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TSO : Traitement de substitution aux opioides
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RESUME

GALEA Sophie, Thése soutenue le 20 mai 2021 a Clermont-Ferrand.

PROFIL PSYCHIATRIQUE DES FEMMES ENCEINTES DEPENDANTES AUX OPIOIDES : UNE
REVUE DE LA LITTERATURE

CONTEXTE : Les cas de dépendance aux opioides et le nombre de patients sous TSO sont en
augmentation depuis plus de dix ans, et les médecins peuvent étre amenés a prendre en
charge des grossesses chez des femmes dépendantes aux opioides. La grossesse est connue
comme une période a risque d’augmentation des troubles anxieux et dépressifs. Ces
comorbidités sont susceptibles d’entrainer des complications materno-feetales mais
constituent également une barriére au traitement de I'addiction pour les patientes.

OBJECTIF : L'objectif de notre étude était de mettre a jour les connaissances sur le profil
psychiatriqgue des femmes enceintes dépendantes aux opioides, qu’elles prennent un TSO ou
non.

METHODE : Une revue de la littérature a été menée jusqu’au 31 décembre 2020. Les bases de
données MEDLINE via Pubmed et PSYCINFO ont été interrogées. Les critéres d’inclusion
étaient les comorbidités psychiatriques chez la femme enceinte dépendante aux opioides.

RESULTATS : 5 articles ont été retenus. Les femmes incluses étaient jeunes et majoritairement
issues de milieux défavorisés. La prévalence des comorbidités psychiatriques était le critére
de jugement principal dans seulement deux des études sélectionnées. Les taux de dépression
dans les différentes études variaient entre 12,9 et 58%. Les taux d’anxiété variaient entre 36
et 42%.

Les prévalences des comorbidités psychiatriques ont plus que doublé entre 2009 et 2014, de
12,2 2 48,6% pour I'anxiété et de 16,3 a 43,4% pour la dépression.

CONCLUSION : Les principales pathologies psychiatriques retrouvées chez les femmes
enceintes dépendantes aux opioides étaient I'anxiété et le trouble dépressif. Ces comorbidités
semblaient plus fréquentes que chez les femmes enceintes sans dépendance. Des études
complémentaires sont nécessaires afin d’améliorer la prise en charge des patientes.

Mots clés : Grossesse, dépendance aux opioides, comorbidités psychiatriques, revue de la
littérature
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INTRODUCTION

En France, I’Agence Nationale de Sécurité du médicament (ANSM) a publié en février 2019 un
rapport alertant sur l'augmentation de prés de 150% de la prescription des antalgiques
opioides en l'espace de dix ans. Prés de 10 millions de francais se sont vu prescrire un
antalgique opioide en 2015, et les femmes sont majoritairement concernées (1).

Le traitement de substitution aux opioides (TSO) est aujourd’hui la référence dans la prise en
charge de la dépendance aux opioides. Depuis leur mise sur le marché en 1995, le nombre de
patients pris en charge par un TSO a augmenté, en vingt ans de quelques dizaines a 180 000
(2). Un quart des patients avec un TSO sont des femmes en age de procréer avec une moyenne
d’age de 38,3 ans et 5% des femmes de 15 a 44 ans bénéficiant d’un TSO accouchent chaque

année (3).

Les données actuelles de la littérature se concentrent sur la prise en charge thérapeutique de
la dépendance aux opioides pendant la grossesse, et de nombreuses études permettent
aujourd’hui un recul suffisant sur I'usage de la buprénorphine et de la méthadone chez les
femmes enceintes (4)(5)(6). Les dépendances étant souvent accompagnées de comorbidités
et de précarité sociale et économique, ces grossesses sont a risque et des complications
materno-foetales ne peuvent étre exclues (7)(8)(9). Les taux de retard de croissance intra-
utérins, de décollement placentaire ou encore de mort foetale in-utero sont plus élevés dans
cette population(10).

Peu de données sont en revanche disponibles sur les pathologies psychiatriques co-existantes

chez ces patientes.
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La grossesse est connue comme une période a risque d’augmentation des troubles anxieux et
dépressifs (11)(12)(13). De méme, les comorbidités psychiatriques dans la dépendance aux

opioides sont avérées et documentées chez les femmes non enceintes (14)(15)(16).

La question se pose chez les femmes enceintes dépendantes aux opioides, tant pour les
spécialistes que pour les médecins généralistes, principaux prescripteurs de TSO et donc en
premiere ligne dans la prise en charge de ces patientes (17). Les comorbidités psychiatriques,
en plus de majorer le risque de prématurité et d’hypotrophie néonatale (18), peuvent
constituer une barriére a I'acces au traitement de la dépendance pour les patientes.

Toutefois, une étude suggére que les pathologies psychiatriques correctement traitées
seraient associées a moins de mésusage de substances. Les femmes sous anti dépresseurs

adhereraient mieux aux programmes de traitement par TSO (19).

A notre connaissance, il n’existe aucune étude de grande ampleur ayant pour objectif principal
I'identification des pathologies psychiatriques chez les femmes enceintes dépendantes aux

opioides et leur comparaison par rapport aux femmes enceintes non dépendantes.

L’objectif principal de cette thése était d’établir une mise a jour des connaissances sur le profil

psychiatriqgue des femmes enceintes dépendantes aux opioides, avec un TSO ou non, par une

revue de la littérature.
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METHODE

Stratégie de recherche

Les recommandations d’aide a la rédaction de revue de la littérature PRISMA (Preferred
Reporting Items for Systematic reviews and Meta Analysis) ont été appliquées pour la

rédaction de cette étude.

La revue de la littérature était basée sur tous les articles évaluant les comorbidités
psychiatriques chez les femmes enceintes dépendantes aux opioides. Elle a été menée du 20

février 2020 au 31°¢" décembre 2020.

Les mots clés utilisés pour la recherche étaient : pregnant women, pregnant woman ; opioid-
related disorders, opioid abuse disorder, opioid dependance, opiate abuse, addictions
narcotic ; comorbidity, intercurrent illness ; mental disorder, psychiatric disorder, mental
disease, mental disorder, mental illness.

Le détail des équations de recherche est présenté en annexe |.

Les bases de données MEDLINE via PubMed et Psycinfo ont été interrogées.
La méthode de recherche initiale a été mise en ceuvre indépendamment sur PubMed avec
I'aide d’une spécialiste de lI'information a la bibliotheque universitaire de la Faculté de

médecine de I’'Université de Clermont-Ferrand.
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Une recherche manuelle a été effectuée dans les listes de références des articles inclus afin

d’identifier d’éventuels articles supplémentaires.

Modalité de sélection des articles

Les articles ont été sélectionnés par deux examinateurs (SG et AC), indépendamment, apres
lecture du titre puis du résumé. A chaque étape, en cas de désaccord entre les deux lecteurs,

un consensus était recherché.

