population de

I’objectif secondaire était constituée de 137 HyFoSy. La perméabilité tubaire avait pu étre

objectivée pour 97 d’entre elles, alors que 40 HyFoSy ont abouti a la proposition d’un examen

de seconde intention (Figure 20).
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Nombre total d’examens HyFoSy réalisé entre le 01/01/18 et le
31/12/20 au centre d’AMP du CHU a la Réunion

N =413

Examens HyFoSy exclus de I’étude

- HyFoSy sous anesthésie générale (n=1)
- HyFoSy suivie d’une FIV (n=74) n=82
- HyFoSy sans prise en charge par la suite (n=7)

A\ 4

- HyFoSy avec > 1 valeur manquante (n=194)

A 4
Nombre d’examens HyFoSy inclus dans le modéle pronostique
n =137

v A\ 4

2nde

Perméabilite tubaire établie Proposition d’un examen de intention

n=97 n =40

Figure 20 : Sélection des examens HyFoSy pour la réalisation de I’analyse statistique secondaire

Sur les 137 HyFoSy incluses, I’'IMC était < 25 kg/m? chez 48.2% des patientes et > 30 kg/m?
dans 27% des cas. 65% des HyFoSy ont été réalisées entre le 6°™ et le 8°™ jour du cycle. Au
niveau des caractéristiques utérines a 1’échographie, la position antéversée était la plus
fréquente et concernait 75.9% des examens. On retrouvait la présence de fibrome dans 13.1%
des cas et d’une adénomyose dans 24.1% des cas. L’examen se faisait dans 48.2% des cas
avec un endomeétre mesuré entre 4 et 6 mm. Une endométriose profonde a été diagnostiquée
pour 7.3% des échographies. L’examen était bien toléré dans 78.8% des cas. L ensemble des
données concernant la totalité¢ des HyFoSy incluses ainsi que leurs répartitions selon le

résultat de I’examen sont présentées dans le Tableau 3.
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Tableau 3 : Caractéristiques médicales et échographiques des patientes en fonction du résultat

de ’examen HyFoSy
Perméabilité tubaire objectivée
lors de ’HyFoSy
Population Oui Non
HyFoSy n=97 n =40 prvalue
n=137
IMC (kg/m?), n (%) 0.11
<25 66 (48.2) 51 (52.6) 15 (37.5)
>25 71 (51.8) 46 (47.4) 25 (62.5)
Par classe, n (%) 0.18
<25 66 (48.2) 51 (52.6) 15 (37.5)
[25 ; 30[ 34 (24.8) 20 (20.6) 14 (35.0)
[30; 35[ 25 (18.2) 19 (19.6) 6 (15.0)
>35 12 (8.8) 7 (1.2) 5 (12.5)
Jour du cycle, n (%) 0.40
Sous pilule 18 (13.1) 14 (14.4) 4 (10.0)
<J6 19 (13.9) 16 (16.5) 3 (7.5
[J6 ; J8] 89 (65.0) 59 (60.8) 30 (75.0)
>J8 11  (8.0) 8 (8.2 3 (7.5
Sérologie chlamydia positive, n (%6) 19 (13.9) 16 (16.5) 3 (7.5 0.17
ATCD de chirurgie pelvienne, n (%) 17 (12.4) 10 (10.3) 7 (17.5) 0.26
Position de I’utérus, n (%) 0.54
Antéversée 104 (75.9) 76 (78.4) 28 (70.0)
Intermédiaire 6 (4.4 4 (4.1) 2 (5.0
Rétroversée 27 (19.7) 17 (17.5) 10 (25.0)
Présence de fibrome, n (%) 18 (13.1) 11 (11.3) 7 (17.5) 0.33
Présence d'une adénomyose, n (%) 33 (241) 22 (22.7) 11 (27.5) 0.55
Epaisseur de I’endométre, n (%) 0.67
<4 37 (27.0) 27 (27.8) 10 (25.0)
[4;6] 66 (48.2) 48 (49.5) 18 (45.0)
>6 34 (24.8) 22 (22.7) 12 (30.0)
Localisation des 2 ovaires dans leurs fossettes, n (%) 113 (82.5) 81 (83.5) 32 (80.0) 0.62
Présence d'un kyste ovarien, n (%) 15 (10.9) 11 (11.3) 4 (10.0) 0.82
Présence d'une endométriose profonde, n (%0) 10 (7.3) 5 (5.2 5 (12.5) 0.16
Présence d'une diffusion sous endométriale, n (%0) 4 (2.9 2 (21 2 (5.0 0.58
Score douleur sur EVA, n (%) 0.28
[0;3] 110 (80.3) 81 (83.5) 29 (72.5)
[4;6] 22 (16.1) 13 (13.4) 9 (22.5)
[7;10] 5 (3.6) 3 (31 2 (5.0
Tolérance, n (%) 0.26
Bonne 108 (78.8) 80 (82.5) 28 (70.0)
Inconfortable 21 (15.3) 12 (12.4) 9 (225)
Douloureux 8 (5.8) 5 (52 3 (75)
Type d’examen de seconde intention proposé*, n (%)
Non renseigné 1 (25) - -
Hystérosalpingographie 15 (37.5) - -
Ccelioscopie avec épreuve au bleu 17 (42.5) - -
Nouvelle tentative d'HyFoSy 7 (17.5) - -
Résultat de I’examen de seconde intention*, n (%)
Non fait 19 (47.5) - -
Perméabilité tubaire bilatérale 17 (42.5) - -
Pas de perméabilité tubaire bilatérale 4 (10.0) - -

* parmi les examens HyFoSy ou la perméabilité tubaire n’a pas pu étre établie
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Aucune variable n’était statistiquement significative (p > 0.05). Sur ’ensemble des HyFoSy
de 1’étude (n = 331), seul 'IMC ¢était significatif (p = 0.002). Les données concernant
I’ensemble des HyFoSy se trouvent en annexe (Annexe n°5).

La perméabilité tubaire a pu étre établie pour 70.8% des HyFoSy. Dans le cas contraire,
I’examen de seconde intention proposé a la patiente était une ccelioscopie avec épreuve au
bleu (42.5%), une HSG (37.5%) ou une nouvelle tentative d’HyFoSy (17.5%). Cet examen a
mis en évidence une perméabilité tubaire bilatérale dans 42.5% des cas. 19 examens de
seconde intention n’ont pas été réalisés. Le taux de faux positifs (fausse occlusion) se situe
entre 12% (si tous les examens de seconde intention ne retrouvaient pas de perméabilité
tubaire bilatérale) et 26% (en cas de perméabilité¢ tubaire bilatérale pour 1’ensemble des

examens de seconde intention).

Aucune variable ne présentait de différence significative en comparant les 2 groupes
d’HyFoSy (p > 0.05). En analyse univariée au seuil de 20%, 3 variables explicatives
significatives ont été identifiées : I'IMC (p = 0.11), la sérologie chlamydia positive (p = 0.17)
et la présence d’une endométriose profonde (p = 0.16). En analyse multivariée, aucune de ces

variables ne s’est révélée significative (Tableau 4).
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Tableau 4 : Facteurs associés a ’absence de diagnostic de perméabilité tubaire a I’examen
HyFoSy (modele de régression logistique binaire)

Perméabilit¢ ~ Perméabilité Total des Oui
tubaire tubaire examens versus Non
objectivée : Oui objectivée : Non  HyFoSy P
n=97 n=40 n=137 OR [IC & 95%]

Présence d'une 0.1429
endométriose profonde

Non 92 (94.8) 35 (87.5) 127 (92.7) 1

Oui 5 (5.2) 5 (12.5) 10 (7.3) 269 [0.72-10.12]
Indice de masse corporelle 0.0767
(kg/m?)

