N

N

Mesure cervicale échographique et risque
d’accouchement prématuré chez les grossesses
gémellaires asymptomatiques
Soupriya Tillai

» To cite this version:

Soupriya Tillai. Mesure cervicale échographique et risque d’accouchement prématuré chez les
grossesses gémellaires asymptomatiques. Gynécologie et obstétrique. 2021. dumas-03621327

HAL Id: dumas-03621327
https://dumas.ccsd.cnrs.fr/dumas-03621327
Submitted on 28 Mar 2022

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


https://dumas.ccsd.cnrs.fr/dumas-03621327
https://hal.archives-ouvertes.fr

UNIVERSITE DE §\‘W4
VERSAILLES ww=s

ST-QUENTIN-EN-YVELINES

universite pARIS-SACLAY

UNIVERSITE DE VERSAILLES SAINT-QUENTIN-EN-YVELINES
UFR SANTE SIMONE VEIL

Département de maieutique

MEMOIRE DE DIPLOME D’ETAT DE SAGE-FEMME

DE L'UNIVERSITE DE VERSAILLES SAINT-QUENTIN-EN-YVELINES
DISCIPLINE / SPECIALITE : Maieutique

Présenté par :
Soupriya TILLAI

En vue de I'obtention du Dipldme d’Etat de sage-femme

Mesure cervicale échographique et risque d’accouchement
prématuré chez les grossesses gémellaires

asymptomatiques

Soutenu le : 13 Avril 2021

Directeur de mémoire : Monsieur le Docteur Paul BERVEILLER, Gynécologue-

Obstétricien MD phD, Praticien Hospitalo-Universitaire

Jury :
C. Thuillier (Gynécologue-Obstétricien PH-Obstétriqgue au CHIPS)
M. Rodde (Sage-femme Coordonnatrice a A. Mignot)

C. Chiesa-Dubruille (Sage-femme enseignante)

Numéro national étudiant : 21504694



UNIVERSITE DE g\w’%

VERSAILLES «w=s

ST-QUENTIN-EN-YVELINES

17

universite pARIS-SACLAY

Avertissement

Ce mémoire est le fruit d’'un travail approuvé par le jury de soutenance et réalisé
dans le but d’obtenir le dipléme d’Etat de sage-femme. Ce document est mis a

disposition de 'ensemble de la communauté universitaire élargie.

Il est soumis a la propriété intellectuelle de I'auteur. Ceci implique une obligation de

citation et de référencement lors de l'utilisation de ce document.

D’autre part, toute contrefagon, plagiat, reproduction illicite expose son auteur a des

poursuites pénales.



UNIVERSITE DE §\\W%
VERSAILLES =S

ST-QUENTIN-EN-YVELINES

universite pARIS-SACLAY

Remerciements

En préambule de ce mémoire, je tiens a adresser mes remerciements :

- Au Dr Paul BERVEILLER, Gynécologue obstétricien au CHIPS, MD phD,
Praticien Hospitalo-Universitaire : pour la direction de ce mémoire, son

expertise, ses conseils précieux et sa disponibilité.

- A Mme Christine ETCHEMENDIGARAY, Sage-femme enseignante a 'uvsQ :
pour son expertise, ses conseils précieux, sa disponibilité, son soutien et sa

bienveillance.

- Au Dr Jeremy BOUJENAH et Dr Sophie DUCHESNE, Gynécologues
obstétriciens a [I'Hopital Jean Verdier: pour leurs expertises, leurs

disponibilités et leurs bienveillances.

- Au Dr Pauline CHEULOT, Gynécologue obstétricien : pour avoir initié cette

étude et pour sa collaboration.

- Au Pr Patrick ROZENBERG, Chef de service en Gynécologie-obstétrique au
CHIPS, Au Dr Mohamed ESSAOUI, Gynécologue-obstétricien et
échographiste au CMFF, ainsi qu’au Dr BOUKOBZA, médecin échographiste
en gynécologie-obstétrique au CEDEF, pour m’avoir laissée accéder aux

archives et aux données informatiques.



UNIVERSITE DE §\\W%
VERSAILLES =S

ST-QUENTIN-EN-YVELINES

universite pARIS-SACLAY

Table des matieres

AVERTISSEMENT
REMERCIEMENTS
TABLE DES MATIERES
LISTE DES TABLEAUX
LISTE DES FIGURES
LISTE DES ANNEXES
LEXIQUE

TITRE ET RESUME
TITLE AND ABSTRACT
INTRODUCTION

1 CONTEXTE

1.1 Etat des lieux de la prématurité
1.1.1  Définition de I'accouchement prématuré
1.1.2  Fréquence et répartition de la prématurité
1.1.3  Incidence de la prématurité chez les grossesses gémellaires
1.1.4  Mécanismes physiopathologiques liés a la prématurité
1.1.5 Physiopathologie spécifique aux grossesses gémellaires

1.1.6  Complications liées a la prématurité

1.2 Critéres diagnostiques du risque de prématurité

v

11

III

IV

VII

VIII

IX

XI

XII

v A W W N NN



S

UNIVERSITE DE N 2
VERSAILLES s

ST-QUENTIN-EN-YVELINES

Il

UﬂlVerSIté.PARIS-SACLAY
1.2.1  Définition de la menace d’accouchement prématuré (MAP)
1.2.2  Tocométrie externe
1.2.3  Toucher vaginal

1.2.4  Echographie du col et risque d’accouchement prématuré

13 Echographie du col et risque d’accouchement prématuré
1.3.1  Technique de la mesure cervicale échographique

1.3.2  Seuils de longueur cervicale échographique selon le CNGOF

a o o U

7
8

1.3.3  Etude de la mesure cervicale échographique chez les grossesses gémellaires asymptomatiques dans

la littérature
1.3.4  Echographie cervicale et toucher vaginal

1.3.5  Echographie endovaginale et protrusion des membranes

1.4 Moyens de prévention de I'accouchement prématuré spontané chez les grossesses gémellaires
1.4.1 Reposaullit
1.4.2  Cerclage, progestérone, pessaire.
1.4.3  Tocolyse
1.4.4  Sulfate de Magnésium
1.4.5 Corticothérapie

1.5 Echographie cervicale en routine et corticothérapie
1.5.1 Echographie cervicale en routine
1.5.2  Incertitude sur I'innocuité de la corticothérapie anténatale

1.5.3  Enjeu de I'étude

2  MATERIEL ET METHODES

21 Objectifs et hypothéses
2.1.1  Objectif principal de I'’étude
2.1.2  Objectifs secondaires de I'étude
2.1.3  Hypothese principale

2.1.4 Hypotheses secondaires

2.2 L’étude
2.2.1  Type d’étude
2.2.2  Type d’outils
2.2.3  Population étudiée

2.2.4 Données recueillies

9
10
11

12
12
12
13
13
13

15
15
15
17

18

18
18
18
19
19

20
20
20
20
21



A\

UNIVERSITE DE é\m Z

VERSAILLES «w=s

ST-QUENTIN-EN-YVELINES

umver5|té. PARIS-SACLAY
2.2.5  Critéres de jugements
2.2.6  Méthodes statistiques

2.2.7  Considérations éthiques et réglementaires

3 RESULTATS

3.1 La population d’étude
3.1.1 Constitution de I’échantillon

3.1.2  Caractéristiques démographiques de la population d’étude

3.2 Principaux résultats

3.2.1 Délai entre la mesure cervicale inférieure a 25 mm et I'accouchement.

3.3 Résultats complémentaires
3.3.1  Délai entre la corticothérapie anténatale dans un contexte de col court et I'accouchement
3.3.2  Etude des délais et des termes pour différents seuils de longueurs cervicales échographiques

3.3.3  Représentation de 4 cas avec un délai inférieur a 7 jours

4  DISCUSSION

4.1 Résumé des principaux résultats
4.1.1 Validation des hypotheses
4.1.2  Caractéristiques de la population d’étude
4.1.3  Analyse des résultats

41.4 Discussion des résultats avec la littérature

4.2 Les points forts
4.3 Limites et biais
4.4 Implications et perspectives

5 CONCLUSION

BIBLIOGRAPHIE

ANNEXES

\

22
23
23

24

24
24
26

28
28

30
30
33
37

39

39
39
40
41
43

44

45

47

50

51

59



A\

UNIVERSITE DE i\&w Z

VERSAILLES ==

ST-QUENTIN-EN-YVELINES

universite pARIS-SACLAY

Liste des tableaux

Tableau 1 : Caractéristiques démographiques de la population avec une mesure de
COl COUNt AVANT 34 SA ..o e e e e e e e eeeaann s 28
Tableau 2 : Etude de la mesure cervicale, des délais entre la mesure de col court, la
corticothérapie anténatale et I'accouchement...............cccoevvvviiiiii e, 29
Tableau 3 : Représentation des délais et termes d’accouchement en pourcentage
chez les patientes avec une mesure de COl COUM. .........ccvvvrririiiiiiieeeeereeeeiiiinnnn, 29
Tableau 4 : Etude des délais chez les grossesses exposées a la corticothérapie
anténatale dans un contexte de COl COUIM. ..........ouviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeeee 32
Tableau 5 : Représentation des délais et des termes d’accouchement en
pourcentage chez les patientes exposées a la corticothérapie anténatale dans
UN CONEEXLE AE COI COUN. .vvuiiiiieieeiiiieieie e e e e e e s 33
Tableau 6 : Représentation ages gestationnels lors de la mesure de col court et lors
de I'accouchement pour différents seuils cervicaux échographiques................ 34
Tableau 7 : Représentation des délais entre la premiere mesure de col court et
I'accouchement pour différents seuils cervicaux échographiques...................... 35
Tableau 8 : Représentation des délais entre la premiere mesure de col court, la
corticothérapie anténatale et I'accouchement pour différents seuils cervicaux
L<Tod pToTo | ir=T o] g1 {0 [0TSR 36
Tableau 9 : Représentation des données a propos de 4 cas ou le délai entre la

mesure de col court et I'accouchement est inférieur a 7 jours. ............cccoevvvnnnn. 38

Vil



UNIVERSITE DE §\\W%
VERSAILLES =S

ST-QUENTIN-EN-YVELINES

universite pARIS-SACLAY

Liste des figures

Figure 1 : Raccourcissement du col utérin observé lors du toucher vaginal. .............. 6

Figure 2 : Technique de la mesure cervicale échographique par voie endovaginale

Figure 3 : Col utérin d'aspect normal mesurant 46 mm a 22 SA (26). .....cccoeveeeeeveennns 8

Figure 4 : Col court et protrusion des membranes. Ol : orifice interne ; OE : orifice

externe ; PM : protrusion des membranes ; TF : téte foetale (24)..........ccoeeeee. 11
Figure 5 : Diagramme de flux concernant la population d’étude..........ccccccevvvvrennnee. 25
Figure 6 : Diagramme des flux pour la corticothérapie anténatale............................ 31

Figure 7 : Histogramme représentant le délai entre la mesure d'un col court et

l'accouchement chez les grossesses gémellaires asymptomatiques. ............... 36

VIl



UNIVERSITE DE @"%
VERSAILLES =S

ST-QUENTIN-EN-YVELINES

universite pARIS-SACLAY

Liste des annexes

L 1T (S PPN 59
Cartographie des naissances prématurées dans le monde en 2010..............cc.evueee 59
ANNEXE [l o e e e e 60
Données de I'enquéte périnatale de 2016 ...........ccooeeeeiiiiiiiiiiiii e 60
ANNEXE Tl & e e e e e e e e e e e e een 61
Effets de la corticothérapie anténatale selon la dose et le nombre de cure.............. 61



UNIVERSITE DE §\\W%
VERSAILLES =S

ST-QUENTIN-EN-YVELINES

universite pARIS-SACLAY

Lexique

¢ AP : Accouchement prématuré

¢ AUC : Area undercurve / aire sous la courbe
¢ CU : Contraction utérine

¢« ENP : Enquéte Nationale Périnatale

¢ FCT : Fausse couche tardive

e FIV : Fécondation in vitro

¢IMC : Indice de masse corporelle

¢IMG : Interruption médicale de grossesse

¢ MAP : Menace d’accouchement prématuré
e MFIU : Mort feetale in utero

¢ ROC : Receiver Operating Characteristic
*RPM : Rupture prématurée des membranes
¢ SA : Semaine d’aménorrhée

¢ STT : Syndrome transfuseur-transfusé

e TV : Toucher vaginal

e Grade A : Preuve scientifique établie

e Grade B : Présomption scientifique

e Grade C : Faible niveau de preuve scientifique



UNIVERSITE DE g\\‘»\‘"%

VERSAILLES &>

ST-QUENTIN-EN-YVELINES

universite pARIS-SACLAY

Titre et résumeé

Objectif : L'objectif de I'étude est de mesurer les délais moyens et médians entre la
découverte d'un col court inférieur a 25 millimétres (mm), la corticothérapie
anténatale et 'accouchement chez les grossesses gémellaires asymptomatiques. Le
but était de voir si 'accouchement avait lieu dans les 7 jours d’efficacité maximale de

la corticothérapie anténatale.