Critéres d’inclusion et d’exclusion

Les études étaient incluses si: la population étudiée concernait les femmes enceintes
dépendantes aux opioides; au moins un de leurs critéres de jugement portait sur les
comorbidités psychiatriques.

Tous les designs d’études étaient acceptés. Les articles de recommandations de bonnes
pratiques ou les avis d’experts ont été exclus.

Les articles devaient étre publiés en anglais ou en francais. Une limite de date de publication
a été fixée aux cing derniéres années pour la premiere phase d’identification des articles.

Les études qui portaient uniquement sur le syndrome d’abstinence néonatale (symptomes de

sevrage aux opioides a la naissance) ont été exclues.
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Processus de recueil et d’extraction des données

Les articles ont ensuite été lus et analysés pour rechercher les données concernant les
comorbidités psychiatriques chez les femmes enceintes dépendantes aux opioides.

Un examinateur (SG) a extrait les données de chaque article inclus dans des tableaux
standardisés. Un examinateur (AC) a confirmé |'exactitude des entrées. Les divergences ont

été résolues par consensus.

Evaluation des études

Pour chaque article sélectionné, une évaluation méthodologique ainsi qu’une évaluation de

la qualité de I’étude a été réalisée.

Pour les études de type cohorte, la qualité méthodologique de chacune des études a été
évaluée selon la liste de controle pour les articles de recherche observationnelle STROBE
(STrengthening the Reporting of OBservational studies in Epidemiology).

L’échelle STROBE contient 22 points clés et regroupe les paramétres essentiels que doitinclure

une étude observationnelle.

Pour les revues systématiques, la qualité du rapport a été évaluée selon la checklist PRISMA,
et la qualité méthodologique selon la grille R-AMSTAR.

La checklist PRISMA est un outil pour la rédaction de revues systématiques et méta-analyses.
Elle est composée de 27 items, répartis en six domaines. Un calcul du pourcentage par rapport

au score maximal possible a été effectué pour I’évaluation.
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La grille R-AMSTAR est une version adaptée de la grille AMSTAR (Assessment Measurement
Tool to Assess Systematic Reviews) et permet d’évaluer de maniére quantitative la qualité
méthodologique des revues systématiques et méta-analyses. Cette grille comprend onze
items, cOtés entre 1 et 4 selon la présence ou non de critéres définis. Les scores sont ensuite
additionnés pour évaluer I'étude. Le résultat a été exprimé en pourcentage par rapport au

score maximal possible.
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RESULTATS

Sélection des articles

Apreés revue de la littérature, 358 articles ont été identifiés : 355 articles issus de la base de
données Medline via Pubmed et 3 articles issus de la base de données Psycinfo ; (figure 1).
Aprés sélection sur le titre et I'abstract, 50 articles ont été retenus. Deux articles

supplémentaires ont été inclus aprés revue de la littérature grise.

Parmi les articles retenus apres cette premiere sélection figurait une revue de la littérature de
2017 abordant le sujet des comorbidités psychiatriques chez la femme enceinte dépendante
aux opioides, avec une question de recherche différant de la n6tre. Leurs objectifs étaient
d’établir la prévalence des comorbidités psychiatriques, d’évaluer leur impact sur la
dépendance et l'adhésion au traitement chez les femmes enceintes dépendantes aux
opioides. Nous avons décidé d’effectuer une mise a jour des connaissances sur le sujet en
prenant comme point de départ cette étude. Les articles antérieurs a 2017 ont donc été

exclus, laissant 33 articles évalués pour éligibilité.

La lecture des 33 articles a permis d’exclure 28 articles dont les critéres de jugement ne
portaient pas sur les comorbidités psychiatriques. Au total, 5 articles répondaient aux critéres

d’inclusion de notre étude.
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Figure 1 - Diagramme de flux de sélection et inclusion des articles
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Articles inclus

1. Psychiatric comorbidities in pregnant women with opioid use disorder: prevalence,
impact, and implications for treatment, Arnaudo, 2017 (20);

2. Prevalence of substance use disorder and psychiatric comorbidity burden among
pregnant women with opioid use disorder in a large administrative database 2009-
2014, Shen, 2020 (21);

3. Predictors of treatment retention in postpartum women prescribed buprenorphine
during pregnancy, O’Connor, 2017 (22);

4. Antepartum drug dependance and pregnancy — or birth — related complication a cross-
sectional study of 19 million inpatients, Ahmad, 2019 (23);

5. Opioid addictions in pregnancy: does depression negatively impact adherence with

prenatal care? Hensley, 2018 (24).

Ces cinqg articles sont publiés en anglais. L’étude d’Arnaudo en 2017 (20) est une revue de la
littérature. L'étude de Shen, 2020 (21), I'étude de O’Connor, 2017 (22) et celle de Ahmad,
2019 (23) sont des études de cohorte rétrospective. L’étude de Hensley, 2018 (24) est une
étude descriptive transversale.

Les résultats de leurs évaluations selon les grilles d’analyse de la littérature révelent des scores
de 77 a 81% pour les études observationnelles (échelle STROBE) et de 50 et 55% pour la revue
de la littérature (respectivement échelles R-AMSTAR et PRISMA (25)).

Les tableaux 1 et 2 en annexe résument les principales caractéristiques des articles, leurs

évaluations et leurs principaux résultats.
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Principaux résultats

Les caractéristiques socio démographiques des patientes

Le nombre total de patientes enceintes dépendantes aux opioides suivies pour cette étude
était de 54331. L'étude de leurs caractéristiques sociodémographiques retrouve une
moyenne d’age de 29,4 ans (15,2) chez Hensley (24) et 27 ans (+0,57) chez O’Connor (22).
Dans I'étude d’Ahmad (23) les femmes avaient entre 21 et 30 ans et dans |'étude de Shen (21)
les femmes avaient entre 25 et 29 ans.

L’étude d’Hensley (24), ne décrit pas les autres caractéristiques de la population étudiée. De
méme la revue d’Arnaudo (20), ne rend pas compte des données sociodémographiques des
femmes incluses.

Dans les études de O’Connor (22), Ahmad (23) et Shen (21), les femmes étaient en majorité
d’origine caucasienne et issues de milieux défavorisés avec un revenu médian par ménage
faible. La plupart des femmes bénéficiaient du Medicaid, I’équivalent américain de la CMU, a

plus de 95% dans I'étude d’O’Connor (22) et a 70% dans I’étude de Shen (21).

Les comorbidités psychiatriques

La prévalence des comorbidités psychiatriques chez les femmes enceintes dépendantes aux

opioides était le critére de jugement principal dans seulement deux des études sélectionnées :

la revue de la littérature d’Arnaudo (20) et I'étude descriptive de Shen (21).
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Pour Ahmad (23), I’étude de la prévalence des comorbidités psychiatriques faisait partie de
son objectif principal, mais pour une population de femmes enceintes dépendantes a des

substances non exclusivement liées aux opioides seuls.

