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Liste des abréviations

RCIU= retard de croissance in-utéro

PAG= petit poids pour I'age gestationnel

FGR= foetal growth restriction

SA= semaine d’aménorrhée

EPF= estimation du poids foetal

CNGOF= college national de gynécologie-obstétrique frangais
IRCP= inversion du rapport cérébro-placentaire
HTA= hypertension artérielle

PDN= poids de naissance

ARCF= anomalie du rythme cardiaque fcetal
USIN= Unité de soin intensif néo-natal

CU= contraction utérine

DS= différence standardisée

DSP= différence standardisée aprés pondération
DM= différence de moyenne

DMP= difference de moyenne aprés pondération
OR= odds ratio

RR= risque relatif



Résumé

Contexte. Le retard de croissance intra-utérin (RCIU) est une indication fréquente de
déclenchement. Cependant a ce jour aucune méthode (mécanique ou hormonale)
n’a fait la preuve de sa supériorité dans cette population. L’objectif de notre étude
était de déterminer, quelle méthode de déclenchement serait la plus adaptée, aprés
36 SA, pour induire un accouchement par voie basse dans un contexte de RCIU.
Matériel et méthodes. Il s’agit d’'une étude rétrospective bicentrique réalisée a la
maternité de Port-Royal (Paris) et a la maternité de Jeanne de Flandre (Lille). Elle
concernait toutes les patientes ayant été déclenchées, a partir de 36 semaines
d’aménorrhée (SA), pour une suspicion de RCIU et dont le nouveau-né avait un
poids de naissance <10°™e percentile, entre janvier 2013 et décembre 2019 a Lille et
entre janvier 2015 et décembre 2019 a Paris. Le critére de jugement principal était le
succes du déclenchement, défini par un accouchement par voie basse.

Résultats. 389 patientes ont été inclues dans notre étude : 144 patientes dans le
groupe « prostaglandine », 245 dans le groupe « ballon». On retrouvait plus
d’accouchements par voie basse dans le groupe « ballon » que dans le groupe
« prostaglandine » (78.4% vs 61.3%) et ce de maniére significative (Odds ratio (OR)
=2.21[1.59 ; 3.06]).

Conclusion. Le déclenchement mécanique semblait plus efficace que les

prostaglandines vaginales dans le déclenchement des RCIU apres 36SA.



Introduction

Le retard de croissance intra-utérin (RCIU) désigne l'incapacité du foetus a

atteindre son potentiel de croissance. Il s’agit d’'une pathologie fréquente puisqu’elle
concerne environ 10% des naissances (1) . Le RCIU est associé a une augmentation
de la morbi-mortalité néonatale a court terme, avec notamment un risque d'hypoxie a
la naissance et de décés néonatal plus important (2—4). |l aurait aussi des
conseéquences a plus long terme sur le développement neurologique de I'enfant et le
risque cardio-vasculaire a I'dge adulte (5-7).
Le collége national des gynécologues et obstétriciens Frangais (CNGOF) distingue
deux cas de figure (8) : d’'une part le petit poids pour I'age gestationnel (PAG), défini
par un poids foetal estimé ou un poids de naissance inférieur au 10°™e percentile ;
d’autre part le retard de croissance intra-utérin, correspondant a un PAG associé a
des arguments en faveur d'un défaut de croissance pathologique (arrét ou
infléechissement de la courbe de croissance, anomalies doppler). Les
recommandations ameéricaines regroupent quant a elles les notions de RCIU et de
PAG sous le terme de « foetal growth retriction » (FGR) et réservent le terme de
« small for gestational age » (SGA) aux nouveau-nés dont le poids de naissance est
inférieur au 10°™e percentile (9).

La survenue d'un RCIU justifie une surveillance clinique et échographique
rapprochée, afin de limiter le risque de complications néonatales (10). De méme,
I'organisation de la naissance d’un feetus porteur d’'un RCIU implique une temporalité
et des mesures particulieres. Avant 36SA, les risques liés a la prématurité induite
doivent étre mis en balance avec ceux de la poursuite de I'exposition du fcetus a un

environnement intra-utérin défavorable. Le choix du terme le plus approprié est alors



un élément clé de la prise en charge obstétricale. Lorsqu’une décision de naissance
prématurée est prise, les conditions obstétricales souvent défavorables et la relative
urgence en rapport avec la naissance d’'un feetus a I'état hémodynamique altéré, font
que la césarienne est la voie le plus souvent envisagée (11). Apres 36SA, les
conditions obstétricales plus favorables et une prématurité moindre font que
'accouchement par voie vaginale devient envisageable pour la plupart des équipes
(12). Cependant, il n'existe aucune recommandation sur le type de déclenchement a
privilégier dans ce contexte car aucun n’a fait la preuve de sa supériorité (13).