Matériel et méthodes : Il s’agit d'une étude descriptive multicentrique et
rétrospective, réalisée entre 2007 et 2017. Elle a recensé les grossesses gémellaires
asymptomatiques avec une ou plusieurs mesures de col court inférieur a 25 mm

avant 34 semaines d’aménorrhée (SA) avec ou sans corticothérapie anténatale.

Résultats et conclusion : Cette étude a permis dinclure 137 grossesses
gémellaires asymptomatiques avec des délais moyens et médians respectivement de
44 jours et 37 jours entre la mesure de col court et 'accouchement. Seules 4
patientes sur 137 ont eu un délai inférieur a 7 jours entre la mesure d’un col court et
'accouchement, soit 2,9%. De plus, 56 patientes sur 137 ont été exposées a une
corticothérapie pour col court soit 40,8%. Les délais moyens et médians étaient de
43 jours et 41 jours entre la corticothérapie anténatale et 'accouchement. Ainsi, il
semble exister une tendance a ce qu’un seuil de col court inférieur a 25 mm ne soit
pas prédictif d’'un accouchement dans les 7 jours suivant sa mesure. L'exposition a la
corticothérapie anténatale ne semblait donc pas optimale lors de la découverte d’'un
col court chez les patientes ayant une grossesse gémellaire asymptomatique. Cette

tendance nécessiterait d’étre veérifiee dans des études de plus grande envergure.

Mots-clés : Grossesses, gémellaires, délai, col court, asymptomatique,

accouchement, prématurité, corticothérapie anténatale.
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Title and Abstract

Objective: The purpose of our study is to measure the interval between a short
cervical length below 25 mm, antenatal corticosteroids and the delivery for twin
asymptomatic pregnancies. Those data can show if the exposure of antenatal

corticosteroids is optimal with a delivery within 7 days of the cure.

Methods: A descriptive multicentric and retrospective study was carried out from
2007 and 2017 for asymptomatic twin pregnancies with one or more short
ultrasonography cervical length below 25 mm and before 34 weeks, whether there is

a corticosteroids cure or not.

Results and conclusion: This study allows us to include 137 asymptomatic
pregnancies with short ultrasonography cervical length below 25 mm and before 34
weeks+0 day. Our data showed that we had a mean and median interval of between
44 days and 37 days, higher than 7 days between the measure of short cervical
length and the delivery. Only 4 patients of 137 had a delivery within the 7 days that
represent 2,9%. Then, 56 patients of 137 were exposed to antenatal corticosteroids
which is 40,8%. We observed a mean and median interval of 43 days and 41 days
between the corticosteroids and the delivery. To conclude a cervical length under 25
mm without symptoms, doesn’t seem to be predictive of a delivery within the 7 days.
An important part of asymptomatic twin pregnancies seems to have a suboptimal

exposure of antenatal corticosteroids, but other studies are needed.

Keywords: twin pregnancies, interval, short cervical length, asymptomatic,

premature delivery, antenatal corticosteroids.
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Introduction

La prématurité concerne prées de 50 000 a 60 000 naissances par an en France,
soit 7,5%, et représente 47,5% des grossesses gémellaires. Elle est 'une des
premieres causes de morbidité et de mortalité chez les nouveau-nés, ce qui en fait

un enjeu de santé publique majeur (1).

En cas de menace d’accouchement prématuré (MAP) ou de mesure isolée de
col court, la corticothérapie anténatale peut étre administrée avant 34 semaines
d’aménorrhées (SA) + 0 jour (j) afin de diminuer la morbi-mortalité néonatale. Les

bénéfices sont maximaux entre la 24°™ heure et le 7°™° jour suivant la premiére cure

).

A ce jour, il n'existe pas d’étude spécifique chez les grossesses gémellaires
asymptomatiques montrant que le dépistage d'un col court puisse permettre
d’identifier un groupe a risque d’APS dans les 7 jours, soit dans la période d’efficacité
maximale de la corticothérapie anténatale. L’innocuité de cette thérapeutique sur le
long terme n’étant pas certaine, il semble essentiel de cibler les patientes les plus a

risque d’accouchement prématuré dans les 7 jours suivant la cure. (2-14).

L’objectif principal de ce mémoire est de mesurer les délais moyens et médians
entre la mesure d’'un col court inférieur a 25 millimétres (mm), la corticothérapie
anténatale et I'accouchement chez les grossesses gémellaires asymptomatiques.
Cela permettra de voir si I'exposition a cette cure est optimale c’est-a-dire avec un

accouchement dans les 7 jours d’efficacité maximale de la corticothérapie.

Pour cela nous allons réaliser un état des lieux dans une premiere partie, nous
présenterons la méthodologie de I'étude dans une deuxiéme partie et les résultats
dans une troisieme partie. Puis ces résultats seront discutés dans une quatrieme

partie. Enfin, nous conclurons ce mémoire dans une cinquiéme partie.
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1 Contexte

1.1 Etat des lieux de la prématurité

1.1.1 Définition de I’'accouchement prématuré

Selon I'Organisation Mondiale de la Santé (OMS) I'accouchement prématuré
désigne l'accouchement d’un fecetus vivant et viable avant 37 SA. La viabilité du
foetus est définie par la présence d’un age gestationnel supérieur a 22 SA et/ou d’'un

poids foetal supérieur ou égal a 500 grammes (g) (15,16).
On peut différencier en fonction de la période de survenue :

- Les prématurités tardives et moyennes, respectivement entre 34 SA et 37 SA et
32 SA et 34 SA. Elles concernent 85% des accouchements prématurés.

- La grande prématurité : naissance entre 28 SA et 31 SA + 6 |. Elle représente
10% des accouchements prématureés.

- L’extréme prématurité : naissance avant 28 SA. Elle constitue 5% des

accouchements prématurés (2).

1.1.2 Fréquence et répartition de la prématurité

Le rapport mondial de 'OMS recense chaque année environ 15 millions de
naissances prématurées dans le monde. Plus de 60 % des accouchements
prématurés surviennent en Afrique et en Asie du sud. La prématurité concerne 9%
des naissances au sein des pays industrialisés contre 12% des naissances dans les

pays les plus pauvres (15) (Annexe ).

En France, le taux de prématurit¢ augmente aussi chaque année selon
'Enquéte Nationale Périnatale (ENP) de 2016. Il est passé de 5,9% en 1995 a 7,5%
en 2016, soit environ 50 000 a 60 000 AP chaque année, dont 12 000 avant 32 SA
1,2).
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Cette tendance peut s’expliquer en partie par 'augmentation de I'incidence des
grossesses multiples en lien avec I'élévation de I'dge maternel lors de la conception
et 'augmentation des recours a la procréation médicalement assistée. Il existe
également une augmentation des accouchements prématurés induits, probablement
en rapport avec un meilleur dépistage et diagnostic des pathologies materno-fcetales

et en raison des progres dans les soins obstétricaux (1-3).

1.1.3 Incidence de la prématurité chez les grossesses gémellaires

La prématurité concerne davantage les grossesses gémellaires, puisqu’on la
retrouve chez 47,5% d’entre elles contre 6% des singletons, soit un risque multiplié
par 7 (1,2). Le taux d’AP avant 32 SA + 0 | est plus élevé chez les grossesses
gémellaires : 9,9 % d’entre elles contre 0,9% pour les grossesses singletons selon
'ENP en 2016 (1) (Annexe ).

L’accouchement prématuré peut étre spontané ou induit en cas de pathologie
telle que le retard de croissance intra-utérin (RCIU) ou la pré-éclampsie par exemple.
L’induction de I'accouchement est plus fréquente chez les grossesses gémellaires :
cela concerne 31% des accouchements contre 21,8% chez les grossesses
singletons. Les césariennes avant travail sont trois fois plus fréquentes et
représentent 53,7% des grossesses gémellaires contre 19,2 % des grossesses

uniques (1,2).

1.1.4 Mécanismes physiopathologiques liés a la prématurité

Chez les grossesses singletons et gémellaires, la prématurité peut étre

d’origine :

e Utérine (insuffisance cervicale, malformations utérines, hydramnios).
e Placentaire (placenta preevia, hématome rétro-placentaire).
e Infectieuse (Infections maternelles systémiques telles qu’infections urinaires

basses ou hautes, pneumonie, paludisme, infection génitale comme la
3
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syphilis, le gonocoque, vaginose bactérienne, ou encore les chorioamniotites)
(17,18).

Pathologies maternelles et obstétricales : les hématomes rétro-placentaires,
les troubles hémorragiques, les traumatismes et la chirurgie, les infections, le
placenta preevia, les pathologies maternelles comme I'hypertension artérielle

pouvant étre a l'origine d’'une prématurité induite (17,18).

On retrouve également les facteurs de risque d’accouchement prématuré

suivants :

Facteurs socio-économiques : 'age maternel avancé ou trés jeune, le tabac,
l'alcool, le célibat, I'indice de masse corporelle faible ou élevé et le trés bas
niveau socio-économique.

Antécédents gynécologiques et obstétricaux : les antécédents d’AP ou de
fausse couche tardive (FCT), les grossesses rapprochées, la fécondation in
vitro, I'exposition in utero au Distilbene (Diéthylstilbestrol), les malformations

utérines, les antécédents de conisation et la béance cervicale.

1.1.5 Physiopathologie spécifique aux grossesses gémellaires

On distingue des mécanismes physiopathologiques spécifiques aux grossesses

gémellaires tels que :

La surdistension utérine: elle est associée a une augmentation de
'expression des jonctions gap, des récepteurs a I'ocytocine et des protéines
de signalisation liés au travail, dans le myometre.

La masse placentaire plus importante : elle est liee a des niveaux plus élevés
d’hormones libérant de la corticotrophine, corrélée a la parturition.

La chorionicité : il existe des complications propres aux grossesses
monochoriales, incluant le syndrome transfuseur transfusé (STT), certaines

anomalies congénitales, un partage placentaire disproportionné et une
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incidence plus élevée d’anomalies du cordon ombilical, comme [linsertion

vélamenteuse par exemple (19).