Dans I'étude d’Hensley (24), le critere de jugement principal était le nombre de consultations
prénatales. Le facteur d’exposition étudié était la dépression chez les femmes enceintes avec

dépendance aux opioides.

Chez O’Connor (22), le critéere de jugement principal était le maintien du traitement par
Buprénorphine a 6 et 12 mois post-partum. Parmi les facteurs d’exposition étudiés on
retrouvait la prescription d’un antidépresseur au troisieme trimestre de grossesse. L'étude ne

recherchait pas les autres comorbidités psychiatriques chez ces patientes.

Pour établir le diagnostic des comorbidités psychiatriques, différents outils ont été utilisés.
Dix des 17 études retenues par Arnaudo (20) ont utilisé un outil validé pour le diagnostic de
pathologies psychiatriques a partir de données extraites de dossiers médicaux, et deux des
études ont réalisé une analyse secondaire de I'étude MOTHER (5) utilisant le Mini
International Neuropsychiatric Interview (MINI).

Les études de Ahmad (23) et Shen (21) se sont basées sur la classification internationale des
maladies (International Classification of Diseases ICD-9).

Dans I'étude de Hensley (24) le diagnostic de dépression a été établi a partir de I'échelle
Edinburgh Perinatal Depression Scale (EPDS), pour les patientes dont le diagnostic de

dépression n’était ni connu ni consigné dans le dossier médical.
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Dans I"étude d’O’Connor (22), le diagnostic de dépression était réalisé indirectement a partir

de la prescription d’un traitement antidépresseur au troisieme trimestre de la grossesse.

En ce qui concerne les comorbidités psychiatriques, la revue de la littérature d’Arnaudo (20)
fait I'état des lieux de la prévalence des comorbidités psychiatriques chez les femmes
enceintes dépendantes aux opioides avant 2017. Parmi les 531 femmes enceintes incluses, la
dépression était la comorbidité psychiatrique la plus fréqguemment retrouvée, avec une
prévalence variant de 38 a 50%. L’anxiété était la deuxieme pathologie la plus fréquente avec
une prévalence variant de 36 a 42%.

Cette revue de la littérature retrouvait une augmentation des prévalences avec un taux de
comorbidités psychiatriques ayant plus que doublé depuis 1992, de 14% en 1992 a 31% en

2012.

Dans son étude de 2019 Ahmad (23) avait inclus 67180 femmes enceintes ayant un trouble lié
aux substances, dont 67,3% souffraient d’une dépendance aux opioides et 12,9% souffraient
de dépression. L'autre comorbidité psychiatrique recherchée était la psychose, avec une
prévalence de 9,6%. Dans une analyse secondaire, les femmes enceintes avec un trouble lié
aux substances avaient deux fois plus de risque de développer une dépression et trois fois plus

de risque de développer un trouble psychotique que les femmes enceintes non dépendantes.

Dans son étude, Hensley (24) s’était intéressé a I'impact de la dépression sur le suivi de la
grossesse chez les femmes enceintes dépendantes aux opioides. Sur les 74 femmes enceintes
incluses, 41 souffraient de dépression, deux d’anxiété, et une avait un score supérieur a 10

sur I'échelle EPDS. Au total, 60,8% des patientes incluses souffraient d’une comorbidité
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psychiatrique et 58,1% des patientes souffraient de dépression. Seulement 12 femmes du
groupe « dépression » (26,7%) étaient traitées pendant la grossesse par un inhibiteur sélectif

de la recapture de la sérotonine.

Dans son étude de 2017, O’Connor (22), avait identifié les facteurs associés a une meilleure
adhérence au TSO chez les femmes enceintes dépendantes aux opioides traitées par
Buprénorphine. La prescription d’un traitement antidépresseur durant le troisieme trimestre
de la grossesse était I'un des facteurs étudiés. Sur les 190 femmes enceintes incluses, 24
(15,89%) avaient un antidépresseur au troisieme trimestre. La prescription d’un
antidépresseur en fin de grossesse était associée a une meilleure adhérence au traitement de

substitution.

Dans son étude de 2020, Shen (21), avait estimé la prévalence de la dépendance aux
substances psychoactives et des comorbidités psychiatriques chez les femmes enceintes
dépendantes aux opioides en se basant sur la base de données des hopitaux de I'état de New-
York. Parmi les 1463302 de femmes enceintes identifiées, 8324 (0,569%) étaient
dépendantes aux opioides. La prévalence des comorbidités psychiatriques chez ces patientes
avait été évaluée par pathologie. La pathologie psychiatrique la plus fréquente était le trouble
anxieux généralisé, avec une prévalence de 38%. La dépression était la deuxieme pathologie
la plus fréquente avec une prévalence de 36,9%. C’'est la seule étude ayant également évalué
la prévalence d’autres pathologies psychiatriques : les troubles bipolaires (19,8%), le trouble
de stress post-traumatique (9,1%) et le trouble panique (7,1%). La prévalence du TDAH, de la
schizophrénie, des troubles obsessionnels compulsifs et des troubles du comportement

alimentaire était également évaluée et variait de 0,2 a 6,2%.
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Cette étude avait également étudié I'évolution de la prévalence des comorbidités
psychiatriques chez les femmes enceintes dépendantes aux opioides entre 2009 et 2014.
La prévalence de I'anxiété augmentait de facon significative de 12,2% en 2009 a 48,6% en
2014. La prévalence de la dépression augmentait de facon significative de 16,3% en 2009 a

43,4% en 2014.
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DISCUSSION

Les principaux résultats

L’étude des caractéristiques socio démographiques des femmes enceintes dépendantes aux
opioides dans notre étude retrouvait une population jeune et issue de milieux défavorisés, ce
qui est concordant avec les données de la littérature(26).