<25 51 (52.6) 15 (37.5) 66 (48.2) 1

>25 46 (47.4) 25 (62.5) 71 (51.8) 2.01 [0.93-4.35]
Sérologie chlamydia 0.1411
positive

Non 81 (83.5) 37 (92.5) 118 (86.1) 1

Oui 16 (16.5) 3 (75) 19 (13.9) 0.37 [0.10-1.39]

Test de Hosmer et
Lemeshow : p =0.8542
Aire sous la courbe ROC :
0.65

4. Discussion

De nombreuses études ont démontré I’efficacité diagnostique ainsi que les nombreux

(51-5369.71.83) har comparaison aux Golds Standards: 'HSG et la

avantages de ’HyFoSy
ceelioscopie avec épreuve au bleu. Pour autant, son application dans les stratégies en AMP
reste tres peu évaluée. Suite a un changement de pratique au sein de notre centre pour le
diagnostic de la perméabilité tubaire, nous avons initié cette étude afin d’évaluer I’impact et la

faisabilité de cette procédure sur nos résultats en IIU. L’objectif principal de ce travail était de
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mesurer les taux de grossesse en I1U apres HSG ou HyFoSy. Nos groupes initiaux (370 1HU
pour le groupe HSG et 150 pour le groupe HyFoSy) étaient différents significativement sur la
durée d’infertilit¢ (p < 0.0001), PAMH (p = 0.02 et p = 0.008), ’ATCD de chirurgie
pelvienne (p = 0.0002) et le nombre de follicule(s) > 13 mm au déclenchement (p = 0.01 et p
= 0.01). Afin de pouvoir comparer les deux techniques, nous avons apparié nos groupes
initiaux en deux sous-populations comparables a partir des criteres initialement significatifs
ainsi que I’age de la patiente et le nombre de spermatozoides mobiles inséminés. Chaque
groupe appari¢ comprenait 121 IIU et ils étaient comparables sur I’ensemble des critéres.
Néanmoins, I’étiologie de I’infertilité n’a pas été prise en compte dans la sélection des 11U et

dans I’analyse des résultats. Ceci peut représenter un éventuel biais de confusion.

Nous n’avons pas retrouvé de différence significative entre les deux groupes apres
appariement concernant le taux de grossesse (9.9 % dans le groupe HSG [IC 95% 5.1 ; 17.3]
et 11.6 % dans le groupe HyFoSy [IC95% 6.3 ; 19.4], p = 0.66). Nos résultats sont proches
des données de 1’Agence de Biomédecine qui répertorie un taux de grossesse échographique
par 11U de 12.4% en 2018 sur 44 393 11U réalisées (taux stable depuis plusieurs années) 1%,

De méme, les taux de naissance vivante ne différaient pas entre les 2 groupes (p = 0.99).
L’Agence de Biomédecine a recensé 82.8% accouchements parmi les grossesses
échographiques de 2018 (taux également stable depuis plusieurs années) ¥ ce qui est
concordant avec notre groupe HSG (75% de naissances vivantes parmi les grossesses
échographiques). Sur les 7 grossesses du groupe HyFoSy ou I’issue était connue, 6 ont permis
une naissance vivante (soit 85.7%). Cependant, il faudrait attendre 1’aboutissement des

grossesses en cours dans le groupe HyFoSy pour confirmer I’absence de différence

significative entre les deux groupes.

A notre connaissance, il s’agit de la seule étude a avoir évalué spécifiquement I’impact de
I’HyFoSy sur les taux de grossesse en IIU. Nos données sont cependant comparables a deux
études similaires ayant évalué le lien entre HyCoSy et IlU. Hamilton et al. et Ahinko-
Hakamaa et al. ne retrouvaient également pas de différence significative sur les taux de
grossesse entre HyCoSy, HSG et ccelioscopie avec épreuve au bleu (p = 0.9 en IAC/p=0.3
en IAD et p = 0.14 respectivement) 4%,

Jusqu'a present, seules des études observationnelles rétrospectives sont disponibles concernant
les chances de grossesse ultérieures aprés HyFoSy, que ce soit en spontané ou aprés AMP

(LS 1 o taux de grossesse était de 10.2% dans le mois qui suit I"'HyFoSy, entre 29.6%
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et 43% a 6 mois, 34.4% a 12 mois et 55% a 42 mois. Ces donnees sont reprises dans la revue
de la littérature d’Exalto et al. ®®. Aucune comparaison avec un autre examen tubaire n’a été
faite pour le moment. Un essai contr6lé randomise est actuellement en cours au Pays-Bas afin
de comparer les taux de grossesse entre I’HyFoSy et ’HSG. Il s’agit d’une étude de non
infériorité supposant qu’aucune différence n’existe entre les deux examens. Le critere de
jugement principal est le taux de grossesse clinique évolutive (en spontané ou apres AMP)
aboutissant a une naissance vivante dans les 12 mois apres la réalisation de I’examen de

perméabilité tubaire ©°.

L’efficacité¢ diagnostique de cette technique étant largement prouvée (SST.T27570) 1> intérét de
notre étude portait également sur la mise en évidence de facteurs associés pouvant augmenter
les chances de grossesse en IIU. Ainsi, on observe que le délai moyen d’obtention d’une
grossesse était réduit dans le groupe HyFoSy (54.5% dans les 6 mois pour HyFoSy versus
27.1 % pour HSG, p = 0.10) sans que cette différence ne soit significative. Cette tendance
pourrait s’expliquer par le fait que ’'HyFoSy était réalisée directement au centre d’AMP, avec
une analyse compléte du dossier de la patiente et une prise en charge adaptée rapide. A
I’inverse, ’'HSG s’effectuait en cabinet externe nécessitant un deuxiéme rendez-vous pour la
lecture des résultats augmentant le délai de prise en charge. Par ailleurs, le premier temps de
I’examen par une étude échographique 2D-3D apporte des informations complémentaires
utiles a la décision thérapeutique. En effet, ’analyse au préalable des ovaires et de 1’utérus
permet de faire un bilan pelvien exhaustif concernant la fertilité de la patiente. Cette démarche
pourrait s’intégrer dans le concept du Fertiliscan® décrit par 1’équipe du Docteur Levaillant
L Cet examen «tout en un» associe la réalisation d’une échographie 2D-3D, d’une
hystérosonographie et d’'une HyFoSy. Son objectif est de raccourcir le délai d’investigation
(moins de visites nécessaires) ainsi que son codt, tout en étant plus confortable pour la
patiente. Le délai avant de débuter d’éventuels traitements nécessaires en vue d’une grossesse
est alors réduit.