1.1.6 Complications liées a la prématurité

La prématurité est la premiere cause de mortalité chez les nouveau-nés de
moins d’'un mois et chez les enfants de moins de 5 ans. En 2015, ’OMS a recensé
prés d’un million de décés (15). Le risque de déces concerne essentiellement les
prématurés extrémes. La mortalité est d’environ 30% entre 24 SA +0jet27 SA+ 0]
et elle est inférieure a 10% entre 28 SA + 0jet 31 SA + 0] (20).

Le nouveau-né prématuré présente une immaturité de toutes ses fonctions
physiologiques. Cette immaturité est liée a des pathologies spécifiques respiratoires
telles que la maladie des membranes hyalines (MMH) et la dysplasie
bronchopulmonaire. Elle peut étre liée a des pathologies neurosensorielles comme
'hémorragie intraventriculaire (HIV), la rétinopathie du prématuré et a d’autres
complications telles que les leucomalacies et I'entérocolite ulcéro-nécrosante. Le
risque de séquelles graves et de handicap est présent surtout en cas
d’accouchement prématuré avant 32 SA + 0 j. On distingue plusieurs types de
troubles : les troubles neuromoteurs, neurosensoriels, respiratoires, les troubles de la
croissance staturo-pondérale, les troubles cognitifs et les troubles du comportement
(20).

1.2 Criteres diagnostiques du risque de prématurité

1.2.1 Définition de la menace d’accouchement prématuré (MAP)

Selon le College National des Gynécologues Obstétriciens de France
(CNGOF) la MAP est définie par l'association de modifications cervicales et de
contractions utérines régulieres et douloureuses entre 22 SA et 36 SA + 6 j. La MAP
peut aboutir a un accouchement prématuré notamment en I'absence d’intervention

médicale (2).
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1.2.2 Tocométrie externe

La tocométrie externe vise a objectiver la présence de CU, leur fréquence,
durée et intensité. Elle permet de repérer une hypercinésie de fréquence c’est-a-dire
une hyper contractilité utérine. Son utilisation seule ne permet pas d’améliorer le
pronostic de la MAP (21).

1.2.3 Toucher vaginal

Le toucher vaginal (TV) permet d’évaluer les modifications cervicales
impliquées dans le risque d’accouchement prématuré. On distingue différents types
de modifications telles que le ramollissement, le raccourcissement, I'ouverture du
canal cervical, le changement de position du col et la position de la présentation
foetale. Ces parameétres sont intégrés dans le calcul du score de Bishop, utilisé dans

la décision du mode de déclenchement du travail le cas échéant (17), (22).

Figures 4, 5 : Raccourcissement du col utérin il est d'abord long puis court, épais et enfin efface. Vue globale (en bas et

centrée sur les doigts lors du toucher vaginal (en haut
Shaal JP, Céres C et Hoffman P. Premiers pas en Gynécologie Obstétrique.
Gynécologie Obstétriqgue en Urgence, Sauramps Medical. Novembre 2009.

Figure 1 : Raccourcissement du col utérin observé lors du toucher vaginal.

1.2.4 Echographie du col et risque d’accouchement prématuré

Le CNGOF recommande [Iutilisation de I'échographie cervicale par voie
6
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endovaginale dans [l'estimation du risque d’accouchement prématuré chez les

patientes présentant des CU (2).

1.3 Echographie du col et risque d’accouchement
prématureé

Il existe une relation inverse entre la longueur du col utérin et la fréquence
d’accouchement prématuré spontané. Cela signifie que plus le col est raccourci, plus

le risque d’accouchement prématuré spontané est important (2).

Cette corrélation a été mise en évidence par lams JD et al sur une population
d’environ 3000 grossesses singletons. llIs ont objectivé des différences significatives
(respectivement p < 0,001 et p < 0,008) pour des valeurs en dessous du 50°™ et du
75°™ percentile & 24 SA. Ils ont également des résultats significatifs (p < 0,001 et p <
0,003) pour des valeurs en dessous du 50°™ et du 75°™ percentile & 28 SA (23).

1.3.1 Technique de la mesure cervicale échographique

La mesure échographigue du col utérin est un examen standardisé avec une
méthode précise et reproductible. Elle est pratiquée en position gynécologique et a
vessie vide. La mesure du canal cervical se fait sur une coupe sagittale, entre l'orifice
interne (OI) et l'orifice externe (OE) sans pression sur le col. Il est recommandé de
réaliser plusieurs mesures en raison des modifications dynamiques possibles et de

retenir la mesure la plus faible (2), (23), (24).
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Echographie Endovaginale

ompe de Fallope

Rectum

Synécologué Obstétri

Bennani . Echographie pelvienne.

Figure 2 : Technigue de la mesure cervicale échographique par voie endovaginale
(25)

Figure 3 : Col utérin d'aspect normal mesurant 46 mm a 22 SA (26).

1.3.2 Seuils de longueur cervicale échographique selon le CNGOF

Pour les grossesses singletons et les grossesses gémellaires
« symptomatiques », les seuils de longueur cervicale actuellement établis en France
sont respectivement de 15 mm et 25 mm, pour un risque d’AP spontané a 48 heures

eta 7 jours (2).

Concernant les grossesses gémellaires asymptomatiques qui ne ressentent pas
de contractions utérines, la présence d'un col raccourci constaté lors d’une
échographie endovaginale, peut faire craindre une MAP (1). Dans ces cas de

grossesses gémellaires asymptomatiques, il n’existe pas, a ce jour, d’étude

spécifique concernant les seuils les plus prédictifs d’'un accouchement prématuré.

8



UNIVERSITE DE §\‘W4
VERSAILLES =S

ST-QUENTIN-EN-YVELINES

universite pARIS-SACLAY

Les seuils actuellement utilisés dans la pratigue courante correspondent a ceux
établis pour les grossesses singletons et les grossesses gémellaires

symptomatiques.

1.3.3 Etude de la mesure cervicale échographique chez les
grossesses gémellaires asymptomatiques dans la littérature

Conde Agudelo A et al se sont également intéressés aux grossesses
gémellaires symptomatiques et asymptomatiques. lls ont réalisé une méta analyse et
ont montré pour les grossesses asymptomatiques que la mesure cervicale
échographique inférieure ou égale a 20 mm entre 20 SA et 24 SA était précise pour
prédire un risque d’accouchement prématuré avant 32 SA et avant 34 SA. Les
sensibilités, spécificités et rapports de vraisemblance positifs et négatifs étaient de
39% et 29%, 96% et 97%, 10,1 et 9,0 et 0,64 et 0,74 respectivement. Une mesure
inférieure ou égale a 25 mm entre 20 SA et 24 SA pouvait aussi prédire le risque
d’accouchement avant 28 SA avec un rapport de vraisemblance positif combiné de
9,6. La précision prédictive de la mesure cervicale pour I'accouchement prématuré

était faible chez les femmes symptomatiques (27).

Vayssiere C Levéque C et al ont ciblé leurs travaux sur les grossesses
gémellaires asymptomatiques. lls ont cherché a déterminer si un raccourcissement
cervical échographique entre 22 SA et 27 SA était prédictif d’'un accouchement
prématuré avant 34 SA, en comparaison avec une mesure unique a 22 SA et 27 SA.
lls ont compté 13 sur 116 patientes avec un accouchement prématuré avant 34 SA
(11,2%). Les seuils cervicaux retenus étaient de <35mm a 22 SA (p = 0,53) et <
25mm a 27 SA (p = 0,001). Les mesures successives a 22 SA et 27 SA et le
raccourcissement de 20% n’étaient pas significativement plus prédictifs qu’une
mesure simple a 22 SA ou a 27 SA. La mesure a 27 SA semblait avoir la meilleure

spécificité (28).

Pagani G et al ont inclus 940 grossesses gémellaires asymptomatiques au sein

de leur cohorte rétrospective, avec des mesures entre 18 SA et 23 SA. Un seulil

9



UNIVERSITE DE §\‘W4
VERSAILLES =S

ST-QUENTIN-EN-YVELINES

universite pARIS-SACLAY

hY

inférieur ou égal a 36 mm était indépendamment associé a un accouchement
prématuré avant 32 SA. Plus dun tiers (36%) des grossesses avec un

accouchement avant 32 SA avaient une mesure cervicale normale (29).

1.3.4 Echographie cervicale et toucher vaginal

Dans l'estimation du risque d’accouchement prématuré, le toucher vaginal (TV)
présente une faible valeur pronostique a l'origine de nombreux faux positifs et faux
négatifs. Toutefois, la valeur prédictive n’est pas nulle et peut permettre d’apprécier

la sévérité de la MAP, voire 'imminence de 'accouchement (17).

Schmitz T et al ont étudié I'efficacité prédictive de I'échographie cervicale en
comparaison avec le TV chez 395 grossesses singletons. Le score de Bishop et la
longueur cervicale ont été enregistrés prospectivement chez les femmes avec un
travail prématuré a membranes intactes entre 24 SA et 34 SA + 6 j. lls ont montré
gu’en I'absence de modifications cervicales notables au TV, I'échographie du col
présente une meilleure valeur prédictive positive pour 'accouchement prématuré.
Cependant, en cas de modifications cervicales objectivées au TV, I'échographie
cervicale ne leur semblait pas a privilégier car elle présentait une faible efficacité
prédictive avec un p < 0,001 (30).

Vayssiere C et al ont montré chez 153 grossesses gémellaires que I'efficacité
de I'échographie cervicale était supérieure a celle du TV lorsqu’ils étaient réalisés au
terme de 27 SA. Les résultats étaient significatifs avec p = 0,008 pour le score de
Bishop et p = 0,02 pour le score cervical (correspondant a la longueur cervicale

moins la dilatation cervicale) (31).

La valeur prédictive de I'échographie du col pour le risque d’accouchement
prématuré était également supérieure a celle du TV chez 96 grossesses singletons
dans les travaux de Berghella V et al. Les résultats étaient significatifs a 16 SA et 20
SA avec p < 0,0005 (32).

10
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1.3.5 Echographie endovaginale et protrusion des membranes

Par ailleurs, la présence d'une protrusion des membranes observée a
I'échographie peut étre associée a un risque plus élevé d'accouchement prématuré.
Celle-ci doit donc étre prise en compte. La protrusion des membranes (en V ou en U)
est définie par la dilatation de l'orifice interne avec sacculation de la poche des eaux
dont la profondeur peut étre mesurée (24). Berghella V et al ont montré sur 96
grossesses singletons, que la présence d’'une protrusion supérieure ou égale a 16
mm, d’une longueur cervicale efficace inférieure ou égale a 20 mm, d’une protrusion
supérieure ou égale a 40 % ou d’'une protrusion avec une largeur supérieure ou
égale a 14 mm étaient significativement corrélées a 'accouchement prématuré (32-
33). Rust OA et al ont également mis en évidence une corrélation entre la mesure
cervicale (p < 0,02), la protrusion des membranes (p = 0,0002) et 'accouchement

prématuré chez 279 grossesses singletons. (34)

Kayem G et al. Mesure de la longueur du col de I'utérus par voie endovaginale :
technique et principales applications. Etat des connaissances. La revue Sage-

femme. Volume 9. Issue 4. Septembre 2010, page 173-182.

Figure 4 : Col court et protrusion des membranes. Ol : orifice interne ; OE : orifice

externe ; PM : protrusion des membranes ; TF : téte foetale (24).

11
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1.4 Moyens de prévention de I’accouchement prématuré

spontané chez les grossesses gémellaires

1.4.1 Repos au lit

Le repos strict a longtemps été conseillé en raison du lien entre une activité
physique pénible et le risque d’AP. Cependant, la littérature montre une inefficacité
de cette mesure dans la prévention de 'AP. De plus, l'alitement est associé a un
risque accru de complications thromboemboliques : il s’agit des raisons pour

lesquelles le CNGOF ne recommande pas le repos strict au lit (2).

