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Dans la collection Guides Méthodologiques :
Guide de surveillance de la grossess£996
Dans la collection recommandations et référencedicades :

Supplément au n°40 du 30 novembre 1996 :

La surveillance biologique de la femme enceintdemne santé et sans antécédentspathologiquedité&tiri couple,
Cystites et pyeélonéphrites aigués de la femme de85 ans, en dehors de la grossesse, Hématologieadque
courante.

Surveillance biologique de la contraception oralestroprogestative— Décembre 1998
L’échographie obstétricale au cours de la grossessa I'absence de facteur de risque Décembre 1998
Dans la méme collection :

Conduite a tenir devant un frottis anormal du col & l'utérus :

» frottis du col de l'utérus

» conduite a tenir diagnostique devant un frottis anamal du col de l'utérus

e conduite a tenir thérapeuthique devant une lésioniktologique du col utérin dépistée au cours d’'un fittis
du col de l'utérus -Novembre 1998
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intellectuelle, seules sont autorisées, d'une fEatreproductions strictement réservées a I'upegé du copiste et non destinées a
une utilisation collective et, d'autre part, lesites citations justifiées par le caractére sdigoie ou d'information de I'ceuvre dans
laquelle elles sont incorporées.
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AVANT -PROPOS

La médecine est marquée par l'accroissement cdnstes données publiées et le

développement rapide de nouvelles techniques qdifimnt constamment les stratégies de
prise en charge préventive, diagnostique et thétape des malades. Deés lors, il est tres
difficile pour les professionnels de santé d’ask@ntoutes les informations découlant de la
littérature scientifique, d’'en faire la synthese a#¢ l'incorporer dans sa pratique

guotidienne.

L’Agence Nationale d’Accréditation et d’Evaluati@m Santé (ANAES), qui a succédé a
I'Agence Nationale pour le Développement de I'Ewadilon Médicale (ANDEM), a
notamment pour mission de promouvoir la démarckwallation dans le domaine des
techniques et des stratégies de prise en chargmalades, en particulier en élaborant des
recommandations professionnelles. A ce titre, @ietribue & mieux faire comprendre les
mécanismes qui relient évaluation, amélioratiomadgualité des soins et régularisation du
systeme de santé.

Les recommandations professionnelles sont défingesnme « des propositions
développées méthodiguement pour aider le pratetida patient a rechercher les soins les
plus appropriés dans des circonstances cliniquesé#s ». Leur objectif principal est de
fournir aux professionnels de santé une synthésaivkau de preuve scientifigue des
données actuelles de la science et de I'opinioxpd’s sur un théme de pratique clinique,
et d’étre ainsi une aide a la décision en défimissa qui est approprié, ce qui ne I'est pas
ou ne l'est plus, et ce qui reste incertain ou rOM&Erse.

Les recommandations professionnelles contenues a@adscument ont été élaborées par
un groupe multidisciplinaire de professionnels det&, selon une méthodologie explicite,

publiée par 'TANAES dans son document intitulé Les Recommandations pour la

Pratique Clinique - Base méthodologique pour léafisation en France — 1999 ».

Le développement des recommandations professi@snell leur mise en application
doivent contribuer & une amélioration de la qualgé soins et a une meilleure utilisation
des ressources. Loin d’avoir une démarche normati®dNAES souhaite, par cette
démarche, répondre aux préoccupations de toutradeesanté soucieux de fonder ses
décisions cliniques sur les bases les plus rige@eat objectives possible.

Professeur Yves MATILLON
Directeur général de TANAES
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Ces recommandations ont été faites a la demankellesction générale de la santé. Elles

ont été établies dans le cadre d'un partenariaé ¢tgence Nationale d’Accréditation et

d’Evaluation en Santé et :

- I’Association Nationale des Centres d’Interruptidolontaire de Grossesse et de
Contraception,

- I'Association Nationale des Sages-Femmes Libérales,

- le College National des Généralistes Enseignants,

- le College National des Gynécologues et Obstétrsckrancais,

- la Confédération nationale du mouvement pour larptay familial,

- la Fédération Francaise de Psychiatrie,

- le Regroupement national des sages-femmes occupauste d’encadrement,

- la Société Francaise d’Anesthésie et de Réanimation

- la Société Francaise de Médecine Générale,

- la Société Francaise Thérapeutiqgue du Généraliste.