Plusieurs études retrouvent également de meilleurs taux de grossesse (spontanée ou apres
AMP) dans les 3 mois qui suivent "'HyFoSy “*® voire dans le mois qui suit "'HyCoSy 8119,
L’effet «tubal flushing » décrit dans la littérature correspond a un effet bénéfique de
I’examen tubaire sur les chances de grossesse. Différents mécanismes ont été évoqués : le
ringage mécanique des débris ou bouchons de mucus dans les trompes, I'amélioration de
I'activité ciliaire et les actions immunobiologiques sur I'endométre ou le péritoine 9. Cet

effet est principalement décrit pour ’'HSG avec le produit de contraste liposoluble (120121)
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Nos données retrouvent un meilleur taux de grossesse aprés HyFoSy suggérant un impact
similaire de cette procédure 22, Néanmoins, méme si le caractére « favorisant » de ’HyFoSy
sur la survenue d’une grossesse a plus court terme est observé dans notre étude, aucune
analyse comparative sur cet effet entre ’HSG et ’HyFoSy n’a ét¢é menée. Une étude
prospective avec randomisation reste nécessaire pour conclure, telle que la « FOAM study »
en cours aux Pays-Bas 0.

Dans ce sens, si une 11U est envisageable, il nous parait souhaitable de la proposer rapidement

dans les mois qui suivent I’HyFoSy afin d’augmenter les chances de grossesse.

Notre changement de pratique a devancé de quelques mois les recommandations de ’'HAS
définissant ’'HyFoSy comme ayant un « intérét dans la stratégie diagnostique de perméabilité
tubaire dans le cadre d’un bilan d’infertilité, en premiére intention en tant qu’alternative a

®9 Nos premiers examens ont débuté en janvier 2018 et un

I’hystérosalpingographie »
intervalle de 8 mois a été nécessaire pour la formation de notre équipe a cette nouvelle
technique. De ce fait 28 11U ont été exclues de notre étude. Pendant cette période, deux
opérateurs ont principalement réalisé les HyFoSy avec respectivement 39 et 54 examens.
Selon Hamilton et al., la proportion de trompes avec une perméabilité incertaine diminue

aprés avoir effectué 50 puis 100 HyCoSy ©”

. Pour autant, le taux d’examens ou la
perméabilité tubaire bilatérale a pu étre évaluée était déja trés satisfaisant sur I’ensemble des
HyCoSy (92.6%), et augmentait a 93.3% (aprés 50 examens) puis 95.2% (apres 100
examens). Ainsi, une courbe d’apprentissage au-dela de 30 HyFoSy par opérateur nous parait
raisonnable, nos taux de grossesses étant comparables entre les deux examens, apres

ajustement de cette donnée.

Aucun critetre d’exclusion n’était relatif aux caractéristiques médicales ou
sociodémographiques des patientes. Nos résultats sont donc représentatifs de la population

réunionnaise qui consulte dans notre centre.

Notre étude présente néanmoins plusieurs limites. Il s’agit d’un travail rétrospectif avec une
puissance diminuée par le nombre restreint d’inclusion dans le groupe HyFoSy : délai de la
courbe d’apprentissage, réalisation d’'une HSG avant la premiére consultation, fermeture du

centre pendant plusieurs mois en 2020 du fait de la crise sanitaire de la Covid 19.
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Parallélement, nous avons souhaité rechercher d’éventuels facteurs prédictifs de non-
visualisation de la perméabilité tubaire lors de I’HyFoSy. La population ciblée comprenait les
vrais positifs (vraies occlusions) et les faux positifs (fausses occlusions) sans que nous ayons
pu statuer précisément sur la proportion de faux positifs (trop d’examens de seconde intention
non réalisés).

Le modele de régression logistique ne retrouvait pas de facteur prédictif clinique et/ou
échographique influencant le taux de non-visualisation de la permeéabilité tubaire lors de
I’examen. On notait cependant une tendance a la significativité pour 'IMC > 25 kg/m? (OR
2.01 [0.93-4.35], p = 0.0767). La comparaison statistique n’était pas significative dans la
population incluse (p = 0.11 et p = 0.18), mais trés significative sur 1’ensemble des 331
HyFoSy (p = 0.002). Une analyse complémentaire par sous-groupes d’IMC pour les patientes
en surpoids ou obésité ne nous a pas permis de définir précisément le seuil d’IMC au-dela
duquel le risque d’examen non concluant est augmentg.

Un IMC ¢élevé altere 1’échogénicité par 1’augmentation de la distance entre les organes
pelviens (notamment les annexes) et la sonde échographique amenant a des images de moins
bonne qualité. Hamilton et al. rapportent également plus de difficultés a interpréter les images
échographiques en HyCoSy lorsque I'IMC était augmenté, sans préciser dans quelle
proportion ®7)_ Le taux de non-visualisation d’une perméabilité tubaire est augmenté de fagon
linéaire avec I’IMC dans 1’étude rétrospective de Saunders et al. sur 94 HyCoSy (15% si IMC
<30 kg/m?, 25% si > 30 kg/m? et 38% si > 40 kg/m>, p = 0.214) ®®. Au vue de ces données,
il est probable qu’une proportion de nos HyFoSy non concluantes en cas de surpoids et
d’obésité soit en réalité de faux positifs. On retrouve cette difficulté d’interprétation lors des
échographies obsteétricales avec une recommandation de I’HAS encourageant le recours a un
échographiste référent dans ces situations %

Ainsi, il conviendrait de reconsidérer la place de I’'HyFoSy en cas d’IMC ¢levé aprés analyse
de la qualité des images échographiques 2D-3D. En cas de mauvaise échogeénicité avec
difficulté de visualisation des ovaires, il serait discutable d’adresser la patiente vers un
¢chographiste entrainé ou de proposer une HSG d’emblée (interprétation des clichés
radiologiques non dépendante de I’'IMC).

Parmi les autres parameétres évalues, une endométriose profonde était plus fréquemment
retrouvée en cas de perméabilité tubaire non objectivée (12.5% versus 5.2%, p = 0.16), di aux

adhérences et aux rétractions inflammatoires occasionnées. La présence d’une obstruction
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tubaire bilatérale est estimée entre 9.5 et 16% chez les patientes atteintes d’endométriose
(92125128) ‘Dans Iétude de Moro et al. ®?, en cas d’obstruction tubaire suspectée a I’HyCoSy
chez les patientes atteintes d’endométriose, la ceelioscopie était concordante dans 81.8% des
cas (18 trompes sur 22).

L’adénomyose a I’inverse n’altérait pas la qualité diagnostique de I’examen (27.5% versus
22.7%, p = 0.55) mais notre faible effectif ne permet pas de conclure.

Nous retrouvons cette tendance en cas d’ATCD de chirurgie pelvienne sans que ce résultat ne
soit significatif (17.5% versus 10.3%, p = 0.26). Une méta-analyse sur des études de cohorte
confirme le lien entre ATCD de chirurgie pelvienne et risque de pathologie tubaire (OR 3,6
[IC 95% 1,4-9,0]) “*". La présence d’adhérences est liée significativement a la survenue
d’une pathologie tubaire en cas d’ATCD de chirurgic ™. Les adhérences post-opératoires
peuvent modifier le trajet tubaire par distorsion ainsi que la position des ovaires en situation
trés distale hors du champ d’examen échographique.

Les conséquences anatomiques dans ces deux sous-groupes peuvent plus fréquemment altérer

(129,130)

I’étude des images échographiques et rendre complexe la distinction entre une vraie et

une fausse occlusion.

Une difficulté diagnostique est également décrite en cas d’ovaires trés ascensionnés ou
accolés a Iutérus ©97129 Cette donnée n’était pas retrouvée dans notre ¢tude, avec des
ovaires majoritairement situés dans leurs fossettes dans les deux groupes (80% versus 83.5%,
p =0.62).