1.4.2 Cerclage, progestérone, pessaire.

Pour les grossesses singletons avec au moins 3 antécédents de fausses
couches tardives (FCT) ou d’accouchement prématuré, il est recommandé de

réaliser un cerclage prophylactique du col (grade A).

En cas d’antécédent uniqgue de FCT ou d’accouchement prématuré spontané
avant 34 SA, une surveillance échographique de la longueur cervicale entre 16 SA et
22 SA doit étre réalisée. Cette surveillance a pour objectif de proposer un cerclage a

chaud en cas de col inférieur a 25 mm avant 24 SA (grade C).

Dans le cas des grossesses singletons asymptomatiques sans antécédent
d’accouchement prématuré, il est recommandé d’administrer un traitement par
progestatif par voie vaginale en présence d’un col mesuré a moins de 20 mm entre
16 SA et 24 SA (grade B).

Les études concernant I'efficacité du pessaire chez les grossesses singletons
asymptomatiques avec un col inférieur a 25 mm entre 20 SA et 24 SA + 6 j sont
contradictoire et d’autres études sont nécessaires pour recommander son utilisation

dans la prévention de 'accouchement prématuré (accord professionnel) (2).

Dans le cas des grossesses gémellaires « asymptomatiques » avec une
12
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mesure cervicale échographique modifiée, [l'utilisation de la progestérone, du
cerclage ou du pessaire entre 24 SA et 33 SA + 6 j, ne semble pas diminuer de fagon
significative le taux d’AP (35 - 37).

1.4.3 Tocolyse

La tocolyse est un traitement symptomatique des contractions utérines, que I'on
administre afin de les diminuer, dans l'optique d’essayer de retarder la mise en
travail. Ce traitement doit étre administré pendant 48 heures, afin de permettre la
réalisation d’'une corticothérapie maturative foetale et éventuellement de réaliser un
transfert dans une maternité adaptée si nécessaire. L'objectif est de réduire la
morbimortalité néonatale. Les traitements recommandés par le CNGOF sont

I'atosiban et la nifédipine (2).

1.4.4 Sulfate de Magnésium

Le sulfate de magnésium est administré en cas de risque d’accouchement
imminent avant 32 SA + 0 j. Son objectif est d’assurer une neuroprotection foetale et

de permettre une amélioration du pronostic néonatale (2).

1.4.5 Corticothérapie

= |ndications

Selon le CNGOF, la corticothérapie anténatale doit étre indiquée des que la
menace d’accouchement prématuré (MAP) est objectivée ou en cas de prématurité
induite avant 34 SA. Elle peut étre envisagée en cas de modifications cervicales
avant 34 SA chez une grossesse gémellaire asymptomatique pouvant aboutir a une
MAP (2)

13
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= Modalités d’'usage

La corticothérapie anténatale consiste en une injection intramusculaire (IM) de
12 mg de corticoides renouvelée 1 fois a 24 heures d’intervalle. Les données de la
littérature ne permettent pas d’émettre de recommandation sur le choix des
corticoides a privilégier béthaméthasone ou bexaméthasone (accord professionnel).
Son efficacité est significative dés les 24 premiéres heures et elle atteint son pic
d’efficacité entre 48 heures et 7 jours apres la premiere injection. L’efficacité de la
corticothérapie n’est donc plus optimale si 'accouchement a lieu apres le délai des 7

a 14 jours suivant la corticothérapie (2).

= Impact sur la morbimortalité

La corticothérapie anténatale permet d’accélérer la maturation pulmonaire
foetale et de diminuer ainsi de facon significative la morbimortalité néonatale, avec
une diminution de la fréquence et de la gravité de la maladie des membranes
hyalines (MMH), des hémorragies intraventriculaires (HIV), des entérocolites ulcéro-

nécrosantes et des leucomalacies péri-ventriculaires (2).

Pour les grossesses gémellaires, I'administration unique et compléte d’'une cure
de corticoides permet également d’améliorer significativement le pronostic
neurologique des nouveau-nés (7), de diminuer la mortalité néonatale et la morbidité
respiratoire sur le court terme selon Melamed N et al (38). L’étude de cohorte
EPIPAGE 2 a aussi montré qu’'une cure compléte et unique de corticoides était
associée a une amélioration des issues neurologiques mais que la mortalité en milieu
hospitalier était diminuée seulement quand la cure avait lieu dans un délai optimal
soit 7 jours avant I'accouchement (39). En revanche, selon Viteri OA et al, la
corticothérapie ne permettrait pas de diminuer le syndrome de détresse respiratoire.
Sur 850 nouveau-nés issus de grossesses gémellaires, dont 300 (35%) exposées a
la corticothérapie anténatale, la corticothérapie n’était pas associée a une incidence
réduite du syndrome de détresse respiratoire soit 81 sur 300 (27%) par rapport a 92
sur 550 (17%) nouveau-nés avec un risque relatif ajusté de 1,28. Cependant, la
corticothérapie était associée a une augmentation des taux d’admission en unité de

soins intensifs néonataux avec 235 (78%) par rapport a 322 (59%) nouveau-nés
14
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avec un risque relatif ajusté de 1,22 (40).

1.5 Echographie cervicale en routine et corticothérapie

1.5.1 Echographie cervicale en routine

A ce jour, il nexiste pas d’étude montrant que I'échographie endovaginale
réalisée en routine pourrait permettre d’identifier un groupe a risque d’accouchement
prématuré chez les grossesses gémellaires asymptomatiques. En l'absence de
mesure efficace de la prévention de la prématurité, ce dépistage reste discutable.

Pourtant, il semble encore réalisé par de nombreuses équipes (2), (4).

La définition du seuil cervical échographique représente un enjeu important. En
effet, le diagnostic de col court conditionne la période d’administration des

thérapeutiques, en patrticulier la corticothérapie anténatale et donc son efficacité (2).

La mesure systématique de la longueur cervicale semble augmenter le taux
d’administration de corticoides chez les grossesses gémellaires accouchant apres 34
SA. Ce constat a été fait lors d’'une étude comparative rétrospective réalisée en
France entre 2007 et 2009. Il a été observé que la mesure cervicale échographique,
qu’elle soit réalisée en routine ou de maniére ciblée, n’affectait pas significativement
le taux de corticothérapie chez les patientes accouchant avant 34 SA. En revanche,
le taux d’administration de corticoides était significativement plus élevé (81,2 %) chez
les patientes ayant un accouchement aprés 34 SA lorsque la mesure cervicale était
réalisée en systématique versus une mesure cervicale ciblée (soit 25,7% avec p <
0,01) (41).

1.5.2 Incertitude sur I'innocuité de la corticothérapie anténatale

La répétition des cures de corticoides n’est pas recommandée ni chez les
grossesses singletons ni chez les grossesses gémellaires. Murphy DJ et al ont étudié
'impact d’une répétition de cures prophylactiques toutes les deux semaines entre 24
SA et 32 SA chez 136 grossesses gémellaires en comparaison avec une cure unique

15
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administrée en cas de risque de prématurité immédiate chez 902 grossesses
gémellaires. La cure prophylactique répétée, par rapport a la cure unique, ne
permettait pas de réduire le taux de syndrome de détresse respiratoire et était
associée a une réduction du poids moyen des nouveaux nés a terme (p = 0,008) (3),
(42).

Le nombre de dose administrée lors d’'une cure de corticoides a été également
remis en question par une étude francaise Bétadose en cours menée par Schmitz T.
Il s’agit d’'une étude multicentrique et randomisée au sein de 37 maternités. Les
grossesses singletons a risque d’accouchement prématuré avant 32 SA et ayant déja
recu une premiere injection de 11,4 mg de Béthaméthasone sont randomisées pour
recevoir la deuxieme injection ou un placebo (bras demi-dose). Le principal résultat
binaire sera la survenue d’un syndrome de détresse respiratoire sévére (SRD)
associé a 'accouchement prématuré. L’objectif est de voir si le schéma demi-dose

n’est pas inférieur a la dose compléte et si le taux de SRD ne dépasse pas 4% (14).

Par alilleurs, I'administration de cette thérapeutique n’est pas anodine. Des
effets déléteres potentiels a long terme ont été constatés par différents auteurs,
notamment sur le plan neurologique, cardiovasculaire et métabolique avec par

exemple des risques de diabéte et d’hypertension (5-12), (43) (Annexe IIl)

Une étude de cohorte rétrospective sur 670 097 singletons a été menée afin de
voir s’il existe une association entre I'exposition a la corticothérapie anténatale et les
troubles mentaux et comportementaux. Sur 14 868 patientes exposées a la
corticothérapie anténatale (2,22%), 6730 (45,3%) ont eu un accouchement a terme
et 8138 (54,7%) ont eu un accouchement prématuré. Sur les 655 229 patientes non
exposeées a la corticothérapie (97,8%), 634 757 (96,8%) ont eu un accouchement a
terme et 20 472 (3,2%) ont eu un accouchement prématuré. lls ont retrouvé sur la
cohorte une association significative entre I'exposition a la corticothérapie anténatale
et les troubles mentaux et comportementaux (p < 0,001), et plus précisément la
déficience intellectuelle modérée non spécifiée (p < 0,001), la déficience intellectuelle
sévere (p < 0,001), le trouble du développement psychologique (p < 0,001), les

troubles du spectre autistiques (p < 0,001), le déficit d’attention, I'hyperactivité et le
16
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trouble de conduite (p < 0,001), les troubles mixtes du comportement et des
émotions, les troubles du fonctionnement émotionnel, social ou tic (p < 0,002) et les
troubles psychotiques, de 'humeur, névrotiques, liés au stress ou a la somatisation
(p < 0,005) (13).

1.5.3 Enjeu de I'étude

Du fait de l'incertitude concernant l'innocuité de la corticothérapie anténatale
sur le long terme, et de sa non-optimalité passé un délai de 7 jours entre son
administration et 'accouchement, on peut des lors se questionner sur son utilisation
systématique en cas de col raccourci chez les grossesses gémellaires

« asymptomatiques ».
Les délais moyens et médians entre la premiére mesure d’un col court inférieur

a 25 mm avant 34 SA et I'accouchement chez les grossesses gémellaires

asymptomatiques sont-ils supérieurs a 7 jours ?

17
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2 Matériel et méthodes

2.1 Objectifs et hypotheses

2.1.1 Objectif principal de I'étude

L’objectif principal de ce mémoire est de mesurer les délais moyens et

médians entre la mesure d’'un col court inférieur a 25 mm avant 34 SA et

'accouchement chez des grossesses gémellaires asymptomatiques.

2.1.2 Objectifs secondaires de I'étude

En complément nous étudierons :

Les délais moyens et médians entre la corticothérapie anténatale et
'accouchement. Le but est de voir si le seuil de col court de 25 mm permet une
exposition a la corticothérapie anténatale optimale, c’est-a-dire avec un
accouchement dans les 7 jours suivant la cure. Cette thérapeutique présente
des bénéfices importants mais du fait de I'incertitude sur son innocuité au long

terme, elle doit étre administrée de maniére ciblée au moment le plus opportun.

Les délais moyens et médians entre la mesure de col court avant 34 SA et
'accouchement chez les grossesses gémellaires asymptomatiques, pour
différents sous-groupes avec des mesures de col inférieurs a 10 mm, entre 10

mm et 15 mm, entre 15 mm et 20 mm et entre 20 mm et 25 mm.