Ainsi, I'objectif principal de notre étude était de déterminer, quelle méthode de
déclenchement (mécanique ou hormonale) serait la plus adaptée, apres 36 SA, pour
induire un accouchement par voie basse dans un contexte de retard de croissance

intra-utérin.

Matériel et méthode

Il s’agit d’'une étude rétrospective, bicentrique, menée au centre hospitalo-
universitaire de Lille a la maternité Jeanne de Flandre et a la maternité Port-Royal de
I'assistance publique — hépitaux de Paris entre janvier 2013 et décembre 2019. La
Commission Nationale de I'Informatique et des Libertés (CNIL) ainsi que le Comité
d’Ethique de la Recherche en Obstétrique et en Gynécologique ont approuvé cette

étude (CEROG 2021-OBST-0903).

1- Objectifs

L’objectif de cette étude était de déterminer quelle méthode de déclenchement, entre

le ballon de dilatation cervicale et les prostaglandines, était la plus efficace dans un



contexte de RCIU/PAG. Le critere de jugement principal était 'accouchement par
voie basse, celui-ci définissant le succés du déclenchement, en opposition a

I'accouchement par césarienne.

2- Critéres d’inclusion et d’exclusion

Toutes les patientes ayant été déclenchées a partir de 36SA pour une suspicion de
RCIU et/ou PAG avec un poids foetal estimé inferieur au 10°™ percentile des
courbes personnalisées (GARDOSI ou EPOPE) et dont le nouveau-né avait un poids
de naissance < 10°™¢ percentile (courbes AUDIPOG), entre janvier 2013 et décembre
2019 pour la cohorte lilloise, et entre janvier 2015 et décembre 2019 pour la cohorte
parisienne, ont été inclues dans I'étude. Concernant la cohorte lilloise, seules les
patientes ayant été déclenchées par un ballon de dilatation cervicale en premiére

ligne ont été sélectionnées.

Dans notre étude nous n’avons pas fait de distinction entre les RCIU et les PAG.
Nous utiliserons donc le terme de RCIU pour désigner les RCIU et PAG dans la suite
du manuscrit. Un RCIU était suspecté quand le poids feetal estimé selon la formule
d’Hadlock (14) était inférieur au 10°™ percentile, une fois celui-ci reporté sur une

courbe personnalisée de type GARDOSI ou EPOPE (15).

Les patientes avec un antécédent de cicatrice utérine, les feetus atteints d’un
syndrome polymalformatif, les grossesses multiples et les présentations non

céphaliques étaient exclus de notre étude.



3- Protocole de déclenchement des RCIU :

Les protocoles de suivi et de déclenchement dans nos deux centres étaient

identiques et suivaient les recommandations du CNGOF (8).

Le suivi des foetus RCIU était adapté en fonction de la sévérité du retard de
croissance. Celui-ci se basait sur le monitoring foetal et la mesure des dopplers
foetaux. L’estimation du poids feetal était réalisée toutes les 2-3 semaines. Les
anomalies des dopplers feetaux étaient définies par un index de résistance ombilical
> 95%me percentile et/ou un index de résistance cérébrale < 5°™¢ percentile. Une
inversion cérébro-placentaire (IRCP), était définie par un ratio <1. Un oligoamnios

était défini par une grande citerne < 2cm.

En l'absence d’anomalie doppler, d’oligoamnios et de cassure de courbe de
croissance, la grossesse était poursuivie jusqu’au terme. Un déclenchement pouvait

étre décidé plus tét en cas d’'anomalie d’'un ou plusieurs de ces criteres.

Le déclenchement était, dans nos deux centres, initié en hospitalisation. L’évaluation
cervicale était calculée par le score de Bishop (Annexe 1). Quand ce score était = 6

une direction du travail en salle de naissance était possible.

Dans la cohorte lilloise, en cas de Bishop < 6, les méthodes mécaniques (ballon de
COOK® ou sonde de Foley) étaient privilégiées en premiere ligne pour une durée
allant de 12 a 24 heures. Les prostaglandines, a savoir dinoprostone 10mg
(PROPESS®) ou prostaglandine E2 en gel de 1mg ou 2mg (PROSTINE®),
pouvaient étre utilisées en seconde ligne. Une 3®™ ligne de déclenchement était
possible, par une prostaglandine différente de celle utilisée en 2°™¢ ligne. Si la

patiente n’était toujours pas en travail aprés deux ou trois lignes de maturation



cervicale, un passage en salle de naissance pour poursuite du déclenchement par

ocytocine et rupture artificielle des membranes était proposé en derniére ligne.