La méthode utilisée est celle décrite dans le gdidmboration des « Recommandations
pour la pratique clinique — Bases méthodologiqums feur réalisation en France — 1999 »
publié par TANAES.

L’ensemble du travail a été coordonné par M. |leARin DUROCHER, responsable du
service recommandations et reférences professiesnel

La recherche documentaire a été réalisée par Mmistde DEVAUD, documentaliste,
avec 'aide de Mme Sylvie LASCOLS, sous la respbitiséd de Mme Hélene CORDIER.

Le secrétariat a été réalisé par Mlle Marie-LautiRLET.
L'’Agence Nationale d'Accréditation et d’Evaluatioen Santé tient & remercier les

membres du comité d’organisation, les membres dupg de travail, les membres du
groupe de lecture et les membres du Conseil stogrgidont les noms suivent.
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COMITE D 'ORGANISATION

Mme le Dr Chantal
AFSSAPS, Saint-Denis ;
Mme Chantal BIRMAN, sage-femme, Paris ;

M. le Dr Paul CESBRON, gynécologue-
obstétricien, Creil ;

M. le Dr Abram COEN, psychiatre, Saint-Denis ;
M. le Dr Alain CORDESSE, gynécologue-
obstétricien, Gonesse ;

Mme le Dr Catherine DENIS, AFSSAPS, Saint-
Denis ;

M. le Dr Jean DOUBOVETZKY, médecin
généraliste, Albi ;

BELORGEY-BISMUT,

Mme le Dr Laurence LUCAS-COUTURIER,
médecin généraliste, Asniéres ;

M. le Dr Bernard MARIA, gynécologue-
obstétricien, Paris ;

Mme Claude MOREL, sage-femme, Caen ;

Mme Muriel NAESSEMS, animatrice au planning
familial, Villepinte ;

Mme le Dr Maryse PALOT, anesthésiste-
réanimateur, Reims ;

M. le Pr Michel TOURNAIRE, gynécologue-
obstétricien, Paris.

GROUPE DE TRAVAIL

M. le Pr Michel TOURNAIRE, gynécologue-
obstétricien, Paris, président du groupe de travalil
M. le Dr Bruno CARBONNE, gynécologue-

obstétricien, Paris, chargé de projet du groupe de

travail ;

M. le Dr Gérard ANDREOTTI, médecin
généraliste, La Crau ;

Mme Florence BARUCH-GOURDEN,

psychologue, Gentilly ;
Mme Chantal BIRMAN, sage-femme, Paris ;

M. le Dr Alain BOURMEAU, médecin
généraliste, Nantes ;
M. le Dr Paul CESBRON, gynécologue-

obstétricien, Creil ;

Mme le Dr Catherine DENIS, AFSSAPS, Saint-
Denis ;

Mme le Dr Régine DETRE, médecin scolaire,
Paris ;

Mme le Dr Lise DURANTEAU, AFSSAPS,
Saint-Denis ;
M. le Dr Bernard FONTY, gynécologue-

obstétricien, Paris ;

Mme Elisabeth GAREZ, sage-femme, Caen ;
Mme le Dr Danielle GAUDRY, gynécologue-
obstétricien, Saint-Maur ;

Mme Martine LERQY, cadre de santé, Nantes ;
Mme le Dr Patricia MEDIONI, anesthésiste-
réanimateur, Villeneuve-Saint-Georges ;

Mme Sylvie NIEL, infirmiere scolaire, Rouen ;
Mme le Dr Maryse PALOT, anesthésiste-
réanimateur, Reims ;

M. le Dr Pierre-Yves PIETO, médecin généraliste,
Lamballe ;

Mme Colette REGIS, assistante sociale, Paris ;
M. le Dr Jean-Yves VOGEL, médecin généraliste,
Husseren-Wesserling.
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GROUPE DE LECTURE