L’age gestationnel moyen et médian lors de la mesure de col court et lors de
I'accouchement, afin de voir si les patientes accouchent en moyenne et médiane

apres 34 SA, voire a terme.
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2.1.3 Hypothése principale

Les délais moyens et médians entre la mesure de col court inférieur a

25 mm avant 34 SA et 'accouchement sont supérieurs a 7 jours.

2.1.4 Hypothéses secondaires

Les délais moyens et médians entre la corticothérapie anténatale dans
un contexte de col court avant 34 SA et 'accouchement sont supérieurs

a7 jours.

Les délais moyens et médians entre la mesure de col court avant 34
SA et 'accouchement sont supérieurs a 7 jours chez les grossesses
gémellaires asymptomatiques, pour les différents sous-groupes :
inférieur @ 10 mm, entre 10 mm et 15 mm, entre 15 mm et 20 mm et

entre 20 mm et 25 mm.

L’age gestationnel moyen et médian lors de I'accouchement est
supérieur a 34 SA, en cas de col court inférieur a 25 mm et en cas de

corticothérapie dans un contexte de col court mesuré avant 34 SA.
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2.2 L’étude

2.2.1 Type d’étude

Il s’agit d’'une étude descriptive, rétrospective et multicentrique.

2.2.2 Type d’outils

Cette étude a été menée a partir des données échographiques des grossesses
gémellaires suivies entre janvier 2007 et décembre 2017 au sein de différents

établissements avec une activité hospitaliere (publique et privée).

Les patientes inclues ont été suivies dans les centres suivants : le Centre
Hospitalier Intercommunal de Poissy-Saint-Germain-en-Laye (CHIPS), du Centre
Européen de Diagnostic et d’Exploration de la Femme (Le Chesnay), du Centre
Médical de la Femme et du Feetus (Plaisir), avec un accouchement prévu au CHIPS,
a I'’hopital André Mignot au Chesnay, a la clinique des Franciscaines a Versailles et a

I'hépital de Rambouillet.

2.2.3 Population étudiée

La population éligible comprenait les grossesses gémellaires bi-choriales bi-
amniotiques et mono-choriales bi-amniotiques, avec au moins une mesure
échographique cervicale documentée dans le dossier obstétrical entre 24 SA et 34
SA.

Les criteres d’inclusions étaient les suivants :
e Mesure cervicale inférieure a 25 mm a I'échographie. En cas de protrusion
des membranes, seule la longueur efficace a été retenue, c’est-a-dire entre
I'orifice externe et l'orifice interne situé en dessous de la protrusion des

membranes.
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Les critéres d’exclusions étaient les suivants :

e Grossesse mono-choriale mono-amniotique

e Mort feetale in utero, interruption médicale de grossesse (IMG).

¢ Malformations foetales, un syndrome transfuseur-transfusé.

e Grossesses ayant eu un cerclage ou un pessaire.

¢ Rupture prématurée des membranes avant la découverte d’un col raccourci,

e Menace d’accouchement prématuré au moment de la mesure cervicale
(patiente « symptomatique »).

e Accouchement prématuré « induit » avant 34 SA (Pour pré-éclampsie, placenta
preevia, retard de croissance intra-utérin, cholestase gravidique ou autre

raison médicale).

2.2.4 Données recueillies

Les données ci-dessous ont été récupérées a partir du logiciel Astraia© (2000—
2017 astraia software Munich, Germany), ainsi que du logiciel Sillage© (Santé et

Informatique Limousin-Poitou-Charentes, France).

e Données démographiques
o Age.
o Poids, Taille, Indice de masse corporelle (IMC).
o Consommation tabagique.
e Antécédents médicaux chirurgicaux et obstétricaux.
e Informations relatives a la grossesse
o Chorionicité et amnionicité.
o Notion de procréation médicalement assistée.
o Pessaire, cerclage.
o Nombre de cures de corticoides.
o Motif et date de 'administration des corticoides.
o Existence de pathologies maternelles ou foetales au cours de la

grossesse.
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o Sous-groupes avec des mesures échographiques du col utérin a
différents termes, réalisées en consultations dans le cadre du suivi de
grossesse entre :
- 12SAetl16SA
- 16 SAet20 SA
- 20 SAet24 SA
- 24 SAet28 SA
- 28SAet32SA
- 32SAet36SA
e Issue dela grossesse
o Age gestationnel a 'accouchement.
o Délai entre la premiére mesure dun col court avant 34 SA et
'accouchement.
o Délai entre la corticothérapie anténatale avant 34 SA et
'accouchement (dans les 7 jours, 7 a 14 jours et aprées 14 jours).
o Mode de travail (travail spontané ou induit) et voie d’accouchement.

o Poids de naissance de J1 et J2, hospitalisation en néonatalogie).

2.2.5 Critéres de jugements

e Critere de jugement principal

Le critere de jugement principal retenu correspond au délai moyen et médian
entre la premiére mesure de col court inférieur a 25 mm avant 34 SA et

'accouchement chez les grossesses gémellaires asymptomatiques.
e Criteres de jugements secondaires
Les critéres de jugements secondaires sont définis par :

- Les délais moyens et médians entre I'exposition a la corticothérapie anténatale
dans un contexte de col court inférieur a 25 mm avant 34 SA et

I'accouchement chez les grossesses gémellaires asymptomatiques.
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- Les délais moyens et médians entre la premiére mesure de col court avant 34
SA et 'accouchement chez les grossesses gémellaires asymptomatiques pour
les différents sous-groupes : inférieur a 10 mm, entre 10 mm et 15 mm, entre

15 mm et 20 mm et entre 20 mm et 25 mm.

- L’&ge gestationnel moyen et médian lors de l'accouchement chez les
grossesses gémellaires asymptomatiques avec une mesure de col court a 25

mm.

2.2.6 Méthodes statistiques

La base de données a été réalisée sur le logiciel Microsoft Office Excel. Les
données ont été analysées de maniere descriptive sur ce méme logiciel, avec la

réalisation de calcul de moyenne, médiane, écart type et de pourcentage.

2.2.7 Considérations éthiques et réglementaires

Cette étude est dirigée par Monsieur le Docteur Paul BERVEILLER
Gynécologue-Obstétricien, Praticien Hospitalo-Universitaire, en collaboration avec
Madame Christine ETCHEMENDIGARAY, Sage-femme enseignante. Ces travaux
ont été initiés par Madame le Docteur Pauline CHEULOT qui est Gynécologue-
Obstétricien également. Les patientes sont informées de ['utilisation anonyme de
leurs données médicales en vue de recherches scientifiques. Les éléments
identifiant les patients sont remplacés et classifiés par des numéros, afin de
respecter leur anonymat. L'accord des différents médecins tels que Monsieur le
Professeur Patrick ROZENBERG, Monsieur le Docteur Philippe BOUKOBZA,

Monsieur le Docteur Mohamed ESSAOUI a été obtenu.
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3 Reésultats

3.1 La population d’étude

3.1.1 Constitution de I’échantillon

La population initiale comprenait 1014 grossesses gémellaires entre 2007 et
2017 au sein des différents centres dont 680 patientes avec au moins une mesure de
longueur cervicale disponible renseignée sur leur dossier médical, quel que soit le

terme de la grossesse et quelle que soit la longueur du col.

Parmi les 680 patientes, 282 ont été exclues : 21 pour RPM, 54 pour MAP soit
des patientes symptomatiques, 12 pour cerclage, 29 pour STT, 49 pour prématurité
induite avant 34 SA, 25 pour IMG, 20 pour réduction embryonnaire, 25 pour MFIU,

13 pour FCT, 2 pour pessaire et 32 pour mesure de col apres 34 SA.

Sur les 398 patientes avec au moins une mesure cervicale échographique
avant 34 SA, on comptait 137 patientes avec une ou plusieurs mesures de col
strictement inférieures a 25 mm. Sur 137 patientes, 34 ont eu un accouchement
prématuré avant 34 SA. On observait également 261 patientes sur 398 avec une
mesure de col supérieur ou égale a 25 mm avant 34 SA avec 4 patientes dont

'accouchement est prématuré avant 34 SA.
La population d’étude est présentée ci-dessous sous forme de diagramme de

flux, suivi d’un tableau représentant les caractéristiques démographiques de la

population d’étude.
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Total des accouchements
de grossesses gémellaires
n=1014

Données cervicales
échographiques
disponibles pendant la
grossesse n=680 (67,1%)

Patientes avec au moins
une mesure cervicale
échographique pendant la
grossesse n=430 (63,3%)

Patientes avec une mesure
cervicale échographique
avant 34 SA+0]
n=398 (92,6%)

Patientes incluses avec une

mesure de col court < 25
mm n=137 (34,4%)

Grossesses gémellaires sans
données cervicales échographiques
disponibles n = 334 (32,9%)

Patientes exclues n=250 (36,7%)
12 cerclages, 2 pessaires, 54 menaces
d’accouchement prématurée, 21 ruptures

prématurées des membranes <34 SA,
13 fausses couches tardives, 29
syndromes transfuseurs transfuseés, 49
prématurités induites < 34 SA, 25 morts
foetales in utero, 25 interruptions
médicales de grossesses, 20 réductions

embryonnaires,

Patientes avec mesure
échographique aprés 34 SA+0]
n= 32 (7,4%)

Patientes avec une mesure de col
long 2 25 mm n=261 (65,6%)

Figure 5 : Diagramme de flux concernant la population d’étude
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3.1.2 Caracteristiques démographiques de la population d’étude

Les caractéristigues démographiques, ainsi que les indicateurs obstétricaux de

notre population d’étude sont illustrées sur le tableau suivant.

Caractéristiques

disponibles sur

Nombre de

données

N=137 (%)

Age maternel (années)

Moyenne * écart type

(@)

o

[Minimum-Maximum]

o Meédiane

Poids en kilogrammes (kg)
Moyenne + écart type

o

o [Minimum-Maximum]

o Meédiane
IMC en kg / métre? (m)?
o Moyenne + écart type

o [Minimum-Maximum]

o Médiane

Tabagisme (%)

PMA (%)

137 (100%)

126 (91,9%)

125 (91,3%)

133 (97,1%)

133 (97,1%)

31,8+ 4,9
[19-46]
32

64,5+ 13,9
[37-160]
62

23,3+3,8
[16,4-32,8]
22,5

26 (19,5%)

58 (43,6%)
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136 (99,3%) 78 (57,4%)
58 (42,6%)

137 (100%) 5 (3,6%)

110 (80,3%)

62 (56,4%)
48 (43,6%)

137 (100%) 34 (24,8%)
65 (47,5%)

38 (27,7%)
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Tableau 1 : Caractéristiques démographiques de la population avec une mesure de
col court avant 34 SA

3.2 Principaux résultats

3.2.1 Délai entre la mesure cervicale inférieure a 25 mm et

I’accouchement.

Caracteéristiques N =137

Age gestationnel moyen en SA lors de

la 1° mesure de col court

o Moyenne + écart type 28,9+ 3,7
o [Minimum-Maximum] [19,2-33,8]
o Médiane 29,7

Age gestationnel moyen en SA lors de

I’accouchement

o Moyenne % écart type 35,3+2,8
o [Minimum-Maximum] [24,6-38,7]
o Médiane 36,2

Délai moyen entre la mesure cervicale

et 'accouchement en jours (j)
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o Moyenne + écart type 44 + 25,4
o [Minimum-Maximum] [1-128]
o Médiane 37

Tableau 2 : Etude de la mesure cervicale, des délais entre la mesure de col court, la
corticothérapie anténatale et I'accouchement.