Il semblerait cependant que la moyenne d’age des femmes dépendantes aux opioides
augmente ces derniéres années (27). Cette hausse coincide avec I'augmentation de 45% entre
2006 et 2017 de la consommation des antalgiques opioides forts, la majorité des utilisateurs
étant des femmes (60,5%) (1). En paralléle, I'enquéte OPPIDUM met en évidence une
augmentation du mésusage de ces substances, notamment de tramadol et d’oxycodone (28).
La proportion importante de bénéficiaires du Medicaid parmi les femmes enceintes avec
dépendance peut aussi étre expliquée par le fait que les femmes dépendantes issues de
populations défavorisées ont un accés a la contraception moins aisé. Une étude effectuant
une analyse secondaire de I'étude MOTHER retrouve en effet pres de 86% de grossesses non
désirées chez les femmes dépendantes aux opioides aux USA par manque d’acces a la
contraception (5)(29). En France on bénéficie de peu de données sociodémographiques sur
ces femmes. Un rapport de I'Observatoire Francais des Drogues et des Toxicomanies en 2017
estime que 49% des femmes dépendantes aux opioides sont bénéficiaires de la CMUc (27).
L'enquéte périnatalité réalisée en 2016 rapporte que 21% des femmes enceintes avec

dépendance aux opioides n’ont jamais utilisé de contraception (7).
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Notre étude retrouve des taux de dépression entre 12,9% et 58,1% chez les femmes enceintes
dépendantes aux opioides. Ces taux sont a interpréter avec précaution, les types d’études et
les méthodes étant tres diverses selon les articles retenus, ils sont difficilement comparables
entre eux. Ces taux semblent plus élevés que chez les femmes enceintes sans dépendance. La
grossesse est une période a risque de dépression, et plusieurs équipes ont étudié la
prévalence de cette pathologie chez les femmes enceintes sans dépendance (31). Une étude
francaise de Fond en 2019 rapportait des taux de 11,8% de dépression et 13,2% de dépression
associé a un trouble anxieux (30). Berard, dans un article analysant 36065 grossesses sur I'EGB

retrouvait des taux de dépression entre 19,2 et 29,9% (13).

La prévalence de I'anxiété semble sensiblement plus élevée que celle retrouvée dans la
littérature concernant les grossesses sans dépendance aux opioides (32). Cette différence
pourrait étre expliquée par le fait que les femmes ayant des pratiques addictives sont plus
exposées au stress car victimes de stigmatisation, et ce d’autant plus pendant la grossesse.
Elles peuvent aller jusqu’a s’inscrire dans un déni de leur pathologie et s’éloigner des
structures de soins, notamment de peur d’étre séparées de leur enfant aprés la naissance. Ces
femmes présentent également une plus grande vulnérabilité sociale, sont plus exposées a la

violence et par conséquent plus susceptibles de développer des troubles anxieux (27)(33).

La consommation des médicaments psychotropes par les femmes enceintes dépendantes aux
opioides est probablement sous-évaluée. L'étude d’Hensley (24) faisait état de 26,7%
seulement des femmes dépressives traitées par inhibiteurs de la recapture de la sérotonine.
Ces quelques données laissent penser que les patientes dépendantes sont probablement sous

traitées pour leurs pathologies psychiatriques. Cela pourrait s’expliquer par une crainte de la
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médication pendant la grossesse, par peur des effets sur I’enfant a venir, ou bien par un accés
difficile aux soins et une peur du jugement par le corps médical vis a vis des pathologies
mentales. Les traitements psychotropes sont dans I’ensemble de mieux en mieux étudiés chez
la femme enceinte, et selon les recommandations actuelles il existe un bénéfice a maintenir
un traitement psychiatrique pendant la grossesse (34)(31). Les inhibiteurs de la recapture de
la sérotonine sont les mieux étudiés et les données disponibles sont plutét rassurantes, ce
sont également les plus prescrits pendant la grossesse comme le montre un travail de these

en 2017 (35)(36).

Notre objectif était d’établir un profil psychiatrique de la femme enceinte dépendante aux
opioides. Il est en effet important de mieux connaitre les comorbidités pouvant exister chez
ces patientes. La consommation d’opioides peut potentialiser les manifestations anxieuses et
dépressives. La pathologie addictive et la pathologie psychiatrique peuvent aussi se méler.
Prendre en compte ces pathologies psychiatriques pourrait permettre d’améliorer le
traitement de la dépendance. Des études complémentaires seraient nécessaires pour
comparer les comorbidités psychiatriques chez les femmes enceintes dépendantes et non

dépendantes ainsi que substituées et non substituées.

Limites des études incluses

Les études incluses dans notre revue de la littérature ont été évaluées par la grille STROBE

pour les études de cohorte et les échelles PRISMA et R-AMSTAR pour la revue de la littérature.

Elles sont de qualité variable mais présentent toutes une faible validité interne des résultats

et un faible niveau de preuve scientifique.
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Nous avons choisi d’inclure un article (Ahmad, 2019 (23)) qui comprenait des patientes
enceintes avec dépendance aux opioides mais présentait des résultats globaux pour toutes
les patientes enceintes souffrant de troubles liés a la consommation de substances en général.
Ainsi la prévalence de la dépression retrouvée dans la population étudiée n’est pas
directement interprétable pour la dépendance aux opioides. L'étude présente également un
biais de sélection, la population source étant constituée de femmes hospitalisées pour
complication de la grossesse ou du post-partum, elle n’est pas totalement représentative des

femmes enceintes dépendantes aux opioides.

Il existe peu d’outils validés pendant la grossesse pour établir le diagnostic des pathologies
psychiatriques, I'un d’entre eux étant L'EPDS. Le diagnostic a partir d’'un simple codage a pu
sous-estimer le nombre de patientes souffrant de pathologies psychiatriques.

L’étude d’Hensley (24) utilisait bien 'EPDS pour établir le diagnostic de dépression, mais le
nombre de patientes incluses était insuffisant pour obtenir une puissance statistique

satisfaisante.

Dans sa revue de la littérature, Arnaudo (20) incluait des articles différant dans leurs méthodes

et leurs questions de recherche, il convient donc d’interpréter les résultats avec précaution.

Enfin O’Connor (22) incluait uniqguement des femmes traitées par Buprenorphine dans son
étude, ce qui représente un biais de sélection et ne prend pas en compte les femmes sous
Méthadone ou sans traitement de substitution. Ces femmes non traitées par Buprénorphine

représentent une part importante des patientes dépendantes aux opioides. En France par
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exemple, I'OFDT rapporte qu’en 2015, 21000 femmes ont obtenu un remboursement pour un
traitement par Buprénorphine, et 14000 pour un traitement par Méthadone (27)

L'autre principale limite de I'étude d’O’Connor est que la dépression n’est pas recherchée
directement mais a partir du remboursement d’un antidépresseur pendant la grossesse. Le
nombre de patientes souffrant de troubles dépressifs est donc trés probablement sous-
estimé, toutes les patientes n’étant pas traitées ou n’ayant pas forcément pris le traitement
prescrit.

Il n’a pas été retrouvé de comparaison de la prévalence des comorbidités psychiatriques entre
les femmes enceintes sous TSO et les femmes enceintes non substituées dans les articles de

cette revue.

Forces et limites de cette revue

Depuis 2017, aucune mise a jour des connaissances sur les comorbidités psychiatriques de la
femme enceinte dépendante aux opioides n’avait été effectuée.

Dans cette revue de la littérature, une démarche scientifique rigoureuse a été suivie selon les
recommandations PRISMA (score de I'étude 55,6% avec 15 items sur 27).

L’élaboration de I'équation de recherche a été réalisée avec I'aide de la bibliothécaire de la
faculté de médecine de Clermont-Ferrand, Mme Nathalie PINOL DOMENECH.