Mme Daniele ABRAMOVICI, CADAC, Paris ;
Mme le Dr Danielle-Eugénie ADORIAN,
médecin généraliste, Paris ;

Mme Christiane ANDREASSIAN, sage-femme,
Paris ;

Mme le Dr Nicole ATHEA, gynécologue-
obstétricien, Paris ;

Mme le Dr Elisabeth AUBENY, gynécologue-
médicale, Paris ;

Mme Brigitte AUBERT, infirmiere, Paris ;

Mme le Dr Isabelle AUBIN-AUGER, médecin
généraliste, Soisy-sous-Montmorency ;

M. le Dr Jean-Jacques BALDAUF, gynécologue-
obstétricien, Strasbourg ;

Mme Christine BARBIER, médecin inspecteur,
Melun ;

M. le Dr Philippe BOURGEOT, gynécologue,
Villeneuve-d'Ascq ;
Mme le Dr Chantal
AFSSAPS, Saint-Denis ;
M. le Dr Jean-Christian BERARDI, gynécologue-
obstétricien, Mantes-la-Jolie ;

Mme le Dr Anne-Marie BORG, gynécologue-
obstétricien, Douarnenez ;

M. le Dr Géry BOULARD,
réanimateur, Paris ;

M. le Pr Gérard BREART, directeur de recherche,
INSERM, Paris ;

Mme le Dr Marie-Laure BRIVAL, gynécologue-
obstétricien, Paris ;

Mme le Dr Joélle BRUNERIE, gynécologue-
obstétricien, Clamart ;

BELORGEY-BISMUT,

anesthésiste-

M. le Dr Jean BRUXELLE, anesthésiste-
réanimateur, Paris ;
M. le Dr Olivier CHEVRANT-BRETON,

gynécologue-obstétricien, Rennes ;

Mme Martine CHOSSON, conseillére conjugale,
Paris ;

M. le Dr Pascal CLERC, médecin généraliste,
Issy-les-Moulineaux ;

M. le Dr Abram COEN, psychiatre, Saint-Denis ;
Mme Pascale COPPIN, assistante sociale, Issy-
les-Moulineaux ;

M. le Dr Alain CORDESSE, gynécologue-
obstétricien, Gonesse ;

M. le Dr Guy-Marie COUSIN, gynécologue-
obstétricien, Saint-Herblain ;

Mme le Dr Laurence DANJOU, gynécologue-
médicale, Paris ;

Mme le Dr Bernadette DE GASQUET,
gynécologue-obstétricien, Paris ;

M. le Dr Alain DESROCHES, gynécologue-
obstétricien, Orléans ;

Mme le Dr Anne DIB, endocrinologue, Paris ;

M. le Dr Jean DOUBOVETZKY, médecin
généraliste, Albi ;

M. le Pr Bertrand DUREUIL, membre du conselil
scientifique de 'ANAES ;

M. le Dr Jean-Claude FAILLE, anesthésiste-
réanimateur, Béthune ;

Mme |le Dr Catherine FREDOUILLE,
gynécologue, La Seyne-sur-Mer ;

M. le Pr René FRYDMAN, gynécologue-
obstétricien, Clamart ;

Mme Célia GABISON, Mouvement francais pour
le planning familial, Paris ;

Mlle Valérie GAGNERAUD, sage-femme,
Limoges ;
Mme  Brigitte  GAUTHIER, sage-femme,

Castelnau-le-Lez ;
M. le Dr Bernard GAY, membre du conseil
scientifique de 'ANAES ;

M. le Dr Patrick GINIES, anesthésiste-
réanimateur, Montpellier ;

Mme Marie-Pierre GIRARD, sage-femme,
Grenoble ;

Mme Anne-Marie GIRARDOT, sage-

femme,Valenciennes ;

Mme Rolande GRENTE, membre du conselil
scientifique de 'ANAES ;