Délais et termes d’accouchement N =137
<7j= 4 (2,9%)
7a14j= 7 (5,1%)

>7)=

126 (91,9%)

<34 SA 34 (24,8%)

34 SA236 SA+6| 65 (47,5%)

>36SA+6] 38 (27,7%)

Tableau 3 : Représentation des délais et termes d’accouchement en pourcentage
chez les patientes avec une mesure de col court.
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3.3 Résultats complémentaires

3.3.1 Délai entre la corticothérapie anténatale dans un contexte de

col court et I’accouchement

Le recueil de données a permis de recenser 98 données disponibles sur la

corticothérapie anténatale. On a compté 63 patientes avec une cure de corticoides et

avec une mesure de col court. Parmi elles, 3 patientes ont recu une cure initialement

pour RCIU, anomalies de doppler et pathologies hépatiques avec a posteriori une

mesure de col court. Sur les 60 autres grossesses gémellaires avec col court, 4

patientes ont recu la corticothérapie a postériori en cas d’apparition de CU ou de

RPM.
Données disponibles sur I'exposition a la

corticothérapie anténatale 98 (71,5%)

Grossesses avec exposition a la
corticothérapie anténatale =
63 (64,3%)

Grossesses avec corticothérapie anténatale
pour col court = 56 (88,9%)

30

Grossesses sans exposition
a la corticothérapie
anténatale 35 (35,7%)

Corticothérapie initialement
pour autres pathologies dans
un contexte de col court = 3
(4,7%)

Corticothérapie a postériori
lors de I'apparition de CU ou
RPM = 4 (6,4%)
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Patientes avec une Patientes avec une
corticothérapie anténatale corticothérapie anténatale
des la premiere mesure de apres raccourcissement du col

col court = 38 (67,8%) court = 18 (32,2%)

Figure 6 : Diagramme des flux pour la corticothérapie anténatale

La population d’étude sur la corticothérapie concernait 56 patientes, dont 38 avec
une cure de corticoides dés la premiére mesure de col court et dont 18 patientes

avec une cure de corticoides dans le cadre d’'un raccourcissement ultérieur du col.

X = mesure cervicale en Exposition ala corticothérapie anténatale pour
mm col court X <25 mm. N =56

N = nombre de grossesses

Age gestationnel lors de la 1° dose de corticoides

o Moyenne + écart type 28,5+ 3,1
o [Minimum-Maximum] [23,7 — 34,0]
o Meédiane 28,4

Age gestationnel lors de I'accouchement

o Moyenne * écart type 346+25
o [Minimum-Maximum] [27,3 - 38,3]
o Meédiane 34,6

Délai entre la corticothérapie anténatale et

I'accouchement en jours (j)

. 43,1 + 23,8
o Moyenne + éecart type
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o [Minimum-Maximum] [1-95]
o Médiane 41

Tableau 4 : Etude des délais chez les grossesses exposées a la corticothérapie

anténatale dans un contexte de col court.

Délais et termes d’accouchement N= 56 patientes avec mesure
cervicale <25 mm et une

corticothérapie

<7j 3 (5,4%)
7a14j 3 (5,4%)
>7] 50 (89,3%)
<34 SA 23 (41,1%)
34 SA236SA+6] 21 (37,5%)
>36SA+6] 12 (21,4%)
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Tableau 5 : Représentation des délais et des termes d’accouchement en

pourcentage chez les patientes exposées a la corticothérapie anténatale dans un

contexte de col court.

3.3.2 Etude des délais et des termes pour différents seuils de

longueurs cervicales échographiques

X = mesure cervicale
en mm
N = nombre de

grossesses

o Moyenne *
écart type
o [Minimum-
Maximum]

o Meédiane

o Moyenne +
écart type
o [Minimum-
Maximum]

o Meédiane

X<10 mm 10=X<15 15=X<20 20sX<25
N=11 N=21 N= 45 N= 60

Age gestationnel lors de la 1% mesure de col court en

semaine d’aménorrhées (SA)

28,4 + 3,7 282+41 292+35 29,2 + 3,7
[21,2-32,7] [20,2-33,8] [21-33,8] [19,2-33,8]
29,6 27,8 29,7 30,4
Age gestationnel lors de 'accouchement en SA
328+24 345+28 35,3+2,7 359+1,7
[27,8-37] [25,4-37,3] [24,6-38,3] [30,4-38,7]

33,2 35,7 36,3 36,4
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Tableau 6 : Représentation ages gestationnels lors de la mesure de col court et lors

de I'accouchement pour différents seuils cervicaux échographiques

X = mesure X<10 mm 10=sX<15 15sX<20 20=<X<25
cervicale en mm N=11 N= 21 N= 45 N= 60

N = nombre de

grossesses
Délai entre la mesure cervicale et 'accouchement en jours
o Moyenne + 31+24,1 45 + 23,4 43 £ 22,3 48 + 28,1
écart type
o [Minimum- [1-86] [3-92] [8-92] [1-128]
Maximum]
o Médiane 29 41 37 41
Mode d’entrée en travail
o Travall 10 (91%) 10 (48%) 22 (49%) 21 (35%)
spontané
o Travall induit 1 (9%) 4 (19%) 8 (18%) 8 (13%)

o Cesarienne
programmée Non 3 (14%) 11 (24%) 13 (22%)

Ou en urgence
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o Mode d’entrée

en travail non Non 4 (19%) 4 (9%)

18 (30%)
connue

Tableau 7 : Représentation des délais entre la premiére mesure de col court et
I'accouchement pour différents seuils cervicaux échographiques

X = mesure cervicale en mm

X<10 mm  10sX<15 15sX<20 20<X<25
N= Nombre de grossesses N=11 N=21 N =45 N =60
<7j= 2 (18%) 1 (5%) Non 1 (2%)
7al4j= 1 (9%) Non 2 (4%) 3 (5%)
>14 )= 8 (73%) 20 (95%) 43 (96%) 56 (93%)

Répartition des délais entre la premiere cure de

corticoides et 'accouchement

Exposition connue a la

corticothérapie anténatale en 9 (81%)

13 (62%) 19 (42%) 15 (25%)
cas de col court (N=56)

<7j= 2 (22%) 1 (8%) Non Non

7al4j= Non Non 1 (5%) Non
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>14 ) = 7(78%) 12 (92%) 18 (95%) 15 (100%)

Tableau 8 : Représentation des délais entre la premiere mesure de col court, la
corticothérapie anténatale et I'accouchement pour différents seuils cervicaux

echographiques.

Les délais moyens entre la mesure de col court et I'accouchement, pour
chaque sous-groupe, sont représentés sur I'histogramme ci-dessous. Il est suivi d’'un
tableau apportant des précisions concernant le terme lors de la mesure, lors de

'accouchement, le délai et I'exposition a la corticothérapie.

60
50
40
30
20
10
O I:| I e
col <10 mm col entre 10 mm et 15 col entre 15 mm et 20 col entre 20 mm et 25
mm mm mm
L’axe des ordonnées représente le nombre de B <7 jours
grossesses gémellaires asymptomatiques 714 jours
> 14 jours

Figure 7 : Histogramme représentant le délai entre la mesure d'un col court et

l'accouchement chez les grossesses gemellaires asymptomatiques.

Concernant les 137 patientes avec une mesure de col inférieur a 25 mm, les
termes moyens lors de la mesure de col court variaient entre 19,2 SA et 33,8 SA. On
a observé 17 patientes (12,4%) avec une premiere mesure de col avant 24 SA.
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Les délais moyens et médians entre la premiere mesure de col court et

'accouchement étaient respectivement de 44 jours et 37 jours. Ce délai variait entre

1 jour et 128 jours. Les termes moyens et médians d’accouchement étaient de 35,3
SA et de 36,2 SA. lIs variaient entre 24,6 SA et 38,7 SA.

3.3.3 Représentation de 4 cas avec un délai inférieur a 7 jours

Cas 1 Cas 2 Cas 3 Cas 4
Age maternel 31 ans 29 ans 39 ans 40 ans
IMC 23,4 kg/m2 21,8 kg/m2 20,6 kg/m2 25,6
kg/m2
Tabac Non Non Non Non
Gestité 3 5 5 1
Parité 1 2 3 1
Conisation Non Non Non Non
Antécédent d’AP ou FCT Non Non Non Non
PMA Oui Oui Oui Oui
Chorionicité Bichoriale Bichoriale Bichoriale Non
Biamniotique Biamniotique Biamniotique connue
Terme moyen
A la mesure de col court 30,6 SA 33,2 SA 33,6 SA 32,5SA
A I’accouchement 31 SA 33,4 SA 34,3 SA 33,4 SA
Seuil de col court 7 mm 23 mm 11 mm 8 mm
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Délai entre col court et 1] 1] 3] 5j

I’accouchement

Tableau 9 : Représentation des données a propos de 4 cas ou le délai entre la

mesure de col court et I'accouchement est inférieur a 7 jours.
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4 Discussion

4.1 Résumé des principaux résultats

4.1.1 Validation des hypotheses

° Hypothese principale :

Nos résultats nous ont permis de valider notre hypothése principale. Les délais
moyens et médians entre la mesure de col court chez les grossesses gémellaires
asymptomatiques et 'accouchement étaient respectivement de 44 jours et 37 jours,

soit largement supérieurs a 7 jours

° Hypothéses secondaires :

Nous avons également pu valider nos hypotheses secondaires. En
s’intéressant aux sous-groupes de différentes longueurs de col, dans aucun d’entre
eux, les patientes n’ont accouché en moyenne ou en médiane en moins de 7 jours.
Pour des mesures de col inférieures a 10 mm, comprises entre 10 et 15 mm, entre
15 et 20 mm et entre 20 et 25 mm, les délais moyens et médians entre la mesure de
col court et 'accouchement étaient respectivement de 31 et 29 jours, 45 et 41 jours,

43 et 37 jours, et 48 et 41 jours soit supérieurs a 7 jours.

Les délais moyens et médians entre la corticothérapie anténatale dans un
contexte de col court inférieur a 25 mm avant 34 SA et I'accouchement étaient

supérieurs a 7 jours. lls étaient respectivement de 43 jours et 41 jours.

Les ages gestationnels moyens et médians lors de 'accouchement étaient tous
deux a 34,6 SA soit supérieurs a 34 SA, en cas de col court inférieur a 25 mm et en

cas de corticothérapie dans un contexte de col court.
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4.1.2 Caractéristiques de la population d’étude

Notre étude a permis de recenser initialement les données de 430 grossesses
gémellaires avec au moins une mesure cervicale échographique pendant la
grossesse. Nous avons constaté un taux de 56,3% (242/430) d’accouchement
prématuré avant 37 SA. Ce taux semble plus élevé en comparaison avec celui

observé par 'ENP de 2016 le taux était de 47,5% chez les grossesses gémellaires.

Puis, nous avons inclus 137 patientes avec au moins une mesure cervicale
strictement inférieure a 25 mm. L’age moyen de notre population était de 32 ans et
variait entre 19 et 46 ans. En effet 'dge moyen lors de la conception semble plus
élevé chez les grossesses gémellaires, tout comme les résultats obtenus par 'lENP
de 2016, ou 36,7% des patientes avec une grossesse gémellaire avaient 35 ans ou
plus contre 21% chez les grossesses singletons. Le taux de travail induit était de
43,6% et semble plus élevé au sein de notre étude, en comparaison avec 'ENP de
2016 qui a montré un taux de 31%. Le taux de césarienne semblait similaire soit
53,8% dans notre étude et 53,7% dans 'ENP.