Tous les articles de cette revue de la littérature ont été évalués sur le plan méthodologique et

qualitatif.

Les cing articles inclus ont permis d’esquisser un profil psychiatrique chez la femme enceinte

dépendante aux opioides et dégagent une tendance intéressante pour de futurs travaux. Une
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étude de grande ampleur permettant I'identification des pathologies psychiatriques chez les
femmes enceintes aux opioides et leur comparaison par rapport aux femmes enceintes non

dépendantes serait nécessaire pour compléter ce travail préliminaire.

Parmi les limites de I"étude, I'inclusion finale des articles et I'extraction de données a été
réalisée par un seul examinateur, entrainant un biais de sélection et d’inclusion.
Les mots clés choisis pour la recherche étaient en anglais et appartenaient au thésaurus MeSH

et ont pu manquer d’exhaustivité. Certains articles ont ainsi pu étre omis lors de la sélection.

Peu d’articles ont été sélectionnés en raison du faible nombre d’études répondant a la
problématique de cette revue : les comorbidités psychiatriques chez la femme enceinte
dépendante aux opioides.

Les études incluses étaient de faible niveau de preuve et peu comparables, rendant

I'interprétation ainsi que la généralisation des résultats de I'étude difficile.
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CONCLUSION

Cette revue de la littérature a permis d’ébaucher un profil psychiatrique des femmes
enceintes dépendantes aux opioides en faisant une mise a jour des connaissances sur le sujet
depuis 2017.

Bien que I’on ne puisse pas décrire réellement de profil psychiatrique type, il ressort de notre
étude que ces femmes sont jeunes et issues de milieu défavorisé. Les principales comorbidités
associées retrouvées sont I'anxiété et la dépression. Leurs prévalences semblent supérieures
chez les femmes enceintes dépendantes aux opioides par rapport aux femmes enceintes sans
dépendance. On retrouve également un certain nombre de syndromes de stress post
traumatique dans cette population, en raison des évenements de vie liés a la consommation
de drogue.

La grossesse est une bonne occasion d’identifier et de prendre en charge les femmes
dépendantes aux opioides. Le médecin généraliste devrait également étre en mesure
d’effectuer un dépistage systématique des troubles psychiatriques dés le début du suivi
prénatal. Une consultation psychiatrique doit pouvoir étre proposée a ces patientes, de méme
gu’une information claire sur les traitements psychotropes pendant la grossesse. Une attitude
bienveillante de la part des équipes soignantes permettrait également de diminuer I'anxiété
chez ces patientes.

Des études supplémentaires sur le sujet sont nécessaires afin d’obtenir un profil psychiatrique
plus complet et d’améliorer la prise en charge de ces femmes dont le nombre risque

d’augmenter dans les années a venir avec la crise des opioides.

Pr N Authier
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Annexe | : Equation de recherche

Medline, via Pubmed :

((("pregnant women"[MH] OR ("pregnant woman"[TW] OR "women, pregnant"[TW] OR
"woman, pregnant"[TW] OR "pregnant women"[TW]))))

AND

((("opioid-related disorders"[MH] OR ("opioid abuse disorder"[TW] OR "opioid
dependence"[TW] OR "opiate abuse"[TW] OR "opioid abuse (disorder)"[TW] OR "abuses,
opioid"[TW] OR "abuse, narcotic"[TW] OR "addictions, narcotic"[TW] OR "opioid abuse"[TW]
OR "dependence opiate"[TW] OR "disorder, opioid-related"[TW] OR "abuse opioids"[TW] OR
"opioid addiction"[TW] OR "addiction, opiate"[TW] OR "abuse, opioid"[TW] OR "narcotic;
dependence"[TW] OR "opioid addictions"[TW] OR "opioid-related disorders"[TW] OR "opioid
related dis"[TW] OR "opioid related disorder"[TW] OR "opiate abuses"[TW] OR "addictions,
opioid"[TW] OR "dependence, opioid"[TW] OR "dependence; narcotic"[TW] OR "addiction,
opioid"[TW] OR "dependences, narcotic"[TW] OR "dependence narcotic"[TW] OR "opioid
abuses"[TW] OR "dependence on opiates"[TW] OR "opioids; abuse"[TW] OR "addiction
opiate"[TW] OR "opioid related disorders"[TW] OR "abuse narcotic"[TW] OR "dependence,
opiate"[TW] OR "abuses, opiate"[TW] OR "abuse narcotics"[TW] OR "opiate addiction"[TW]
OR "disorder opioid related"[TW] OR "opioid abuse diagnosis"[TW] OR "abuses, narcotic"[TW]
OR "opiate dependence"[TW] OR "morphine dependence"[TW] OR "opioid abuse
(diagnosis)"[TW] OR "abuse; opioids"[TW] OR "opium dependence"[TW] OR "narcotic
addiction"[TW] OR "opioid use disorders"[TW] OR "narcotic dependence"[TW] OR "abuse,
opiate"[TW] OR "opiate addict"[TW] OR "dependences, opioid"[TW] OR "heroin
addiction"[TW] OR "narcotic abuses"[TW] OR "dependence opiates"[TW] OR "opioid
dependences"[TW] OR "opioids abuse"[TW] OR "addiction, narcotic/opiate"[TW] OR "narcotic
abuse"[TW] OR "opioid use disorder"[TW] OR "addiction, narcotic"[TW] OR "abuses
narcotic"[TW] OR "narcotic addictions"[TW] OR "addiction narcotic/opiate"[TW] OR "narcotic
dependences"[TW] OR "opiate use disorder"[TW] OR "dependence, narcotic"[TW] OR
"opioid-related disorder"[TW] OR "dependence; opiate"[TW]))))

AND
((("comorbidity"[MH] OR ("comorbidity"[TW] OR "polymorbidity"[TW] OR "multi-

morbidity"[TW] OR  "comorbidities"[TW] OR  '"intercurrent illness"[TW] OR
"multimorbidity"[TW])))))
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Annexe Il : Tableaux de synthése des études

Tableau 1 — Type d’étude, objectif principal, population étudiée

Auteur, date

pays

Ahmad, 2019,
us

Arnaudo,

2017, US

Hensley, 2018,
uUs

O’Connor,
2017, US

Titre

Antepartum drug
dependance and pregnancy —
or birth — related
complications : a cross-
sectional study of 19 million
inpatients

Psychiatric co-morbidities in
pregnant women with opioid
use disorders : prevalence,
impact and implications for
treatment

Opioid addiction in
pregnancy. Does depression
negatively impact adherence
with prenatal care ?