Dans la cohorte parisienne, en cas de Bishop < 6, une maturation cervicale par
prostaglandine E2 en gel de 2mg (PROSTINE®) était initié en premiére ligne. Un
second gel pouvait étre administré 4h aprés si la patiente n’était pas en travail. Si la
patiente n’était toujours pas en travail 4h aprés I'administration du second gel, le

déclenchement était poursuivi par ocytocine et rupture artificielle des membranes.

Dans nos deux centres, a partir de 2016, I'ocytocine en salle de naissance était

administrée en accord avec les derniéres recommandations (16).

Le déclenchement pouvait étre interrompu précocement si la patiente ne souhaitait
plus poursuivre le déclenchement ou si le foetus présentait des anomalies du rythme
cardiaque feetal (ARCF). En fonction de leur sévérité, les équipes médicales

décidaient d’'un passage en salle de naissance ou d’une indication de césarienne.

Un échec de déclenchement était défini par une absence de modification cervicale
aprés plus de 6 heures en salle de naissance avec une bonne dynamique utérine,

aprés rupture des membranes et sous ocytocine.

4- Données collectées

Les variables recueillies étaient :

e Caractéristiques maternelles : 'adge, I'indice de masse corporelle (IMC) pré
gestationnel, les facteurs de risques cardio-vasculaires (hypertension artérielle
(HTA), diabéte, tabac).

e Caractéristiques de la grossesse : diabéte gestationnel, pré-éclampsie.



e Caractéristiques du RCIU : données échographiques du dernier examen avant
déclenchement (PFE en grammes et percentile correspondant, quantité de
liquide amniotique, dopplers foetaux).

e Caractéristiques de déclenchement : le score de Bishop a I'admission, les
techniques de déclenchement et le nombre de lignes, I'administration
d’ocytocine.

e Caractéristiques de I'accouchement : le mode d’accouchement : voie basse
ou césarienne, la durée totale du travail, le délai entre la rupture de la poche des
eaux et la naissance.

o Caractéristiques néonatales : poids de naissance, pH artériel a la naissance,
score d’Apgar a 5 minutes, admission en unité de soins intensifs néonataux

(USIN).

5- Analyses statistiques

Les variables qualitatives ont été décrites en termes de fréquences et de
pourcentages. Les variables quantitatives ont été décrites par la moyenne et I'écart
type ou par la médiane et lintervalle interquartiie en cas de distribution non
Gaussienne. La normalité des distributions a été vérifiee graphiquement et a l'aide
du test de Shapiro-Wilk.

Les caractéristiques des patients ont été décrites selon les deux groupes étudiés
(ballon vs. prostaglandines) et I'ampleur des différences entre les groupes a été
évaluée en calculant la différence standardisée absolue. Une différence standardisée

absolue >10% a été interprétée comme une différence non négligeable (17).



Les analyses ont été réalisées en utilisant la méthode de la pondération par l'inverse
de probabilité d’étre traité par prostaglandines vs. par ballon, quantifiée par le score
de propension (cohorte Inverse Probability of Treatment Weighting (IPTW)). Le score
de propension a été estimé par un modéle de régression logistique multivariée, avec
le groupe comme variable dépendante et tous les facteurs de confusion prédéfinis
(dge, IMC, parité, score de Bishop, terme, présence d’'une anomalie doppler et
indication de déclenchement) comme covariables. Pour évaluer le biais de réduction
par la méthode de pondération par le score de propension, les différences
standardisées absolues ont été calculées dans la cohorte IPTW.

Dans la cohorte non ajustée, les critéres d’évaluation ont été comparés entre les 2
groupes a l'aide d’'un modéle de régression logistique pour les criteres binaires et a
'aide d’'un modéle d’analyse de la variance (ANOVA) pour les critéres quantitatifs
(apres application d’une transformation log pour la dose d’ocytocine et le délai de
rupture). Dans la cohorte IPTW, les criteres d’évaluations ont été comparés entre les
2 groupes a l'aide des mémes modéles pondérés par les poids. La magnitude des
différences a été évaluée par le calcul des tailles d’effets (odds ratios (OR) pour les
critéres binaires et difféerences moyennes pour les critéres quantitatifs) et leurs
intervalles de confiance a 95%.

Le niveau de significativité a été fixé a 5%. Les analyses statistiques ont été

effectuées a I'aide du logiciel SAS (SAS Institute version 9.4).