On comptait 24,8% (34/137) de patientes avec un accouchement prématuré
avant 34 SA et 72,3% (99/137) avant 37 SA. Ces résultats sont un peu plus élevés
gue ceux obtenus par Levéque C et al en 2015 qui ont objectivé un taux de 11,2%
(13/116) avant 34 SA chez les grossesses gémellaires asymptomatiques lors de la

premiere mesure de col court (28).

Les différences observées ci-dessus peuvent s’expliquer par le fait que nous
avons étudié principalement une population suivie en maternités de niveau Il et Il ou
des grossesses plus a risques sont suivies et ou le risque de prématurité induite et
spontanée est plus élevé. Nous n’avons pas étudié la répartition des pathologies
maternelles et feetales, mais elles pourraient étre aussi associées a I'age maternel

élevé et a la présence de la gémellité.
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4.1.3 Analyse des résultats

Concernant les différentes mesures de col inférieures & 25 mm, on observe
dans notre étude que plus la longueur cervicale est courte, plus le terme moyen

d’accouchement semble précoce quel que soit le seuil cervical.

Nous avons objectivé un terme moyen a I'accouchement de 33 SA, 35 SA pour
des mesures cervicales respectives inférieures & 10 mm et entre 10 mm et 15 mm,
puis 36 SA pour des mesures cervicales de 15 mm et 20 mm et entre 20 mm et 25
mm. Il en est de méme pour les délais moyens entre la mesure de col court et
'accouchement, qui étaient respectivement de 31 jours, 45 jours, 43 jours et 48

jours.

Nos résultats sont cohérents avec la corrélation inverse entre la longueur
cervicale échographique et le taux d’accouchement prématuré : plus la longueur
cervicale était raccourcie, plus le terme a I'accouchement était précoce et plus le
délai semblait court. Le terme moyen a 'accouchement était supérieur a 34 SA pour
chaque catégorie de seuil cervical, excepté celle avec le seuil de 10 mm, qui

posséede les seuils cervicaux les plus raccourcis au sein de notre étude.

Nous avons constaté dans notre étude que le terme moyen lors de la mesure
était de 28-29 SA et le terme moyen lors de I'accouchement était de 34,5 SA mais

avec une variabilité importante, entre 27,3 SA et 38,3 SA.

Le délai moyen entre la mesure d’un col court et 'accouchement chez les
grossesses gémellaires asymptomatiques était de 44 jours. Toutefois, ce délai était
trés variable et pouvait fluctuer entre 1 jour et 128 jours, mais avec un délai médian
de 37 jours, ce qui restait nettement supérieur a 7 jours. La quasi-totalité de la
population étudiée (97,1%) avait un délai supérieur a 7 jours entre la mesure d’un col
court et 'accouchement. Ces résultats mettent en évidence une tendance ou les
grossesses gémellaires asymptomatiques avec une mesure de col court inférieure a

25 mm ne semblent pas accoucher dans les 7 jours suivant la mesure de col court.
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Prés de 27% des patientes ont eu un accouchement apres 36 SA + 6 j et prés
de 75 % apres 34 SA, ce qui représente une part importante. Toutefois, 1 patiente

sur 4 a eu un accouchement avant 34 SA, ce qui est non négligeable.

Nous avons retrouvé 63 patientes ayant eu une exposition a la corticothérapie
anténatale et une présence de col court dont 3 patientes avec une cure administrée
initialement pour RCIU, anomalies de doppler et pathologies hépatiques. Sur 60
grossesses gemellaires avec col court, 4 patientes ont recu la corticothérapie a

postériori en cas d’apparition de CU ou de RPM.

Enfin, I'exposition connue de la corticothérapie anténatale initialement pour col
court était de 40,8% soit 56 patientes sur 137, avec 38 d’entre elles qui ont regu la
cure lors de la premiere mesure de col court et 18 patientes I'ont recu a postériori en
cas de col se raccourcissant de nouveau. Cette administration différée de la
corticothérapie anténatale, en cas de raccourcissement du col court, peut souligner
une variabilité possible des pratiques selon les professionnels de santé et les

protocoles de services, pouvant constituer un biais.

Les délais moyens et médians entre la corticothérapie anténatale et
'accouchement étaient de 43 et 41 jours. Au final, la quasi-totalité d’entre elles a
accouché plus de 7 jours aprés avoir regu ce traitement soit 53 patientes sur 54
(94,6%). Le terme moyen lors de I'accouchement était de 34,6 SA mais avec une
variabilité importante, entre 27,3 SA et 38,3 SA ce qui est discutable. On a compté
pres de 58,9 % de patientes avec un accouchement aprés 34 SA et 21,4 % aprés 36
SA + 6 jours.

Cette tendance semble suggérer que la mesure cervicale échographique
réalisée en systématique pourrait augmenter le taux d’exposition non optimale a
corticothérapie maturative. Cependant, sur les 56 patientes, 23 patientes (41,1%) ont
eu un accouchement avant 34 SA et ont pu bénéficier de la corticothérapie
anténatale. Ce taux est non négligeable et représente une part plus élevée que pour

la population d’étude comprenant les 137 patientes avec ou sans corticothérapie.
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4.1.4 Discussion des résultats avec la littérature

Nos principaux résultats étaient similaires a ceux obtenus par les études
menées par Marcellin L et al en 2017. lls ont réalisé une étude rétrospective,
multicentrique et comparative chez les grossesses gémellaires et ont montré que la
mesure cervicale échographique, qu’elle soit réalisée en routine ou de maniére
ciblée, n’affectait pas significativement le taux de corticothérapie chez les patientes
accouchant avant 34 SA. En revanche, le taux d’administration de corticoides était
significativement plus élevé (81,2 %) chez les patientes ayant un accouchement
apres 34 SA lorsque la mesure cervicale était réalisée en systématique versus une
mesure cervicale ciblée (soit 25,7% avec p < 0,01), ce qui semblerait indiquer un
nombre important de patientes recevant une thérapeutique de maniére non-optimale

voire inadaptée (41).

Cette tendance a été constatée aussi par Wong TTC et al. Parmi des
patientes ayant eu un accouchement avant 34 SA + 6 j, 85,9% avaient eu au moins
une dose de corticoides et 22,1% de patientes avaient accouché dans les 7 jours
d’efficacité maximale de la corticothérapie anténatale. Les patientes ayant un risque
d’accouchement prématuré induit ont également été incluses et pourtant le délai
moyen est resté supérieur a 7 jours. L’age gestationnel supérieur a 32 SA, I'activité
utérine objectivée sur la tocographie et la dilatation cervicale avec effacement étaient

associées a un risque d’accouchement prématuré dans les 7 jours (44).

Lau HCQ et al ont réalisé quant a eux une étude rétrospective analytique avec
302 grossesses dont 249 singletons, 50 gémellaires et une triple. lls ont identifié
61,2% de patientes ayant accouché prématurément et ayant bénéficié d’au moins
une dose de corticoides, dont 23,6% avec un délai optimal entre la cure et
'accouchement. Le risque de syndrome de détresse respiratoire du nouveau-né était
augmenté dans le groupe ou I'accouchement avait lieu aprés la fenétre d’efficacité de

7 jours de la corticothérapie (45).

Sahasrabudhe N et al ont quant a eux observé que les grossesses singletons

avec une mesure de col court avaient un risque important d’accoucher aprés la
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fenétre optimale de 7 jours de corticothérapie sur une population de 266 patientes,
dont 69 avec un col court. L'intervalle moyen était de 8 jours en cas de col court et de
3 jours en cas de col long (p < 0,001). La prématurité induite pour pathologies
maternelles et feetales a été exclue. En revanche, le délai s’appliquait aussi bien
entre la premiére dose de la premiere cure que la premiére dose de la deuxiéme
cure et I'accouchement, ce qui raccourcit de maniere biaisée le délai. Aussi, la

répétition des cures n’est pas recommandée (46).

Les résultats de notre étude ainsi que ceux obtenus par la littérature permettent
de montrer qu’une part importante des patientes ne semble pas avoir une exposition
optimale a la corticothérapie anténatale lorsque celle-ci est administrée dans un
contexte de col court sans CU. On peut dés lors se questionner sur l'intérét de la

mesure échographique du col chez les grossesses gémellaires asymptomatiques.

4.2 Les points forts

Notre étude est multicentrique et cela permet une meilleure représentativité de
la population. L’objectif est de pouvoir généraliser les résultats en cas d’effectifs plus

larges et de résultats significatifs.

Elle est également renforcée par la nature de la population, qui est constituée
uniqguement de patientes asymptomatiques. Cela limite les biais tels que la
prématurité induite avant 34 SA, pouvant raccourcir le délai entre la découverte d’'un
col court et 'accouchement. En cas de données manquantes sur le mode d’entrée en

travail avant 34 SA, les patientes étaient exclues.

L’inclusion des patientes accouchant aprés le terme de 34 SA et avant 37 SA
permet également d’étudier une population plus large et permet aussi de conforter
notre hypothese, dans la mesure ou ces patientes peuvent présenter aussi un délai

allongé.
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De plus, concernant le calcul du délai entre la premiére injection de corticoide
et 'accouchement, nous avons sélectionné uniquement les patientes ayant une cure
avec pour motif la mesure de col court. Nous avons fait le choix de ne pas intégrer
les patientes qui ont recu la cure de corticoides en cas de CU ou RPM suivant la

mesure de col court, ce qui rends nos résultats plus précis et fiables.

Enfin, ce mémoire a permis d’étudier de maniere descriptive le seuil cervical
échographique de 25 mm chez les grossesses gémellaires asymptomatiques dans
'estimation du risque d’accouchement prématuré ainsi que le caractere optimal de
I'exposition a la corticothérapie anténatale. Bien que I'étude soit descriptive et non
analytique, elle pourrait permettre une remise en question de nos pratiques actuelles

et constituer une ouverture a la réalisation d’études de plus grandes envergures.

4.3 Limites et biais

Notre étude est limitée par son caractere rétrospectif, qui ne nous a pas permis

d’obtenir un recueil exhaustif des données.

Nous pouvons aussi nous interroger sur l'origine des différentes maternités dont
les patientes sont étudiées. Bien que I'étude soit multicentrique, les données sont
principalement issues des maternités du département des Yvelines (78) et la
sélection de centres répartis sur d’autres départements aurait pu permettre d’obtenir
une population d’étude plus représentative de la population générale. L’étude au sein
de plusieurs maternités peut amener a recueillir les données dans des conditions

différentes pouvant expliquer un recueil non-exhaustif et un biais de sélection.

Le recueil de données sur les logiciels Astraia n’était pas exhaustif concernant
le mode d’entrée en travail aprés 34 SA, ce qui est discutable. Les données ne
précisaient pas de maniere systématique I'administration ou non de la corticothérapie
anténatale avec 28,5% d’information manquante. Cela limite les résultats de notre
étude et le taux de patientes exposées a la corticothérapie anténatale pourrait étre
supérieur a 40,8%. Nos résultats auraient pu étre renforcés en cas de sur-exposition

non optimale a la corticothérapie.
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Par ailleurs, nous avons identifi¢ des biais liés aux facteurs d’inclusion et
d’exclusion. L’inclusion des grossesses gémellaires monochoriales biamniotiques
représente un biais notable, car ces grossesses ont un risque d’accouchement

prématuré plus élevé que les grossesses gémellaires bichoriales biamniotiques.

La prématurité induite apres 34 SA ne fait pas partie des criteres d’exclusion.
Ce facteur peut réduire de maniere biaisée le délai entre la découverte d’'un col
raccourci et 'accouchement. Ce qui signifie que le délai entre le diagnostic de col
court et 'accouchement serait probablement encore plus allongé. Le taux de travail
induit était de 35,1% et dans 19%, des cas le mode d’entrée aprés 34 SA n’était pas

connu, ce qui n’est pas négligeable.