A noter que I’odds ratio de la sérologie chlamydia positive était étonnamment a 0.37 [0.10-
1.39]. L’ATCD d’infection a Chlamydia trachomatis est un facteur de risque de pathologie
tubaire et donc d’une éventuelle obstruction. Pour autant, seules les obstructions tubaires
bilatérales sont associées de facon significative avec une sérologie Chlamydia positive 3%
N’ayant pas fait la distinction entre les obstructions uni- et bilatérales dans notre étude, ce

résultat est difficilement interprétable.

Nous avons ainsi pu identifier plusieurs paramétres (IMC, ATCD de chirurgie pelvienne,
endometriose profonde) pouvant amener a ne pas conclure a une perméabilité tubaire
bilatérale. Le dépistage de ces anomalies en premiere partie d’examen peut sensibiliser
I’opérateur aux éventuelles difficultés diagnostiques a venir durant la procédure. Néanmoins,

nous n’avons pas pu établir statistiquement quelle était leur responsabilité dans la part des
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fausses occlusions (faux positifs). Seule une étude descriptive en 2019 en a fait son objectif
principal 2%, 162 trompes ont été évaluées successivement par 3D-HyCoSy puis ceelioscopie
avec épreuve au bleu. La comparaison des deux examens était discordante dans 11% des cas
(fausse occlusion et fausse perméabilite). Les étiologies retrouvées pour les faux positifs
étaient une fuite du produit de contraste, un spasme tubaire, une position ou une forme
anormale de la trompe et une mauvaise qualité échographique. Par ailleurs, la qualité de
I’image était moins bonne en cas d’ATCD de chirurgie pelvienne ou intra-utérine,

d’adhésions, d’endométriose pelvienne et d’infertilité secondaire.

A noter que la fuite du produit de contraste ou sa diffusion sous endométriale n’a pas été

évaluée dans notre travail.

Alors que le taux de fausses occlusions en 2D-HyFosy est estimé dans la littérature entre 5 et
10% “%) et entre 10 et 12% pour HyCoSy ", celui de notre étude se situait entre 12 et 26%.
Son estimation imprécise s’explique par la non-réalisation de I’examen de seconde intention
dans 47.5% des cas. Notre pourcentage de faux positifs peut étre amélioré. Néanmoins, ce
résultat est a nuancer au vu du faible effectif, de la grande proportion d’examens de seconde
intention non réalisée ainsi que 1’absence d’évaluation inter-opérateur. Par ailleurs, il est plus
facile de diagnostiquer une perméabilité tubaire que I'occlusion tubaire ®?. L utilisation du
doppler et de la 3D pourrait apporter une aide au diagnostic en augmentant la valeur

prédictive positive, mais avec un entrainement « échographique » nécessaire 727,

Parallelement, nous avons conclu a une perméabilité tubaire bilatérale (ou unilatérale si
trompe unique) pour 70.8% de nos échographies. Selon les études, ce taux varie entre 60% et
91.6% ©1S5STATLI6I2) yne gtude prospective multicentrique en 2020 retrouve un taux

similaire sur une plus grande population (70.9% parmi 875 patientes) 2.

La répartition de la cotation de la douleur avec ’EVA ([0-3], [4-6], [7-10]) était concordante
avec celle du ressenti de la patiente (respectivement bonne, inconfortable et douloureux)
confirmant la bonne tolérance de 1’examen pour notre population. 80.3% des HyFoSy étaient
cotées avec un score de douleur < 3 a PEVA. Une étude prospective sur 915 patientes
rapporte quant a elle un score de douleur médian a 2 sur PEVA et < 3 pour 62.2% des
patientes ®®. Nous n’avons pas rapporté d’effet secondaire. Ceci est en accord avec les

données de la littérature >, Une perméabilité tubaire non-objectivée s’accompagnait plus
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fréquemment d’une mauvaise tolérance de I’examen (30% versus 17.5%). Une relation
significative entre le statut tubaire et la perception de la douleur pendant I’examen est
retrouvée dans ’étude randomisée de Moro et al. ¥ et dans la méta-analyse de Holz et al.
() Chez les patients présentant une obstruction tubaire (réelle ou suite & un spasme), la
pression intra-utérine pendant 1’examen entraine une contractilité utérine plus élevée.
Néanmoins, aucun bénéfice d’une antalgie avant I’examen n’a été démontré **#, A noter que
nous n’utilisions pas de cathéter de Foley (avec ballonnet a I’extrémité) qui peut étre
responsable de douleur surajoutée si trop gonflé ®. Néanmoins, les cathéters de Foley avec

un diamétre de 2 mm paraissent bien tolérés 3%

La principale limite de 1’analyse secondaire est la quantité importante de données manquantes
limitant 1’¢laboration d’un mode¢le prédictif (aire sous la courbe a 0.65). Nous n’avons pas
souhaité faire d’imputations multiples vu le nombre d’informations non renseignées. Le
modele risquait alors de ne pas étre représentatif de la pratique courante.

La mise en place du compte-rendu type en 2019 a permis d’harmoniser les pratiques entre les
différents opérateurs afin d’avoir un examen reproductible et plus précis. Ainsi, I’ensemble
des paramétres analysés dans 1’étude est désormais évalué lors de chaque HyFoSy imposant la
réalisation d’une échographie 2D-3D premiére informative. La présence de facteurs prédictifs
de non-visualisation de la perméabilité tubaire doit faire reconsidérer le choix de I’HyFoSy en
premiére intention. En cas de surpoids ou d’obésité, le risque augmenté de faux positif nous
incite a proposer de faire I’HyFoSy avec un opérateur entrainé en cas de mauvaise
échogénicité ou bien une HSG. En cas d’ATCD de chirurgie pelvienne ou d’endométriose
connue, une échographie premiére bien menée peut apporter des éléments supplémentaires
(présence d’adhérences, de fausses membranes, utérus fixé) au diagnostic d’anomalies tubo-
pelviennes et faire discuter la place de la ccelioscopie premiére afin de confirmer et traiter
d’éventuelles lésions dans le méme temps (recommandations CNGOF 2010 @7, guide de

bonne pratique NICE 2014 ©9).

5. Conclusion

Le développement de 1’échographie de contraste tubaire a modifié les pratiques en infertilité.
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Notre ¢étude a permis de conforter I’absence de répercussion de I’HyFoSy sur les taux de
grossesse en IIU. Sa pratique en premicre intention dans le bilan d’infertilit¢ permet une
évaluation globale simplifiant la démarche diagnostique et une prise en charge adaptée rapide.
Cette approche pourrait avoir un impact sur le délai d’obtention des chances de grossesse en
ITU. Néanmoins, son rdle thérapeutique n’est pas démontré et d’autres études sont nécessaires
pour pouvoir conclure. Une expérience d’au moins 30 HyFoSy nous paraissait raisonnable
avant d’instaurer cet examen en premiére ligne mais ce seuil peut probablement étre inférieur
si I’apprentissage se fait auprés d’un opérateur entrainé. Ainsi, I’ensemble de ces éléments
nous encourage a intégrer ’HyFoSy dans le bilan initial de I’infertilité des patientes d’autant
plus qu’elle présente de nombreux avantages (innocuité, confort pour la patiente, facilité pour

la prise de rendez-vous, meilleure tolérance).