Résultats

Pendant la durée de I'étude, il y a eu 63 860 accouchements : 26 141 a I'hopital Port-

Royal, 37 719 a I'hépital Jeanne de Flandre, dont 15 901 (24.9%) déclenchements (6



596 a I'hopital Port-Royal, 9 305 a I'hépital Jeanne de Flandre). Parmi ces patientes,
961 étaient éligibles, c’est-a-dire déclenchées aprés 36 SA pour un RCIU et avec un
nouveau-né ayant un poids de naissance inferieur au 10°™ percentile. Aprés
application de nos critéres d’exclusion, 387 patientes ont finalement été inclues : 142
patientes dans le groupe prostaglandine, cet effectif correspond a la cohorte
parisienne ; 245 patientes dans le groupe ballon, cet effectif correspond a la cohorte

lilloise. (Figure 1)

1- Caractéristiques de la population et du déclenchement (Tableau 1)

Notre population était constituée de 64% de nullipares. L'IMC moyen était de 23.6 +
5.4. Une HTA préexistante ou gravidique était retrouvée chez 3.6% (n=14/387) des

patientes. 5.7% (n=22/387) des patientes ont présenté une pré-éclampsie.

Aprés pondération, il persistait une différence significative entre les deux groupes sur
'age maternel, la cohorte parisienne étant plus agée (moyenne 33.0 £ 5.9) que la
cohorte lilloise (29.6 + 6.2) avec une différence standardisée apres pondération
(DSP) égale a 12.3%. Il existait également une différence significative concernant le
tabagisme avec 32.2% de patientes fumeuses dans le groupe « prostaglandine »
versus 12.2% dans le groupe « ballon » (DSP= 47%). Les deux groupes ne
présentaient pas de différence significative sur les autres caractéristiques

maternelles.

Concernant les caractéristiques du RCIU, la proportion de PFE <3®™e percentile était
plus importante dans le groupe déclenchement par ballon (n=179/237 (75.5%)) que

dans le groupe déclenchement par prostaglandines (n=93/142 (65.5%)), et ce de
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fagon statistiquement significative (DSP=75.0%). En revanche, il n’existait pas de
différence significative sur le poids de naissance (DSP=5.8%).

Les anomalies doppler lors du suivi étaient plus fréquentes dans le groupe
« prostaglandine » (n= 49/142 (34.5%)) que dans le groupe « ballon » (n= 24/245
(9.8%)), sans que cette difféerence ne soit significative aprés pondération

(DSP=9.5%).

Concernant les caractéristiques du déclenchement, le terme d’accouchement médian
était de 38 SA (37 ; 39) et le Bishop initial médian de 3 (2 ; 4). Ces derniers ne
différaient pas de fagon significative entre les deux groupes. En revanche, les
indications de déclenchement étaient statistiquement différentes entre les deux
groupes (DSP=30.2%). On observait plus de déclenchements pour
cassure/stagnation de la courbe de croissance dans le groupe « ballon » que dans le
groupe « prostaglandine » (respectivement n=176/245 (71.8%) contre n=83/142
(58.5%)). A Tlinverse, dans le groupe « prostaglandine », on notait plus de
déclenchements pour anomalies doppler (n=21/142 (14.8%) vs. n=17/245 (6.9%)),
pour oligoamnios (n= 9/142 (6.3%) vs. n=3/245 (1.2%)) ou pour terme (n=15/142
(10.6%) vs. n=12/245 (4.9%)).

Le recours a une deuxiéme ligne de déclenchement par prostaglandines ne différait
pas significativement entre les deux groupes (n= 47/142 (33.1%) dans le groupe

« prostaglandine » vs. n=78/245 (31.8%) dans le groupe « ballon » ; DSP=7.9%).

11



2- Issue périnatale (Tableau 2)

Concernant notre critére de jugement principal, on retrouvait plus d’accouchements
par voie basse dans le groupe « ballon ». Cette différence était significative avec
78.4% (n= 192/245) d’accouchements par voie basse dans le groupe
« ballon » contre 61.3% (n= 87/142) dans le groupe « prostaglandine » avant (OR =

2.29 [1.45 ; 3.61]) et aprés pondération (OR = 2.21 [1.59 ; 3.06]).

Parmi les patientes ayant accouché par césarienne (n=108), on retrouvait plus de
césariennes réalisées pour anomalies du rythme cardiaque feetal (ARCF) dans le
groupe « prostaglandine » : cette indication concernait 89.1% des patientes de ce
groupe (n=49/55) contre 41.5% dans le groupe « ballon » (n=22/53) (OR= 0.09
[0.03 ; 0.24]). En revanche, le risque de césarienne pour dystocie cervicale était plus
important dans le groupe « ballon » (n= 31/53 (58.5%) vs. n=6/55 (10.9%) ; OR =

11.51 [4.19 ; 31.55]).