De plus, sur les 137 grossesses avec une mesure de col court avant 34 SA, 17
patientes avaient une premiere mesure de col avant 24 SA, ce qui est discutable, car

la corticothérapie anténatale n’est pas administrée avant 24 SA.

Bien que I'échographie endovaginale soit un examen standardisé, reproductible
et réalisé par des praticiens expérimentés, on peut se questionner sur le caractére

opérateur dépendant de la mesure cervicale, qui peut influencer les données.

Il existe également une variation cervicale interindividuelle, propre a chaque
femme. Par exemple, une femme multipare ou ayant eu des antécédents de FCT ou
de conisation peut avoir des le début de la grossesse une mesure cervicale a 23 mm

sans qu’il n’y ait de valeur pathologique.

La symptomatologie peut aussi varier selon chaque individu, selon la perception
des CU, de la douleur. Certaines femmes, peuvent avoir des contractions non
ressenties, qui seront objectivés lors d’'un monitoring par le biais d’'une tocographie.
D’autres patientes vont au contraire ressentir plus facilement des contractions, du fait
des mouvements foetaux ou de la sur-distension utérine qui est plus importante chez
les grossesses gémellaires. Il serait intéressant d’étudier plus précisément la
symptomatologie des patientes en cas de MAP, en fonction de l'intensité et de la

fréquence des contractions.
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La taille de chaque échantillon, en fonction des différents seuils cervicaux
échographiques, est trés variable ce qui les rend difficilement comparables. Cela

représente également une limite de notre étude.

Enfin, I'analyse des données est descriptive et le faible effectif de notre
population d’étude n’a pas permis d’obtenir des résultats puissants sur le plan
statistigue. Nous n’avons pas reéalisé d’ajustement sur les potentiels facteurs
confondants (antécédent d’accouchement prématuré, de fausse couche tardive, de
conisation, et facteurs socio-économiques), ce qui représente un biais de confusion.
D’autre part, la cinétique des modifications cervicales n’a pas été étudiée lors des

différentes analyses.

4.4 Implications et perspectives

Nous avons complété nos résultats par un tableau représentant uniquement
les 4 patientes avec un délai inférieur a 7 jours, entre la mesure d’un col court a 25
mm et 'accouchement. L’objectif de ce tableau était de voir s’il existait une tendance
concernant la présence de certains potentiels facteurs de risques de I'accouchement
prématuré spontané. Ces 4 patientes avaient eu un recours a la PMA, avec des
grossesses bichoriales biamniotiques et des ages maternels respectifs de 31, 29, 39
et 40 ans. Il n'y avait pas de consommation de tabac, ni d’antécédent de conisation,
de FCT et d’accouchement prématuré. Concernant la parité et la gestité nous
n‘avions pas de données disponibles et exhaustives sur la présence d’antécédent de
fausse couche précoce, grossesse arrétée, d’Interruption Volontaire de Grossesse
(IVG) etc. Sur 4 patientes, 3 ont eu un accouchement prématuré avant 34 SA.
L’effectif étant trés faible, il n’est pas possible de conclure sur certains facteurs de
risque, mais il serait intéressant de les analyser sur des études avec de plus larges

effectifs.

Il serait intéressant de comparer les parametres néonataux chez les patientes
ayant un délai optimal a la corticothérapie et chez les patientes avec un délai

supérieur a 7 jours. Cela nous permettrait de voir s’il existe une différence
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concernant le poids de naissance, le PH artériel, le score d’Apgar a 5 minutes, le
taux d’admission en soins intensifs, et le taux de décés néonatal. La réalisation
d’étude sur le devenir des enfants a moyen et long terme pourrait également
permettre d’approfondir les connaissances actuelles sur les effets secondaires de la

corticothérapie anténatale lorsque I'exposition n’est pas optimale.

La prise en compte de I'dge gestationnel lors de la mesure de col court ainsi
que du terme d’accouchement dans le calcul du délai pourrait rendre les résultats
plus précis. Kindinger LM et al ont montré que 'estimation du risque d’accouchement
dépendait aussi bien de la longueur cervicale que de I'dage gestationnel lors de la
mesure. lls ont ciblé leurs recherches sur les grossesses gémellaires
asymptomatiques et ont réalisé une méta-analyse portant sur 4409 patientes. Une
mesure inférieure a 30 mm avant 18 SA était plus prédictive d’'un accouchement
prématuré avant 28 SA, alors qu’une autre mesure aprés 22 SA semblait plus
prédictive d’'un accouchement prématuré entre 28 SA et 36 SA (p < 0,001 pour les

deux mesures) (47).

La possibilité qu’un seuil cervical échographique inférieur a 25 mm puisse étre
prédictif d’'un accouchement prématuré a été étudiée par certains auteurs. Sur 490
grossesses gémellaires, Zuo XF et al ont retrouvé que des seuils inférieurs ou égaux
a 17,5 mm et 185 mm entre 28 SA et 32 SA semblaient prédire un risque
d’accouchement avant 32 SA et avant 34 SA (48). Il ne semble pas exister de
consensus concernant le seuil de col court le plus a risque d’accouchement

prématuré.

Conde Agudelo A et al ont réalisé une méta-analyse sur pres de 3000
grossesses singletons et 1000 grossesses gémellaires. lls ont constaté que la
recherche de modifications cervicales échographiques sur la durée ne semblait pas
présenter d’intérét clinique, mais qu’'une simple mesure entre 18 SA et 24 SA
permettrait de mieux prédire le risque d’accouchement prématuré (29). Lim AC et al
ont quant a eux effectué une revue de la littérature a propos de 2757 grossesses

gémellaires et ils ont mis en évidence des sensibilités et spécificités pour un
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accouchement prématuré, respectivement de 78% et 66% pour un seuil a 35 mm et
30% et 94% pour un seuil a 20 mm avant 34 SA (49).

L’intégration des différents profils cinétiques des mesures cervicales permettrait
également d’améliorer le caractére prédictif de I'échographie cervicale pour le risque
d’accouchement prématuré. L'étude de la cinétique des modifications cervicales a
été mise en évidence par Melamed N et al chez 441 grossesses gémellaires. Les
patientes de cette étude ont été classées selon 4 modéles. Le taux d’accouchement
prématuré avant 34 SA était de (11.7%) pour le modele | avec une longueur cervicale
stable (n=196), (14.4%) pour le modéle IV modifications précoces avec un plateau
(n=118), (20.2%) pour le modele Il raccourcissement tardif (n=109), (44.4%)
(p<0.001) pour le modéele 1l (n=18). La prématurité induite, les FCT, le cerclage ainsi
gue les grossesses monoamniotiques et les grossesses avec STT, ou anomalies
génétiques avaient été exclues (50). Moroz LA et al ont également étudié I'aspect
dynamique de la mesure cervicale échographique et ont retrouvé une augmentation
du risque d’accouchement prématuré avant 35 SA (RR 3,34) chez des grossesses

gémellaires avec un raccourcissement cervical de 2 mm par semaine (51).

D’autres recherches sur les stratégies de prise en charge permettraient d’éviter
la surmédicalisation et de réduire les codts. Un calcul de risque prenant en compte
les différents facteurs de risques pourrait permettre de guider la prise en charge en
cas de découverte de col court asymptomatique et consolider la décision
d’hospitalisation et 'administration des différentes thérapeutiques. Un score élevé

pourrait suggérer une surveillance plus longue ou plus rapprochée.

Des études sur une population de plus grande taille permettraient
éventuellement d’établir un seuil de longueur cervicale pour lequel le risque
d’accouchement prématuré est significativement augmenté au cours de la période
d’efficacité optimale de la corticothérapie anténatale, il serait intéressant de réaliser
des analyses statistiques avec des courbes ROC permettant de choisir le meilleur

couple de sensibilité et spécificité.
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5 Conclusion

Les grossesses gemellaires sont des grossesses a risque et sont davantage
exposées au risque de prématurité en comparaison avec les grossesses singletons.
En effet, la prématurité est associée a une morbi-mortalité néonatale non-négligeable
et constitue un enjeu de santé publique majeur. Il semble primordial de sélectionner
les patientes les plus a risque d’accoucher prématurément afin de pouvoir réaliser

une prise en charge adéquate.

Dans le cas spécifique des grossesses gémellaires asymptomatiques, la valeur
pathologique de la longueur cervicale échographique correspond a celle utilisée pour
les grossesses singletons et les grossesses gémellaires symptomatiques. En
'absence de symptdmes, I'estimation précise du risque d’accouchement prématuré
semble difficile. De plus, elle conditionne la période d’administration de certaines
thérapeutigues comme la corticothérapie anténatale, dont l'innocuité sur le long

terme n’est pas certaine.

Les délais moyens et médians entre la mesure de col court et 'accouchement
étaient supérieurs a 7 jours chez les grossesses gémellaires asymptomatiques.
Parmi les patientes exposées a la corticothérapie anténatale, les délais moyens et

medians entre la cure et 'accouchement étaient également supérieurs a 7 jours.

Notre étude nous a permis d’observer une tendance ou le seuil de 25 mm chez
les grossesses gémellaires asymptomatigues ne semblait pas prédictif d’un
accouchement dans les 7 jours suivant la mesure et suivant la cure de corticoides.
Une part importante des patientes a regu une exposition aux corticoides qui semble

suboptimale.

La mesure cervicale échographique chez les grossesses gémellaires
asymptomatiques ne semble pas judicieuse lorsqu’elle est réalisée en systématique.
Enfin, la réalisation d'autres travaux avec une population plus importante serait

nécessaire afin de conforter nos résultats.
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Annexes

Annexe | :
Cartographie des naissances prématurées dans le monde
en 2010

[ 10-<15%

W 215%

(2] Data not available

[0 Not applicable LA e

National, regional, and worldwide estimates of preterm birth rates in the year 2010
with time trends since 1990 for selected countries: a systematic analysis and

implications,

Blencowe H. et al, The Lancet, Vol 379, Issue 9832, Pages 2162-2172, June 2012
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Annexe |l :

Données de I’enquéte périnatale de 2016

Tableau 53. Caractéristiques des singletons et des jumeaux.

.ﬁge gestationinel e

£3154

32-33

34

35

3§

37

L]

£38

Poids de naissance
<1000 g
1000 - 1459
1500 - 1959
2000 - 2459
2500-2959
3000 - 3459
23500

Transfert de lenfant "
Dui, en reznimation
Oui, en néonatalozie
Oui, en unite kangourou

Non

0o
07
07
10
17
67
155
718
[12 696)

03
04
11
39
0.2
405
33,6

[12 T00)

19
37
28
516

[12 310)

LR ]
5.2
74
113
137
232
210
B3
4

3.6
50
116
327
L3
10,2

(443]

150
187
153
51.0
[418)

< 0,0001

< 0,0001

< 0,0001

(1] Rapports au nombre de naissance.

(2]  Indicateur recommands [chantillen induant les femmes non-participantes).
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(France métropolitaine ; femmes majeures et naissances vivantes).

Annexe lll :

Effets de la corticothérapie anténatale selon la dose et le

nombre de cure

Dose de corticoides anténatals

\

| 2 complance {
pulmonaire

v

'

<

4

e L
e [

Bénéfices Risques

Modification de I'épigénome feetal N capture
placentaire
Programmation feetale acides aminés

l vasculaire

\ croissance
7 insulinR dose-dépendante

administration. J Gynecol Obstet Biol Reprod (Paris) 2016
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