Cependant nous avons observé de potentielles limites de cet examen liées aux caractéristiques
cliniques de la patiente. Ainsi un IMC élevé pourrait augmenter le taux de faux positifs par
une difficulté de suivi du produit de contraste. Une étude échographique de qualité en
premiére intention est alors recommandée. En cas de mauvaise échogénicité avec un défaut
d’acces aux annexes, le recours a un échographiste référent en vue de I’HyFoSy pourra étre
proposé ou une HSG sera privilégiée.

De méme, en cas d’ATCD de chirurgie pelvienne ou d’endométriose profonde, le risque
d’absence de passage tubaire est double : augmentation de la proportion d’obstruction tubaire
vraie et d’échec de visualisation en raison des distorsions anatomiques séquellaires. La
présence d’éléments échographiques évoquant des anomalies tubo-pelviennes séveres fera
discuter une ccelioscopie en premiere intention pour 1’évaluation de la perméabilité tubaire

avec un intérét thérapeutique possible.
La recherche de ces différents facteurs prédictifs a pour objectif de proposer d’emblée aux
patientes 1’examen le plus adapté, afin de réduire la proportion de fausses occlusions et la

durée des bilans.

Cependant de plus larges études prospectives comme la « FOAM study » sont nécessaires

pour venir appuyer nos données.
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ANNEXES

Annexe n°1 : Compte-rendu type de I’HyFoSy

Compte rendu HYFOSY

Date :

Opérateur :

Date des derniéres regles :
Traitement : 0

Date PCR CT vaginal ou urinaire :
Sérologie CT :

ATCD gynécologiques : 0

ATCD obstétricaux : 0

IMC

1. Exploration utérine :

Position :

Taille :

- Longueur : mm
- Largeur : mm

- Epaisseur : mm

Myomeétre :

- Malformation utérine (classification ESHRE) :

- Présence de myome (classification FIGO) / taille/localisation :

- Présence d’adénomyose :
Endométre :

- Epaisseur :
- Aspect:
Isthme : présence d’un isthmocele ?

2. Exploration ovarienne
Ovaire droit :

- Localisation dans sa fossette :

- Mobile :

- CFA:

- Remarques:
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Ovaire gauche :

- Localisation dans sa fossette :
- Mobile :

- CFA:

- Remarques :

3. Exploration tubaire et péritonéale
Mobilité CDS Vaginal Ant: 0O bonne 0O faible 0O fixé

Mobilité CDS Vaginal Post: 0O bonne 0O faible 0O fixé

Nodule d’endométriose : O oui O localisation O taille

Douglas : O libre

Présence d’un hydrosalpinx O

4. Etude de la perméabilité tubaire par HYFOSY (Ex Em Gel)

A DROITE :
Visualisation du passage 0O ostium O tubaire O péritonéale

Trompe perméable : 0 oui 0O douteux O non

A GAUCHE :
Visualisation du passage 0O ostium 0O tubaire 0O péritonéale

Trompe perméable : 0O oui 0O douteux O non
DIFFUSION PRODUIT EN SOUS ENDOMETRIALE : 0 non

Douleur pendant la procédure : EVA

Difficulté de cathétérisme : O non
Tolérance de 'examen :O bonne O inconfortable O douloureux
Antalgiques pendant la procédure : 0 non

5. Conclusion
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Annexe n°2 : Déclaration de conformité au référentiel de méthodologie de référence
MR-004

c N I L Référence CNIL :

COMMISSION MATIOMALE

INFORMATIGUE & LIBERTES. 2221188 v 0

Déclaration de conformité

au référentiel de méthodologie de référence MR-004
recue le 15 février 2021

Madame Anne-Sophie HARDEL
96 BIS AVENUE PRESIDENT MITTERRAND

APPARTEMENT 19
97410 SAINT-PIERRE

ORGANISME DECLARANT

Nom : Madame HARDEL Anne-Sophie | N° SIREN/SIRET :
Service : Code NAF ou APE :
Adresse: 06 BIS AVENUE PRESIDENT Tél. : 0692407994
MITTERRAND Fax. -
ax. :
APPARTEMENT 19
CP: 97410
Ville : SAINT-PIERRE

Par la présente déclaration, le déclarant atteste de la conformité de son/ses traitement(s) de
données i caractére personnel au référentiel mentionné ci-dessus.

La CNIL peut a tout moment vérifier, par courrier ou par la voie d'un contréle sur place ou
en ligne, la conformité de ce(s) traitement(s).

Fait 3 Panis, le 17 février 2021

REPUBLIQUE FRANCAISE.

3 Place de Fontenoy, T5A 80715 - 75334 PARIS CEDEX 07 - 01 53 73 22 22 - www.cnil fr

Les données personnelles nécessaires a l'accomplissement des missions de la CNIL sont conservées et traitées dans des fichiers
destinés d son usage exclusif. Les personnes concernées peuvent exercer leurs droits Informatique et Libertés en s'adressant au
delégue a la protection des données de la CNIL via un formulaire en ligne ou par courrier postal.

Pour en savoir plus : https:fwww.cnil. fridonnees-personnelles
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Annexe 3 : Caractéristiques sociodémographiques et médicales de la population globale

de I’objectif principal

Population d’analyse

principale
n =520
Examen de la perméabilité tubaire, n (%)
Hystérosalpingographie 370 (71.2)
Hyfosy 150 (28.8)
Age de la patiente 4 ’examen (en années)
Effectif (manquants) 520 (0)
Moyenne (+ e-t) 32.4 (5.3)
Médiane 32.0
[p25% - p75%] [28.0;37.0]
[Min - Max] [21.0;45.0]
Age de la patiente a I’examen (en années), n (%0)
[18; 25] 55 (10.6)
[26; 30] 142 (27.3)
[31;35] 170 (32.7)
>35 153 (29.4)
Indice de masse corporelle (kg/m?)
Effectif (manquants) 501 (19)
Moyenne (+ e-t) 24.0 (5.3)
Médiane 22.7
[p25% - p75%] [20.2;26.5]
[Min - Max] [14.0;44.1]
Indice de masse corporelle (kg/m2), n (%)
Non renseigné 19 (3.7)
<25 332 (63.8)
[25; 30[ 89 (17.1)
[30; 35[ 58 (11.2)
>35 22 (4.2
Type d'infertilité, n (%)
Primaire 406 (78.1)
Secondaire 114 (21.9)
Durée d'infertilité du couple (en années)
Effectif (manquants) 520 (0)
Moyenne (+ e-t) 33 (21)
Médiane 3.0
[p25% - p75%] [2.0;4.0]
[Min - Max] [1.0;13.0]
Hormone anti-millerienne (ng/mL.)
Effectif (manquants) 481 (39)
Moyenne (+ e-t) 39 (3.8)
Médiane 2.9
[p25% - p75%] [1.4;4.9]
[Min - Max] [0.0;26.8]
Hormone anti-millerienne (ng/mL), n (%0)
Non renseigné 39 (7.5
<06 44 (8.5)
[0.6;1.3[ 67 (12.9)
[1.3;3.6] 186 (35.8)
>36 184 (35.4)
Compte des follicules antraux
Effectif (manquants) 476 (44)
Moyenne (+ e-t) 19.5 (14.0)
Médiane 16.0
[p25% - p75%] [9.5;27.0]
[Min - Max] [1.0;80.0]
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Compte des follicules antraux, n (%)
Non renseigné
<7
[7;14]
>15
Parité, n (%)
Nullipare
Enfant avec conjoint actuel
Enfant avec uniquement précédent(s) conjoint(s)
Nulliparité, n (%)
Non
Oui
Antécédent de chirurgie pelvienne, n (%)
Non
Oui
Sérologie chlamydia positive, n (%)
Non renseigné
Non
Oui
Statut tabagique, n (%)
Non fumeuse
Tabagisme actif ou ancien
Rang de tentatives d’ 11U
Effectif (manquants)
Moyenne (+ e-t)
Médiane
[p25% - p75%]
[Min - Max]
Rang de tentatives d’IIU, n (%)
[1:3]
>4
11U issue d'une conversion d'une FIV, n (%)
Non
Oui