Predictors of treatment
retention in postpartum
women prescribed
buprenorphine during
pregnancy

Type d’étude,
niveau de
preuve

Etude de
cohorte
rétrospective
Niveau 2

Revue de la
littérature

Etude de
cohorte
rétrospective
Niveau 2

Etude de
cohorte
rétrospective
Niveau 2

Objectif principal

Comparer les caractéristiques
démographiques,
comorbidités psychiatriques et
médicales et les données
hospitalieres entre les femmes
enceintes dépendantes aux
substances et les femmes
enceintes sans dépendance
Evaluer la prévalence des
comorbidités psychiatriques
chez les femmes enceintes
avec dépendance aux opioides

Evaluer I'impact de la
dépression sur le suivi de
grossesse chez des femmes
avec dépendance aux opioides

Identifier les facteurs associés
a une meilleure adhérence au
traitement de substitution aux
opioides chez les femmes
enceintes sous Buprenorphine

Population étudiée

67180 patientes enceintes
avec co-diagnostic de
dépendance aux
substances en antepartum

USA de 2010-2014

Femmes enceintes
dépendantes aux opioides

17 articles inclus de 1980 a
2015

Patientes avec dépendance
aux opioides suivies pour
leur grossesse

74 patientes incluses

Dans I'lllinois (USA) de
2009 a 2015

Femmes enceintes avec
dépendance aux opioldes
traitées par Buprenorphine
dans une clinique du
Maine (USA) de 2007 a
2015

190 femmes incluses

Financement,

conflits d’intérét

Financement
personnel
Pas de conflit
d’intérét

NS
Pas de conflit
d’intérét

NS
Pas de conflit
d’intérét

Financement
personnel
Pas de conflit
d’intérét

Evaluation

STROBE 17/22

PRISMA 15/27

R-AMSTAR
22/44

STROBE 18/22

STROBE 18/22
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Shen, 2020, US Prevalence of substance use

disorder and psychiatric
comorbidity burden among
pregnant women with opioid
use disorder in a large
administrative database
2009-2014

Etude
descriptive
transversale
Niveau 4

Estimer la prévalence de la
dépendance aux substances
psychoactives et des
comorbidités psychiatriques
chez les femmes enceintes
dépendantes aux opioides

1463302 femmes NS

enceintes identifiées dont Pas de conflit
8324 dépendantes aux d’intérét
opioides (0,569%)

Etat de New-York (USA)

2009 a 2014

STROBE 17/22
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Tableau 2 — Principaux résultats, biais de I'étude

Auteur, Facteurs étudiés Outil diagnostique
date, pays
Ahmad, Caractéristiques Codage ICD-9 pour les
2019, US socio comorbidités

démographiques psychiatriques

(age, origine,

revenu moyen du

foyer)

Comorbidités

psychiatriques
Arnaudo, Comorbidités Variable selon les études
2017, US psychiatriques

Adhérence au

traitement

Sévérité de la

pathologie
Hensley, Suivi de grossesse Codage ICD-9 et ICD-10
2018, US Dépression pour la dépendance aux

opioides

Nombre de visites
prénatales pour le suivi
de grossesse

Edinburgh Postnatal
Depression Scale (EPDS)
pour la dépression

Principaux résultats

67,3% souffraient de dépendance aux
opioides

12,9% des patientes avec un trouble lié
a la dépendance de substances en
antepartum souffraient de dépression,
9,6% de psychose

5 études ayant pour critére principal les
comorbidités psychiatriques, soit 531
femmes incluses

25-33% au total de femmes enceintes
dépendantes aux opioides avec
comorbidités psychiatriques

38-50% de dépression

36-42% d’anxiété

45 patientes souffraient de dépression,
soit 60,8%

12 des patientes dépressives étaient
traitées par IRS

Les femmes enceintes dépendantes
aux opioides souffrant de dépression
avaient un moins bon suivi de leur
grossesse

Biais

Ne prend pas uniquement en compte la dépendance aux
opioides

N’inclut pas uniquement pendant la grossesse mais aussi juste
aprés accouchement

Biais de sélection car ne prend en compte que les patientes
hospitalisées pour une complication

Définition de la dépendance uniquement sur codage

Ne recherchent que la dépression et la « psychose »

Une seule étude regroupe tous les critéres (outil validé, date <10
ans, comorbidités psychiatriques comme critére de jugement
principal)

Les articles different dans leurs méthodes et questions de
recherche, résultats a interpréter avec précaution

Taux des comorbidités psychiatriques probablement sous-
estimés (peur de la stigmatisation de la part des participantes,
biais de déclaration)

Echantillon trop petit, manque de puissance statistique

Ne prend en compte que la dépression et pas les autres
comorbidités psychiatriques
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O’Connor,
2017, US

Shen,
2020, US

Usage de
substances
psychoactives
Prescription d’un
antidépresseur au
troisieme trimestre
de grossesse

Dépendance aux
substances
Comorbidités
psychiatriques

Test urinaire pour les
substances
psychoactives

Codage ICD-9

190 patientes dépendantes aux
opioides sous buprénorphine, 24 sous
antidépresseur au 3¢ trimestre de la
grossesse

Meilleur maintien du traitement par
buprénorphine a six mois post-partum
par rapport aux patientes sans
antidépresseur

Sur 8324 patientes, taux d’anxiété
38%; taux de dépression 36,9% ;
bipolarité 19,8% ; PTSD 9,1% ; trouble
panique 7,1%

Trouble des substances : addiction au
tabac 74,9% ; cannabis 28,3%

Inclut uniquement des femmes traitées par buprénorphine

Pas d’évaluation clinique de la dépression, se base uniquement
sur la prescription d’un anti dépresseur au troisieme trimestre
Sous-estime le nombre de patientes souffrant de troubles
dépressifs, certaines patientes n’étant peut-étre pas traitées
Ne prend pas en compte les autres comorbidités psychiatriques
Biais de sélection car 95% bénéficiaient de Medicaid donc non
généralisable a 'ensemble de la population

Limité a I’état de New-York

Diagnostic des comorbidités slirement sous-estimé car fait a
partir d’'un codage uniquement
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Annexe Il : Echelle EPDS

In the past 7 days:
1. I have been able to laugh and see the funny side of 6. Things have been getting on top of me

things [J Yes, most of the time | haven't been able to
[J As much as | always could cope
[J Not quite so much now [J Yes, sometimes | haven't been coping as well
[ Definitely not so much now as usual
[J Not at all [J No, most of the time | have coped quite well

[J No, I have been coping as well as ever

2. | have looked forward with enjoyment to things 7. | have been so unhappy that | have had difficulty
[0 As much as | ever did sleeping
[ Rather less than | used to [J Yes, most of the time
[ Definitely less than | used to L Yes, sometimes
[ Hardly at all L] Not very often
[J No, not at all
3. | have blamed myself unnecessarily when things 8. | have felt sad or miserable
went wrong O Yes, most of the time
[J Yes, most of the time ] Yes, quite often
[J Yes, some of the time ] Not very often
LI Not very often [J No, not at all
[J No, never