Lors du travail, le recours a I'ocytocine était plus important dans le groupe « ballon »
que dans le groupe « prostaglandine » (n=139/245 (58.4%) vs. n=77/142 (54.2%) ;
OR= 1.86 [1.39; 2.50]). Le délai entre la rupture de la poche des eaux et la
naissance était plus long dans le groupe « ballon » (318.5 min + 380.3 versus 264.5
min £ 374.2) avant (DM= 0.59 [0.23 ; 0.94], p<0.05) et aprés pondération (Différence

de moyenne aprés pondération (DMP) = 0.41 [0.09 ; 0.74], p<0.05).

Concernant l'état néo-natal, on ne retrouvait pas de différence significative sur
'Apgar a la naissance, avec 96.6% de score d’Apgar supérieur a 7. Le pH a la

naissance était plus bas dans le groupe « ballon » (7.22 + 0.08 contre 7.25 £ 0.08,
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DMP = - 0.01 [-0.04 ; -0.01], p<0,05). Le nombre de pH inférieur a 7 était de 1.4%
dans le groupe « prostaglandine » (2 nouveau-nés) et de 1.6% dans le groupe
« ballon » (4 nouveau-nés). Enfin, il existait plus de transfert en USIN dans le groupe
« prostaglandine » (22.7% contre 3.3% ; OR= 0.18 [0.09; 0.36]). Aucun déces

néonatal n’était rapporté.

Discussion

1- Résultats principaux

Dans notre étude sur le déclenchement des RCIU aprés 36 SA, la méthode
meécanique par ballon était associée a une probabilité plus importante d’accoucher
par voie basse en comparaison au déclenchement par prostaglandines en premiére
ligne (78.4% vs 61.3% ; OR = 2.21 [1.59 ; 3.06]). Les césariennes pour ARCF étaient
significativement moins fréquentes dans le groupe « ballon » que dans le groupe
« prostaglandine », groupe dans lequel elles représentaient la principale indication.

Concernant la morbidité néonatale, le pH artériel était plus bas a la naissance dans
le groupe « ballon », mais sans différence entre les deux groupes sur I’Apgar a la

naissance.

2- Interprétation

Récemment, Di Mascio et al. retrouvaient également une supériorité du
déclenchement mécanique par rapport aux prostaglandines vaginales

(respectivement 17.2% de césariennes vs. 25.6%; p=0.027) dans une population de

13



571 RCIU (18). De fagon similaire, dans une étude publiée en 2020, la méthode
meécanique par sonde de Foley dans le déclenchement du RCIU conduisait a moins
de césariennes que l'utilisation du PROPESS ® (38.2% vs. 60.8% ; p<0.001) (19).
De plus, I'analyse multivariée retrouvait que I'utilisation d’'une sonde de Foley était le
seul facteur pronostic modifiable en faveur d’'un succés d’'un accouchement par voie

basse chez ces foetus RCIU.

La principale indication de césarienne dans notre groupe « prostaglandine » était la
survenue d’ARCF (89.1% des patientes césarisées). Cette proportion de césariennes
pour ARCF était significativement plus importante que dans le groupe « ballon ».

Les contractions utérines (CU) entrainent une hypoxémie transitoire. En effet, d’'une
part elles compriment les vaisseaux maternels du myométre, diminuant ainsi la
perfusion placentaire ; d’autre part elles peuvent comprimer le cordon ombilical et
ainsi interférer avec la circulation feetale (20,21). Chez les feetus RCIU, cette
hypoxémie transitoire serait moins bien tolérée car survenant dans un contexte
d’hypoxie foetale chronique et se traduirait par la survenue plus fréquente d’ARCF
que chez les foetus eutrophes (22-24).

Or, l'administration exogéne de prostaglandines, en plus de contribuer a la
maturation du col de l'utérus, stimule également le myométre (25). Ces CU sont
initialement inefficaces, mais pourraient étre a I'origine d’'une aggravation progressive
de I'hypoxie foetale chronique de ces foetus RCIU, préalablement au début du travail.
Cela expliquerait 'altération plus rapide et plus importante de leur rythme cardiaque

une fois que le travail commence (24,26).
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A contrario, il a été observé que la mise en place d'un ballon intra-cervical peut
stimuler la production locale de prostaglandines endogénes, initiant des
modifications cervicales mais sans associer de contractions utérines excessives (27).
Par ailleurs, les prostaglandines sont également a l'origine d’'un risque majoré
d’hypercinésie en comparaison aux meéthodes mécaniques. Dans une étude
comparant 148 RCIU, Villalain et al. retrouvaient ainsi une proportion plus importante
d’hypercinésie avec ARCF dans le groupe « prostaglandine » que dans le groupe
« ballon » (16.9% vs 4.2%, Risque relatif (RR) =0.3 (0.1- 0.8)) (26). On retrouvait des
résultats similaires dans I'étude de Fox et al. (RR=2.8 (1.4 - 5.8)) (28). De ce fait, le
nombre plus important de césariennes pour ARCF chez les patientes déclenchées
par prostaglandines pourrait aussi étre la conséquence de la survenue plus

fréquente d’hypercinésie induite par cette classe thérapeutique.