Dose cumulée de gonadotrophines pendant la stimulation (Ul)

Effectif (manquants)
Moyenne (+ e-t)
Médiane
[p25% - p75%]
[Min - Max]
Nombre de follicules > 13 mm au déclenchement
Effectif (manquants)
Moyenne (+ e-t)
Médiane
[p25% - p75%]
[Min - Max]
Nombre de follicules > 13 mm au déclenchement, n (%)
Non renseigné
1
2
3
>4
Nombre de spermatozoides mobiles inséminés (en millions)
Effectif (manquants)
Moyenne (+ e-t)
Médiane
[p25% - p75%]
[Min - Max]

Nombre de spermatozoides mobiles inséminés (en millions), n (%)

Non renseigné
<15
>1.5

44 (85)
57 (11.0)
165 (31.7)
254 (48.8)

364 (70.0)
114 (21.9)
42 (81)

156 (30.0)
364 (70.0)

424 (81.5)
96 (18.5)

65 (12.5)
408 (78.5)
47 (9.0)

384 (73.8)
136 (26.2)

520 (0)
1.8 (1.0)
2.0
[1.0;2.0]
[1.0:6.0]

484 (93.1)
36 (6.9)

456 (87.7)
64 (12.3)

520 (0)
1183.9 (1160.7)
687.5
[525.0;1350.0]
[150.0;7425.0]

519 (1)
16 (1.0)
1.0
[1.0;2.0]
[1.0;7.0]

1 (02
311 (59.8)
139 (26.7)

39 (75)
30 (58)

519 (1)
40 (2.3)
37
[2.3:5.6]
[0.0;11.2]

1 (02
75 (14.4)
444 (85.4)
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Annexe 4 : Caractéristiques sociodémographiques et médicales en fonction de I’examen
de la perméabilité tubaire (objectif principal)

Groupe 1 Groupe 2 p-value Groupe 1 Groupe 2 p-value
n=2370 n =150 apparié apparié
n=121 n=121

Age de la patiente a ’examen (en années) 0.16 0.94

Effectif (manquants) 370 (0) 150 (0) 121 (0) 121 (0)
Moyenne (+ e-t) 322 (5.1) 329 (5.7) 322 (5.1) 32.2 (5.6)
Médiane 320 335 320 320
[p25% - p75%] [28.0;36.0] [29.0;38.0] [28.0;36.0] [28.0;36.0]

[Min - Max] [21.0;45.0] [21.0;43.0] [21.0;42.0] [21.0;43.0]

Age de la patiente a I’examen (en 0.82 0.61

années), n (%)

[18; 25] 38 (10.3) 17 (11.3) 11 (9.1) 17 (14.0)
[26 ; 30] 105 (28.4) 37 (24.7) 37 (30.6) 33 (27.3)
[31;35] 121 (32.7) 49 (32.7) 37 (30.6) 39 (32.2)
>35 106 (28.6) 47 (31.3) 36 (29.8) 32 (26.4)

Indice de masse corporelle (kg/m?) 0.34 0.86

Effectif (manquants) 355 (15) 146 (4) 116 (5) 118 (3)
Moyenne (+ e-t) 239 (5.2) 24.4 (5.7) 231 (4.3) 24.2 (5.7)
Médiane 22.8 22.7 22.7 22.7
[p25% - p75%] [20.1;26.4] [20.7;27.2] [20.0;25.3] [20.5;27.2]

[Min - Max] [15.0;44.1] [14.0;38.9] [15.7;35.9] [14.0;38.9]

Indice de masse corporelle (kg/m?), n (%) 0.34 0.54
Non renseigné 15 (4.1 4 (27 5 (4.1) 3 (25)
<25 235 (63.5) 97 (64.7) 85 (70.2) 79 (65.3)

[25; 30[ 66 (17.8) 23 (15.3) 18 (14.9) 19 (15.7)
[30; 35[ 42 (11.4) 16 (10.7) 10 (8.3) 13 (10.7)
>35 12 (32 10 (6.7) 3 (25) 7 (58)

Type d'infertilité, n (%) 0.07 0.87
Primaire 281 (75.9) 125 (83.3) 99 (81.8) 100 (82.6)
Secondaire 89 (24.1) 25 (16.7) 22 (18.2) 21 (17.4)

Durée d'infertilité du couple (en années) <0.0001 0.06
Effectif (manquants) 370 (0) 150 (0) 121 (0) 121 (0)

Moyenne (+ e-t) 3.6 (2.2) 26 (1.7) 2.7 (1.3) 25 (1.4)
Médiane 3.0 2.0 3.0 2.0
[p25% - p75%] [2.0;4.0] [2.0;3.0] [2.0;3.0] [2.0;3.0]
[Min - Max] [1.0;13.0] [1.0;12.0] [1.0;7.0] [1.0;8.0]

Hormone anti-mallerienne (ng/mL) 0.02 0.52

Effectif (manquants) 333 (37) 148 (2) 121 (0) 121 (0)
Moyenne (+ e-t) 42 (41) 3.2 (2.8) 39 (34) 3.4 (2.6)
Médiane 31 25 3.0 2.8
[p25% - p75%)] [1.5;5.2] [0.9;4.3] [1.8;4.5] [1.6;4.4]

[Min - Max] [0.0;26.8] [0.1;13.1] [0.0;16.6] [0.1;13.1]

Hormone anti-mullerienne (ng/mL), n (%) 0.008 1
Non renseigné 37 (10.0) 2 (1.3) - -
<0.6 21 (5.7) 23 (15.3) 11 (9.1) 11 (9.1)

[0.6;1.3[ 44 (11.9) 23 (15.3) 15 (12.4) 15 (12.4)
[1.3;3.6] 133 (35.9) 53 (35.3) 50 (41.3) 50 (41.3)
>3.6 135 (36.5) 49 (32.7) 45 (37.2) 45 (37.2)

Compte des follicules antraux 0.33 0.18

Effectif (manquants) 332 (38) 144 (6) 109 (12) 117 (4)
Moyenne (+ e-t) 18.3 (11.6) 22.2 (18.1) 17.7 (10.6) 24.2 (18.6)
Médiane 15.0 18.0 16.0 19.0
[p25% - p75%] [9.0;25.0] [10.0;30.0] [9.0;22.0] [10.0;32.0]

[Min - Max] [2.0;60.0] [1.0;80.0] [2.0;40.0] [3.0;80.0]

Compte des follicules antraux, n (%) 0.83 0.56
Non renseigné 38 (10.3) 6 (4.0 12 (9.9 4 (3.3)
<7 38 (10.3) 19 (12.7) 13 (10.7) 15 (12.4)