4. | have been anxious or worried for no good reason 9. | have been so unhappy that | have been crying

[ No, not at all [ Yes, most of the time
[J Hardly ever [J Yes, quite often

[J Yes, sometimes [J Only occasionally

[J Yes, very often [J No, never

5. | have felt scared or panicky for no very good reason 10. The thought of harming myself has occurred to me

] Yes, quite a lot [J Yes, quite often
[J Yes, sometimes [J Sometimes

[J No, not much [J Hardly ever

[J No, not at all [J Never

Total Score
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Annexe IV: Grade de recommandations

LITTERATURE

NIVEAU DE PREUVE SCIENTIFIQUE FOURNI PAR LA

GRADE DES RECOMMANDATIONS

Niveau 1

- Essais comparatifs randomisés de forte
puissance

- Méta analyse d'essais comparatifs randomisés
- Analyse de décision basée sur des études bien
menées

A

Preuve scientifique établie

Niveau 2

- Essais comparatifs randomisés de faible
puissance

- Etudes comparatives non randomisées bien
menées

- Etudes de cohorte

Présomption scientifique

Niveau 3
- Etudes cas témoin C

Niveau 4

- Etudes comparatives comportant des biais
importants

- Etudes rétrospectives

- Séries de cas

- Etudes épidémiologiques descriptives
(transversale, longitudinale)

Faible niveau de preuve
scientifique
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Annexe V : Grille d’évaluation STROBE

STROBE Statement—checklist of items that should be included in reports of observational studies

Item
No Recommendation

Title and abstract 1 (a) Indicate the study’s design with a commonly used term in the title or the abstract
(b) Provide in the abstract an informative and balanced summary of what was done
and what was found

Introduction

Background/rationale 2 Explain the scientific background and rationale for the investigation being reported

Objectives 3 State specific objectives, including any prespecified hypotheses

Methods

Study design Present key elements of study design early in the paper

Setting 5 Describe the setting, locations, and relevant dates, including periods of recruitment,
exposure, follow-up, and data collection

Participants 6 (a) Cohort study—Give the eligibility criteria, and the sources and methods of
selection of participants. Describe methods of follow-up
Case-control study—Give the eligibility criteria, and the sources and methods of
case ascertainment and control selection. Give the rationzle for the choice of cases
and controls
Cross-sectional study—Give the eligibility criteria, and the sources and methods of
Cross-sectional study—Give the eligibility criteria, and the sources and methods of
selection of participants
(b) Cohort study—For matched studies, give matching criteria and number of
exposed and unexposed
Case-control study—For matched studies, give matching criteria and the number of
controls per case

Variables 7 Clearly define all outcomes, exposures, predictors, potential confounders, and effect
modifiers. Give diagnostic criteria, if applicable

Data sources/ 8* For each variable of interest, give sources of data and details of methods of

measurement assessment (measurement). Describe comparability of assessment methods if there
is more than one group

Bias 9 Describe any efforts to address potential sources of bias

Study size 10 Explain how the study size was arrived at

Quantitative variables 11 Explain how quantitative variables were handled in the analyses. If applicable,
describe which groupings were chosen and why

Statistical methods 12 (a) Describe all statistical methods, including those used to control for confounding

(b) Describe any methods used to examine subgroups and interactions

(¢) Explain how missing data were addressed

(d) Cohort study—If applicable, explain how loss to follow-up was addressed
Case-control study—1If applicable, explain how matching of cases and controls was
addressed

Cross-sectional study—1If applicable, describe analytical methods taking account of

sampling strategy

(e) Describe any sensitivity analyses
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Results

Participants

13*

(a) Report numbers of individuals at each stage of study—eg numbers potentially eligible,
examined for eligibility, confirmed eligible, included in the study, completing follow-up, and
analysed

(b) Give reasons for non-participation at each stage

(c) Consider use of a flow diagram

Descriptive
data

14*

(a) Give characteristics of study participants (eg demographic, clinical, social) and information
on exposures and potential confounders

(b) Indicate number of participants with missing data for each variable of interest

(c) Cohort study—Summarise follow-up time (eg, average and total amount)

Outcome data

15*

Cohort study—Report numbers of outcome events or summary measures over time

Case-control study—Report numbers in each exposure category, or summary measures of
exposure

Cross-sectional study—Report numbers of outcome events or summary measures

Main results

(a) Give unadjusted estimates and, if applicable, confounder-adjusted estimates and their
precision (eg, 95% confidence interval). Make clear which confounders were adjusted for and
why they were included

(b) Report category boundaries when continuous variables were categorized

(c) If relevant, consider translating estimates of relative risk into absolute risk for a meaningful
time period

Other analyses

Report other analyses done—eg analyses of subgroups and interactions, and sensitivity

analyses

Discussion

Key results

18

Summarise key results with reference to study objectives

Limitations

19

Discuss limitations of the study, taking into account sources of potential bias or imprecision.
Discuss both direction and magnitude of any potential bias

Interpretation

20

Give a cautious overall interpretation of results considering objectives, limitations, multiplicity

of analyses, results from similar studies, and other relevant evidence

Generalisability

21

Discuss the generalisability (external validity) of the study results

Other information

Funding

22

Give the source of funding and the role of the funders for the present study and, if applicable,

for the original study on which the present article is based
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Annexe VI : Traduction francaise de la liste d’évaluation PRISMA 2009

Titre

RESUME
Résumé structuré

INTRODUCTION
Contexte

Objectifs

METHODE
Protocole et enregistrement

Critéres d'éligibilité

Sources d'information

Recherche

Sélection des études

Extraction des données

Données

Risque de biais inhérent
a chacune des études
Quantification des résultats

Synthése des résultats

Risque de biais transversal
aux études

Analyses complémentaires

10

1

12

13

14

15

16

Identifier le rapport comme une revue systématique, une méta-analyse,
ou les deux.

Fournir un résumé structuré incluant, si applicable : contexte ; objectifs ;
sources des données ; criteres d'éligibilité des études, populations, et
interventions ; évaluation des études et méthodes de synthése ;
résultats ; limites ; conclusions et impacts des principaux résultats ;
numéro d'enregistrement de la revue systématique.

Justifier la pertinence de la revue par rapport a I'état actuel des
connaissances.

Déclarer explicitement les questions traitées en se référant aux
participants, interventions, comparaisons, résultats, et a la conception de
I'étude (PICOS?).

Indiquer si un protocole de revue de la littérature existe, s'il peut étre
consulté et ol (par exemple, I'adresse web), et, le cas échéant, fournir
des informations d'identification, y compris le numéro d'enregistrement.
Spécifier les caractéristiques de I'étude (par exemple, PICOS, durée de
suivi) et les caractéristiques du rapport (par exemple, années
considérées, langues, statuts de publication) utilisées comme critéres
d'éligibilité, et justifier ce choix.