Les principaux inconvénients du déclenchement par méthode mécanique rapportés
dans la littérature sont une durée de déclenchement allongée et un recours plus
fréquent a 'ocytocine (29).

Nous n’avons pas recueilli la proportion de patientes ayant accouché dans les 24
heures comme cela est fait habituellement dans la littérature pour comparer les
durées de déclenchement. Dans notre étude, il existait une différence significative
entre les deux groupes concernant la durée entre la rupture de la poche des eaux et
la naissance, en défaveur du groupe « ballon ». Cependant, on ne retrouvait pas de
différence significative sur le temps passé en salle de naissance.

En revanche, le recours a I'ocytocine était effectivement plus fréquent dans le groupe
« ballon », ce qui pourrait exposer les patientes de ce groupe a un risque plus

important d’hémorragie du post-partum (HPP). Nous ne disposions pas du nombre
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d’HPP dans le groupe « prostaglandine », nous n’avons donc pas pu comparer les
deux cohortes. Cependant, seules 13 patientes (5.3%) dans le groupe « ballon » ont
présenté une HPP, soit un risque de survenue identique a celui de la population
générale (30). Si l'utilisation d’ocytocine en lien avec la méthode mécanique était

plus fréquente, celle-ci ne semblait donc pas associée a un sur-risque d’'HPP.

Le taux d’admission en USIN était significativement plus élevé dans le groupe
« prostaglandine ». Ce résultat doit étre interprété avec prudence car les protocoles
différent entre I'népital Port-Royal et I’hépital Jeanne de Flandre concernant le lieu de
surveillance des nouveau-nés.

Il semble donc préférable de se fier aux parametres néonataux objectifs comme
I’Apgar ou le pH artériel au cordon pour mieux évaluer les complications néo-natales.
Il n’y avait pas de différence significative entre les deux groupes concernant les
scores d’Apgar inférieur a 7. Concernant le pH a la naissance, celui-ci était inférieur
dans le groupe « ballon ». Cependant, le retentissement clinique d’une si faible
différence de moyenne (DM= - 0.01 [-0.04 ; -0.01], p<0.05) semble limité. De plus, la
proportion de pH<7 semblait similaire (1.6% dans le groupe « ballon » vs. 1.4% dans
le groupe « prostaglandine »), bien qu’il n'y ait pas eu de test statistique réalisé du
fait d’'un effectif trop faible. Il est aussi intéressant de souligner que ces taux étaient
comparables au taux habituellement retrouvé dans la population générale (31,32).
On peut donc retenir que dans notre population de feetus fragiles, I'état néonatal était

rassurant, et ce quelle que soit la méthode de déclenchement utilisée.
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3- Points forts et limites de 'étude

La principale force de notre étude réside dans le recrutement de patientes
appartenant a deux centres de références. Le caractére bi-centrique et la longue
période de recueil nous ont permis d’inclure un nombre important de patientes.

De plus, en choisissant d’inclure uniquement les patientes dont le col était
défavorable et les nouveau-nés dont le poids de naissance était inférieur au 10me
percentile, nous avons sélectionné une population plus a risque que dans les autres
essais.

D’autre part, nous avons pris le parti de ne pas exclure les patientes ayant nécessité
une seconde ligne de déclenchement, afin de se rapprocher le plus possible de la
pratique quotidienne. Dans le groupe « ballon », nous avons donc inclus les
patientes ayant nécessité le recours aux prostaglandines en seconde intention.
Enfin, nous nous sommes efforcés de confirmer nos résultats en utilisant un modele
de régression logistique multivariée, afin de s’affranchir le plus possible des

éventuels biais inhérents a ce type d’étude.

Dans notre étude, les deux groupes n’étaient pas comparables sur certains critéres
avant déclenchement.

Ainsi, il existait une différence significative entre les deux groupes sur le percentile du
PFE. Cependant, la proportion de foetus estimés inférieurs au 3°™ percentile était
plus importante dans le groupe «ballon» (75.5%) que dans le groupe
« prostaglandine » (65.5%). Or il a été démontré que ces foetus estimés inférieurs au
3¢me percentile sont plus fragiles et donc plus a risque de naitre par césarienne (33).