[7;14] 117 (31.6) 48 (32.0) 36 (29.8) 31 (25.6)
>15 177 (47.8) 77 (51.3) 60 (49.6) 71 (58.7)
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Groupe 1 Groupe 2 p-value Groupe 1 Groupe 2 p-value
n=2370 n =150 apparié apparié
n=121 n=121

Parité, n (%) 0.0009 0.41
Nullipare 261 (70.5) 103 (68.7) 91 (75.2) 86 (71.1)

Enfant avec conjoint actuel 89 (24.1) 25 (16.7) 22 (18.2) 21 (17.4)

Enfant avec uniquement précédent(s) conjoint(s) 20 (5.4) 22 (14.7) 8 (6.6) 14 (11.6)
Nulliparité, n (%0) 0.67 0.47

Non 109 (29.5) 47 (31.3) 30 (24.8) 35 (28.9)

Oui 261 (705) 103 (68.7) 91 (75.2) 86 (71.1)
Antécédent de chirurgie pelvienne, n (%) 0.0002 1

Non 287 (77.6) 137 (91.3) 111 (91.7) 111 (91.7)

Oui 83 (22.4) 13 (8.7) 10 (8.3) 10 (8.3)
Sérologie chlamydia positive, n (%) 0.85 0.42

Non renseigné 45 (12.2) 20 (13.3) 15 (12.4) 17 (14.0)

Non 292 (78.9) 116 (77.3) 99 (81.8) 94 (77.7)

Oui 33 (8.9) 14 (9.3) 7 (58) 10 (8.3)

Statut tabagique, n (%) 0.05 0.56
Non fumeuse 282 (76.2) 102 (68.0) 90 (74.9) 86 (71.1)
Tabagisme actif ou ancien 88 (23.8) 48 (32.0) 31 (25.6) 35 (28.9)

Rang de tentatives d’IIU 0.71 0.59
Effectif (manquants) 370 (0) 150 (0) 121 (0) 121 (0)

Moyenne (+ e-t) 1.9 (1.0) 1.8 (1.0) 1.9 (1.0 1.9 (1.1)

Médiane 2.0 15 2.0 2.0

[P25% - p75%] [1.0;2.0] [1.0;2.0] [1.0;2.0] [1.0;2.0]

[Min - Max] [1.0;6.0] [1.0;6.0] [1.0;6.0] [1.0;6.0]

Rang de tentatives d’IIU, n (%) 0.60 0.80
[1;3] 343 (927) 141 (94.0) 112 (92.6) 113 (93.4)
>4 27 (7.3) 9 (6.0) 9 (74 8 (6.6)

11U issue d'une conversion d'une FIV, n(%o) 0.19 0.39
Non 320 (865) 136 (90.7) 107 (88.4) 111 (91.7)

Oui 50 (13.5) 14 (9.3) 14 (11.6) 10 (8.3)

Dose cumulée de gonadotrophines pendant la 0.007 0.09

stimulation (UI)

Effectif (manquants) 370 (0) 150 (0) 121 (0) 121 (0)

Moyenne (+ e-t) 11905 (1116  1167.7 (1267. 1213.7 (1274. 1041.0 (1195.

Médiane 750.0 625.0 675.0 600.0

[p25% - p75%] [550.0;1350. [450.0;1575.0 [500.0;1200.0  [400.0;900.0]

[Min - Max] [187.5;5850. [150.0;7425.0 [187.5;5850.0  [150.0;5850.0
Nombre de follicules > 13 mm au 0.01 0.78
déclenchement

Effectif (manquants) 369 (1) 150 (0) 121 (0) 121 (0)

Moyenne (+ e-t) 1.7 (1.1) 1.4 (0.7) 1.4 (0.6) 1.3 (0.6)

Médiane 1.0 1.0 1.0 1.0

[p25% - p75%] [1.0;2.0] [1.0;2.0] [1.0;2.0] [1.0;2.0]

[Min - Max] [1.0;7.0] [1.0;5.0] [1.0;4.0] [1.0;4.0]

Nombre de follicules > 13 mm au 0.01 0.30

déclenchement, n (%)

Non renseigné 1 (0.3) 0 (0.0) 84 (69.4) 86 (71.1)

1 208 (56.2) 103 (68.7) 30 (24.8) 32 (26.4)

2 101 (27.3) 38 (25.3) 6 (5.0) 1 (08)

3 34 (92 5 (33) 1 (0.8) 2 (7

>4 26 (7.0 4 (27
Nombre de spermatozoides mobiles inséminés 0.005 0.09
(en millions)

Effectif (manquants) 369 (1) 150 (0) 121 (0) 121 (0)

Moyenne (z e-t) 3.8 (2.1) 4.5 (2.6) 4.1 (2.1) 4.6 (2.6)

Médiane 3.6 4.1 3.7 4.5

[p25% - p75%] [2.3;5.1] [2.4,6.7] [2.7;5.5] [2.5;6.7]

[Min - Max] [0.0;11.2] [0.1;9.7] [0.2;9.6] [0.1;9.7]

Nombre de spermatozoides mobiles inséminés 0.64 1

(en millions), n (%)

Non renseigné 1 (0.3) 0 (0.0 - -

<15 55 (14.9) 20 (13.3) 12 (9.9 12 (9.9

>1.5 314 (84.9) 130 (86.7) 109 (90.1) 109 (90.1)
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Annexe 5 : Caractéristiques sociodémographiques et échographiques de I’ensemble des

HyFoSy (objectif secondaire)

Perméabilité tubaire objectivée

lors de ’HyFoSy
Population Oui Non p-value
HyFoSy n =239 n=92
n=331

Compte-rendu type, n (%0) 0.18
Non 160 (48.3) 121 (50.6) 39 (4249
Oui 171 (51.7) 118 (49.4) 53 (57.6)

Indice de masse corporelle (kg/m?), n (%) 0.002
Non renseigné 12 (3.6) 8 (3.3 4 (4.3
<25 168 (50.8) 134 (56.1) 34 (37.0)

[25; 30[ 63 (19.0) 37 (15.5) 26 (28.3)
[30; 35[ 51 (15.4) 39 (16.3) 12 (13.0)
>35 37 (11.2) 21  (8.8) 16 (17.4)

Indice de masse corporelle (kg/m?), n (%) 0.002
Non renseigné 12 (3.6) 8 (33 4 (4.3
<25 168 (50.8) 134 (56.1) 34 (37.0)
>25 151 (45.6) 97 (40.6) 54 (58.7)

Jour du cycle, n (%) 0.18
Non renseigné 76 (23.0) 52 (21.8) 24 (26.1)

Sous pilule 37 (11.2) 31 (13.0) (6.5)
<J6 32 (97 26 (10.9) (6.5)
[J6 ; J8] 164 (49.5) 113 (47.3) 51 (55.4)
>J8 22 (6.6) 17 (7.1) 5 (54)

Sérologie chlamydia positive, n (%0) 0.27
Non renseigné 24 (7.3) 16 (6.7) 8 (8.7)

Non 255 (77.0) 182 (76.2) 73 (79.3)
Oui 52 (15.7) 41 (17.2) 11 (12.0)

Antécédent de chirurgie pelvienne, n (%) 0.29
Non renseigné 2  (0.6) 1 (04) 1 (1)

Non 282 (85.2) 207 (86.6) 75 (81.5)
Oui 47 (14.2) 31 (13.0) 16 (17.4)