Décrire toutes les sources d'information (par exemple : bases de
données avec la période couverte, échange avec les auteurs pour
identifier des études complémentaires) de recherche et la date de la
derniére recherche.

Présenter la stratégie complete de recherche automatisée d'au moins
une base de données, y compris les limites décidées, de sorte qu'elle
puisse étre reproduite.

Indiquer le processus de sélection des études (c.-a-d. : triage, éligibilité,
inclusion dans la revue systématique, et, le cas échéant, inclusion dans
la méta-analyse).

Décrire la méthode d'extraction de données contenues dans les rapports
(par exemple : formulaires pré-établis, librement, en double lecture) et
tous les processus d'obtention et de vérification des données auprés des
investigateurs.

Lister et définir toutes les variables pour lesquelles des données ont été
recherchées (par exemple : PICOS, sources de financement) et les
suppositions et simplifications réalisées.

Décrire les méthodes utilisées pour évaluer le risque de biais de chaque
étude (en spécifiant si celui-ci se situe au niveau de I'étude ou du
résultat), et comment cette information est utilisée dans la synthése des
données.

Indiquer les principales métriques de quantification des résultats (par
exemple : risk ratio, différence entre les moyennes).

Décrire les méthodes de traitement des données et de combinaison des
résultats des études, si effectué, y compris les tests d'hétérogénéité (par
exemple : I?) pour chague méta-analyse.

Spécifier toute quantification du risque de biais pouvant altérer le niveau
de preuve global (par exemple : biais de publication, rapport sélectif au
sein des études).

Décrire les méthodes des analyses complémentaires (par exemple :
analyses de sensibilité ou en sous-groupes, méta-régression), si
effectuées, en indiquant celles qui étaient prévues a priori.
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RESULTATS

Sélection des études

Caractéristiques des études sélectionnées

Risque de biais relatif aux études

Résultats de chaque étude

Synthése des résultats

Risque de biais transversal aux études

Analyse complémentaire

DISCUSSION
Synthése des niveaux de preuve

Limites

Conclusions

FINANCEMENT
Financement

17

19

20

21

23

24

25

26

27

Indiquer le nombre d'études triées, examinées en vue de I'éligibilité, et
incluses dans la revue, avec les raisons d'exclusion a chaque étape, de
préférence sous forme d'un diagramme de flux.

Pour chaque étude, présenter les caractéristiques pour lesquelles des
données ont été extraites (par exemple : taille de I'étude, PICOS, période
de suivi) et fournir les références.

Présenter les éléments sur le risque de biais de chaque étude et, si
possible, toute évaluation des conséquences sur les résultats (voir item
12).

Pour tous les résultats considérés (positifs ou négatifs), présenter, pour
chaque étude : (a) une bréve synthése des données pour chaque groupe
d'intervention ; (b) les ampleurs d'effets estimés et leurs intervalles de
confiance, idéalement avec un graphique en forét (forest plot).

Présenter les principaux résultats de chaque méta-analyse réalisée,
incluant les intervalles de confiance et les tests d'hétérogénéité.
Présenter les résultats de I'évaluation du risque de biais transversal aux
études (voir item 15).

Le cas échéant, donner les résultats des analyses complémentaires (par
exemple : analyses de sensibilité ou en sous-groupes, méta-régression
[voir item 16]).

Résumer les principaux résultats, ainsi que leur niveau de preuve pour
chacun des principaux critéres de résultat ; examiner leur pertinence
selon les publics concemnés (par exemple : établissements ou
professionnels de santé, usagers et décideurs).

Discuter des limites au niveau des études et de leurs résultats (par
exemple : risque de biais), ainsi qu'au niveau de la revue (par exemple :
récupération incompléte de travaux identifiés, biais de notification).
Foumnir une interprétation générale des résultats dans le contexte des
autres connaissances établies, et les impacts pour de futures études.

Indiquer les sources de financement de la revue systématique et toute
autre forme d'aide (par exemple : fourniture de données) ; role des
financeurs pour la revue systématique.
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SERMENT D'HIPPOCRATE

Au moment d’étre admise a exercer la médecine, je promets et je jure d’étre fidele aux lois de
I’honneur et de la probité.

Mon premier souci sera de rétablir, de préserver ou de promouvoir la santé dans tous ses
éléments, physiques et mentaux, individuels et sociaux.

Je respecterai toutes les personnes, leur autonomie et leur volonté, sans aucune
discrimination selon leur état ou leurs convictions. J'interviendrai pour les protéger si elles
sont affaiblies, vulnérables ou menacées dans leur intégrité ou leur dignité. Méme sous la
contrainte, je ne ferai pas usage de mes connaissances contre les lois de ’lhumanité.

Jinformerai les patients des décisions envisagées, de leurs raisons et de leurs conséquences.
Je ne tromperai jamais leur confiance et n’exploiterai pas le pouvoir hérité des circonstances
pour forcer les consciences.

Je donnerai mes soins a l'indigent et a quiconque me les demandera. Je ne me laisserai pas
influencer par la soif du gain ou la recherche de la gloire.

Admise dans I'intimité des personnes, je tairai les secrets qui me seront confiés.

Recue a l'intérieur des maisons, je respecterai les secrets des foyers et ma conduite ne servira
pas a corrompre les moeurs.

Je ferai tout pour soulager les souffrances. Je ne prolongerai pas abusivement les agonies. Je
ne provoquerai jamais la mort délibérément.

Je préserverai l'indépendance nécessaire a l'accomplissement de ma mission. Je
n’entreprendrai rien qui dépasse mes compétences. Je les entretiendrai et les perfectionnerai
pour assurer au mieux les services qui me seront demandés.

Japporterai mon aide a mes confréres ainsi qu’a leurs familles dans I'adversité.

Que les hommes et mes confréres m’accordent leur estime si je suis fidele a mes promesses ;
que je sois déshonorée et méprisée si j’'y manque.

Nom, Prénom Signature
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SERMENT D'HIPPOCRATE

En présence des Maitres de cette faculté et de mes chers condisciples, je promets et je jure
d'étre fideéle aux lois de I'Honneur et de la Probité dans I'exercice de la Médecine.

Je donnerai mes soins gratuits a I'indigent et je n'exigerai jamais un salaire au-dessus de mon
travail. Admise dans l'intérieur des maisons, mes yeux ne verront pas ce qui s'y passe, ma
langue taira les secrets qui me seront confiés et mon état ne servira pas a corrompre les
meeurs ni a favoriser le crime.

Respectueuse et reconnaissante envers mes maitres, je rendrai a leurs enfants l'instruction
qgue j'ai recue de leurs péeres.

Que les Hommes m'accordent leur estime si je suis fidele a mes promesses.
Que je sois couverte d’opprobre et méprisée de mes confreres si j'y manque.

Nom, Prénom Signature
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