De facon intéressante, ceci n’a pas été constaté dans notre étude, avec plus
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d’accouchements par voie basse dans le groupe « ballon », alors méme que la
proportion de RCIU séveéres y était donc plus importante.

D’autre part, le motif de déclenchement n’était pas le méme dans les deux groupes.
Les déclenchements pour anomalies doppler étaient plus fréquents dans le groupe
« prostaglandine » (14.8% vs. 6.9%). Il est donc possible que les feetus de ce groupe
étaient plus fragiles avant que le déclenchement ne soit initie. En effet, un doppler
anormal avant le déclenchement chez un foetus présentant un RCIU est un facteur

de risque de césarienne (34,35)..

Enfin, nous avons associé a chaque centre une méthode de déclenchement
différente : par ballon a Jeanne de Flandre, par prostaglandines a Port-Royal. Nous
nous étions assurés que les protocoles de surveillance et d’indication de
déclenchement des RCIU étaient identiques. Toutefois, il est possible que certaines
des différences observées entre les deux techniques soient liées a des

hétérogénéités de pratique entre les deux centres.

Conclusion

Dans notre étude, nous avons montré que le déclenchement par ballon des patientes
dont la grossesse est compliquée d’'un RCIU était associé a une probabilité plus
importante d’accouchements par voie basse par rapport au déclenchement par
prostaglandines vaginales en premiere ligne. Ainsi cette méthode mécanique pourrait
étre celle a privilégier en premiére intention en présence d’'un RCIU aprés 36 SA.
Récemment, plusieurs études ont déja montré que les prostaglandines per os

(ANGUSTA ®) pourraient avoir un meilleur profii de tolérance que les
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prostaglandines vaginales (36,37). Cette alternative n'a été mise en place dans nos
services qu’'en 2019, et n'a donc pas été analysée dans notre étude. A l'avenir, il
serait intéressant de comparer le déclenchement par ballon aux prostaglandines per

OS.
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Figures et Tableaux

Figure 1: Flow chart

Accouchements sur la période
n= 63 860
(PR :n=26 141; JDF : n= 37 719)

Déclenchement du travail
n=15 901
(PR :n=6596 ; JDF : n=9 305)

Déclenchement pour RCIU, aprés 36 SA,
avec poids de naissance <10éme percentile

n=961
Déclenchement par prostaglandines (PR) Déclenchement par ballon (JDF)
n=193 n= 768
Exclusions (n=51) Exclusions (n= 523 )
Gémellaire (n=32) Gémellaire (n=37)
Siege (n=5) Siége (n= 40)

Utérus cicatriciel (n=0) Utérus cicatriciel (n=431)
Données manquantes (n=14) Données manquantes (n=15)
Patientes inclues dans le groupe Patientes inclues dans le groupe
« prostaglandine » « ballon »

n=142 n=245

Abréviations : PR : Hépital Port-Royal ; JDF : Hépital Jeanne de Flandre ; RCIU : retard de croissance intra-utérin ; SA : semaine
d’aménorrhée
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Tableau 1: Comparaison des caractéristiques initiales entre les deux groupes

Caractéristiques générales
- Age*, moyenne £ DS
- BMI**, moyenne £ DS
- Nulliparité
- Tabagisme
- Diabéte
-HTA
- Pré-éclampsie
Caractéristiques du RCIU
- percentile selon courbe personalisée
0 <3éme
o 3éme-10éme
o >10éme
- anomalies doppler
o Doppler ombilical augmenté
o IRCP/DN
- oligoamnios
Caractéristiques du déclenchement
- Terme (en SA), médiane (11Q)
- Bishop initial, médiane (1IQ)
- Indication du déclenchement
o Terme

o ARCF

o Cassure / Stagnation courbe de croissance

o Anomalies dopplers
o Oligoamnios
o Pré-éclampsie

- Anesthésie loco-régionale

- Deuxiéme ligne de déclenchement par prostaglandine

Caractéristiques néonatales

- Poids de naissance, moyenne £ DS

Les valeurs sont exprimées en nombre/nombre total (%) sauf mention contraire

Différence significative entre les deux groupes si différence standardisée absolue >10%

* Sur 386 patientes (142 vs. 244)
** Sur 382 patientes (137 vs. 245)

Groupe
"prostaglandine”
n= 142

33.0+59
222437
106/142 (74.6)
17/139 (12.2)
11(7.7)
5(3.5)
10(7.0)

93/142 (65.5)
47142 (33.1)
21142 (1.4)
49 (34.5)
14 (9.9)
35(24.7)
33(232)

38(37; 39)
3(2;4)

15 (10.6)
7(4.9)