Position utérus, n (%) 0.34
Non renseigné 49 (14.8) 36 (15.1) 13 (14))
Antéversé 209 (63.1) 155 (64.9) 54 (58.7)
Intermédiaire 20 (6.0) 14 (5.9) 6 (6.5
Rétroversé 53 (16.0) 34 (14.2) 19 (20.7)

Présence de fibrome, n (%) 0.13
Non renseigné 17 (5.1) 14 (5.9) 3 (33)

Non 272 (82.2) 199 (83.3) 73 (79.3)
Oui 42 (12.7) 26 (10.9) 16 (17.4)

Présence d'une adénomyose, n (%) 0.66
Non renseigné 21 (6.3) 17 (7.1) 4 (43)

Non 256 (77.3) 182 (76.2) 74 (80.4)
Oui 54 (16.3) 40 (16.7) 14 (15.2)

Epaisseur de I’endomeétre, n (%6) 0.99
Non renseigné 117 (35.3) 86 (36.0) 31 (33.7)
<4 56 (16.9) 40 (16.7) 16 (17.4)

[4 ;6] 104 (31.4) 74 (31.0) 30 (32.6)
>6 54 (16.3) 39 (16.3) 15 (16.3)

85



Perméabilité tubaire objectivée

lors de ’HyFoSy
Population Oui Non p-value
HyFoSy n =239 n=92
n=331
Localisation des 2 ovaires dans leurs fossettes, n (%) 0.91
Non renseigné 22 (6.6) 18 (7.5) 4 (4.3
Non 48 (14.5) 34 (14.2) 14 (15.2)
Oui 261 (78.9) 187 (78.2) 74 (80.4)
Présence d'un kyste ovarien, n (%) 0.69
Non renseigné 27 (8.2) 20 (8.4) 7 (7.6)
Non 272 (82.2) 195 (81.6) 77 (83.7)
Oui 32 (97 24 (10.0) 8 (8.7)
Présence d'une endométriose profonde, n (%) 0.84
Non renseigné 122 (36.9) 96 (40.2) 26 (28.3)
Non 185 (55.9) 127 (53.1) 58 (63.0)
Oui 24 (1.3) 16 (6.7) 8 (8.7)
Présence d'une diffusion sous endométriale, n (%0) 0.21
Non renseigné 163 (49.2) 124 (51.9) 39 (42.4)
Non 161 (48.6) 112 (46.9) 49 (53.3)
Oui 7 (21) 3 (13 4  (43)
Echelle Visuelle Analogique, n (%0) 0.17
Non renseigné 156 (47.1) 118 (49.4) 38 (413)
[0;3] 134 (40.5) 97 (40.6) 37 (40.2)
[4 ;6] 34 (10.3) 19 (7.9) 15 (16.3)
[7; 10] 7 (21) 5 (21) 2 (22
Tolérance, n (%) 0.11
Non renseigné 161 (48.6) 121 (50.6) 40 (43.5)
Bonne 128 (38.7) 94 (39.3) 34 (37.0)
Inconfortable 28 (8.5) 15 (6.3) 13 (141)
Douloureux 14  (4.2) 9 (398 5 (54)
Echec de I’examen, n (%)
Non 239 (72.2) - -
Oui 92 (27.8) - -
Type d’examen proposé*, n (%0)
Non renseigné 3 (33 - -
Hystérosalpingographie 35 (38.0) - -
Ccelioscopie avec épreuve au bleu 33 (35.9) - -
Nouvelle tentative d'Hyfosy 21 (22.8) - -
Résultat de I’examen de seconde intention*, n (%)
Non fait 36 (39.1) - -
Perméabilité tubaire bilatérale 38 (41.3) - -
Pas de perméabilité tubaire bilatérale 18 (19.6) - -

* parmi les examens HyFoSy ou la perméabilité tubaire n’a pas pu étre établie
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Résumé

Objectif : L’étude comprenait deux objectifs: comparer les taux de grossesse en insémination intra-utérine apres
hystérosalpingographie ou Hystérosalpingo-Foam-Sonography (HyFoSy) et la recherche de potentiels facteurs prédictifs de
non-visualisation de la perméabilité tubaire pendant I’HyFoSy.

Méthodes : Cette étude rétrospective a été menée au centre d’Assistance Médicale a la Procréation du Centre Hospitalier
Universitaire Sud Réunion. Les inséminations intra-utérines étaient réparties en deux groupes selon ’examen de perméabilité
tubaire avec appariement secondaire. Nous avons également comparé les HyFoSy avec une perméabilité tubaire objectivée et
celles avec un défaut de passage. Des facteurs explicatifs d’une non-visualisation du produit de contraste ont été recherchés a
’aide de tests de comparaison et d’une régression logistique.

Résultats : Chacun des deux groupes pour I’objectif principal comprenait 121 inséminations. Le taux de grossesse aprés
insémination était de 9.9% pour ’hystérosalpingographie et de 11.6% pour I’'HyFoSy, sans différence significative (p=0.66).
57.1% des grossesses survenaient dans les 6 mois aprés I’HyFoSy. Sur les 137 HyFoSy incluses pour 1’objectif secondaire,
1’évaluation de la perméabilité tubaire était moins performante en cas de surpoids/obésité (62.5% vs 47.4%), d’antécédent de
chirurgie pelvienne (17.5% vs 10.3%) et d’endométriose profonde (12.5% vs 5.2%), sans différence significative. Une
tendance 2 la significativité était observée pour I’indice de masse corporelle > 25 kg/m? (OR 2.01 [0.93-4.35], p = 0.0767).

Conclusion : HyFoSy dans le bilan d’infertilité permet une prise en charge globale adaptée et pourrait optimiser les chances
de grossesse en insémination intra-utérine. Sa réalisation en premiere intention se discute en présence de facteurs prédictifs
de non-visualisation de la perméabilité tubaire.

HyFoSy as a first-line examination for the assessment of tubal patency before intrauterine insemination

Objective : The study had two objectives : to compare pregnancy rates in intrauterine insemination after
hysterosalpingography or Hysterosalpingo-Foam-Sonography (HyFoSy) and the search for potential predictive factors of
non-visualisation of tubal permeability during HyFoSy.

Methods : This retrospective study was carried out at the medically assisted procreation center of the University Hospital
Center in Reunion Island.

Intrauterine inseminations were divided into two groups according to the tubal permeability test with secondary matching.
We also compared the HyFoSy with objectified tubal permeability and those with a passage defect. Using comparison tests
and a logistic regression, we looked for factors that explain the non-visualisation of the contrast medium.

Results : Each of the two groups for the main objective included 121 inseminations. The pregnancy rate after insemination
was 9.9% for hysterosalpingography and 11.6% for HyFoSy, without significant difference (p=0.66). 57.1% of pregnancies
occurred within 6 months after the HyFoSy. Of the 137 HyFoSy included for the secondary objective, the evaluation of tubal
permeability was less effective in cases of overweight/obesity (62.5% vs 47.4%), previous pelvic surgery (17.5% vs 10.3%)
and deep endometriosis (12.5% vs 5.2%), without significant difference. A trend towards significance was observed for the
body mass index > 25 kg/m? (OR 2.01 [0.93-4.35], p = 0.0767).

Conclusion : HyFoSy in the infertility check-up allows an adapted global management and could optimise the chances of
pregnancy in intra-uterine insemination. Its use in first intention is discussed in the presence of factors predictive of non-
visualisation of tubal permeability.
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