83 (58.5)
21(14.8)
9(6.3)
7(4.9)
139/142 (97.9)
47 (33.1)

2375+ 336

Groupe "ballon"
n=245

29662
24.4£6.1
141/244 (57.8)
79/245 (32.2)
26 (10.6)
9(3.7)

12 (4.9)

179/237 (75.5)
50/237 (21.1)
8/237 (3.4)
24.(9.8)
5(2.1)

19 (7.8)

46 (18.9)

38(37;39)
2(2;4)

12 (4.9)
27 (11.0)
176 (71.8)

17 (6.9)
3(12)
10 (4.1)

219/238 (92.0)

78 (31.84)

2483 + 331

Différence
standardisée absolue
(%)

55.5
434

49.6
9.9
0.8
9.1

70.4

62.3
NA
NA
10.8

37.3

6.3
51.9

271
1.8

32.2

Différence
standardisée absolue
aprés pondération
(%)

12.3
8.2
34
47
16
0.6
04

75

9.5
NA
NA
25

2.8

34
30.2

15.5
7.9

5.8

Abbréviations : DS = déviation standard, 1lQ = intervalle interquartile, IMC = indice de masse corporelle, HTA: Hypertension arterielle,

RCIU = retard de croissance intra-utérin,IRCP = inversion du rapport cérébro-placentaire, DN= diastole nulle, SA= semaine d'amnéorrhée,

ARCF= Anomalie du rythme cardiaque foetal
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Tableau 2: Comparaison entre le groupe « prostaglandine » et le groupe « ballon » concernant la voie d‘accouchement, le déroulement du travail et les données néo-natales

Groupe "prostaglandine”

Groupe "ballon"

Taille d'effet aprés pondération

p value (apres

n? 0/1;12 n(=°/235 Taille d'effet [IC 95%)] p value [IC 95%] pondération)

Voie d'accouchement:
Accouchement par voie basse 87 (61.3) 192 (78.4) OR =2.29[1.45; 3.61] 0.0004 OR = 2.21[1.59; 3.06] <.0001
Accouchement par césarienne 55 (38.5) 53 (21.6) OR= 0.44[0.27 ; 0.69] 0.0004 OR= 0.45[0.33; 0.63] <.0001

- Césarienne pour ARCF 49/55 (89.1) 22/53 (41.5) OR= 0.09[0.03 ; 0.24] NA NA NA

- Césarienne pour dystocie 6/55 (10.9) 31/53 (58.5) OR = 11.51[4.19; 31.55] NA NA NA
Déroulement du travail:
Utilisation d'ocytocine 77 (54.2) 139 (58.4) OR=1.19[0.78 ; 1.80] 0.4265 OR= 1.86[1.39; 2.50] <.0001
Durée du travail (en heures) 56+34 55+32 DM=-0.11[-0.79; 0.55] 0.76 DM= 0.14[-0.54 ; 0.81] 0.69
Délai rupture / naissance (en min) 264.5+374.2 318.5+380.3 DM= 0.59[0.23; 0.94]* <0.05* DM= 0.41[0.09; 0.74]* <0.05*
Données néo-natales:
Apgar inférieur a7 7(4.9) 6(24) OR= 0.48[0.16 ; 1.47] 0.2005 OR=0.49[0.21;1.17] 0.1073
pH & la naissance ** 7.25+0.08 7.22+0.08 DM= -0.03 [-0.05; -0.01] <0.05 DM= - 0.01 [-0.04 ;-0.01] <0.05
pH <7 ala naissance 2/140 (1.4) 4/245 (1.6) NA NA NA NA
Transfert en USIN 32(22.7) 8(3.3) OR= 0.12[0.05; 0.26] <.0001 OR= 0.18[0.09; 0.36] <.0001

Les valeurs sont exprimées en nombre/nombre total (%), sauf indication contraire. Les tailles d'effets sont exprimées pour le groupe 2 par rapport au groupe 1.

p significatif si <0,05.

* calculé sur les données log-transformées

**Sur 385 patientes (140 vs 245)

Abbreviations : DM = différence moyenne ; IC = intervalle de confiance ; OR = odds ratio ; ARCF = anomalie du ryhtme cardiaque feetal ; USIN = unité de soin intensif néo-natal
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Annexe

Score de Bishop (Annexe 1)

0 1 2 3
Position du col Postérieur Intermédiaire Antérieur
Effacement du 0-30% 40-50% 60-70% >80%
col
Consistance du Ferme Moyenne Souple
col
Dilatation 0 1-2cm 3-4cm >=5
cervicale
Hauteur du Mobile Amorcée Fixée Engagée

mobile foetale
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