Mme Brigitte HAIE, psychologue, Tours ;

Mme le Dr Danielle HASSOUN, gynécologue-
obstétricien, Saint-Denis ;

Mme le Dr Martine HATCHUEL, gynécologue-
obstétricien, Paris ;

Mme Paule INIZAN-PERDRIX, sage-femme,
Lyon ;

Mme le Dr Joélle JANSE-MAREC, gynécologue-
obstétricien, Levallois ;

Mme Marie-Josée KELLER, sage-femme, Paris ;
M. le Dr Philippe LAMBERT, médecin
généraliste, Séte ;

Mme le Dr Marie-Chantal
gynécologue-obstétricien, Paris ;

LANDEAU,
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M. le Dr Philippe LARMIGNAT, anesthésiste-
réanimateur, Bobigny ;

M. le Dr Daniel LAVERDISSE, anesthésiste-
réanimateur, Montauban ;

Mme LAVILLONNIERE, sage-femme, Vals-les-
Bains ;

M. le Dr Jean-Marie LE BORGNE, anesthésiste-
réanimateur, Laon ;

Mme Denise LEDARE, sage-femme, Brest ;
Mme Elisabeth LEDUC, infirmiere, Bihorel ;

M. le Dr Philippe LEFEBVRE, gynécologue,
Roubaix ;

Mme le Dr Marie-France LEGOAZIOU, médecin
géneéraliste, Lyon ;

M. le Pr Michel LEVARDON, gynécologue-
obstétricien, Clichy ;

M. le Dr Michel LEVY, anesthésiste-réanimateur,
La Roche-sur-Yon ;

M. le Pr Gérard LEVY, gynécologue-obstétricien,
Caen;

Mme Anne LEYRONAS, sage-femme, Paris ;
Mme Pierrette LHEZ, membre du conselil
scientifique de 'ANAES ;

Mme le Dr Claudie LOCQUET, médecin
généraliste, Bourg-de-Plourivo ;

Mme le Dr Laurence LUCAS-COUTURIER,
médecin généraliste, Asniéres ;

Mme Laétitia LUSSOU-PLOIX, sage-femme,
Saint-Cloud ;

M. le Dr Bernard MARIA, gynécologue-
obstétricien, Villeneuve-Saint-Georges ;

Mme le Dr Christine MATUCHANSKY,
gynécologue, Maisons-Laffitte ;

Mme Eliane MEILLIER, médecin généraliste,
Paris ;

M. le Pr Jacques MENTION, gynécologue-
obstétricien, Amiens ;

Mme Rosine MEYNIAL, Fédération nationale
couple et famille, Paris ;

M. le Dr Alain MILLET, médecin généraliste,
Tarcenay ;

M. le Dr Michel MINTZ, gynécologue, Paris ;
Mme Claude MOREL, sage-femme, Caen ;
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obstétricien, Le Mans ;
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Paris ;

Mme  Genevieve
Echirolles ;

M. le Dr André PODEVIN, sexologue, Arras ;

M. le Dr Bernard POLITUR, médecin généraliste
Cayenne ;

M. le Dr Emmanuel
généraliste, Vendbme ;
M. le Dr Francis SAILLY, gynécologue,
Tourcoing ;

M. le Dr Stéphane SAINT LEGER, gynécologue-
obstétricien, Montreuil ;

M. le Dr David SERFATY, gynécologue, Paris ;
M. le Dr Alain SERRIE, anesthésiste-réanimateur,
Paris ;

Mme Annie SIRVEN, sage-femme,Vesseaux ;

M. le Dr Geérard SOFER, gynécologue-
obstétricien, Hyeres ;

Mme Maya SURDUTS, CADAC, Paris ;

M. le Pr Claude SUREAU, gynécologue-
obstétricien, Paris ;

M. le Dr Pierre TARY, gynécologue-obstétricien,
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M. le Dr Patrick THONNEAU, gynécologue-
obstétricien, Toulouse ;

Mme Claude TOURE, conseillere conjugale,
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Mme Ile Dr Isabelle VANONI,
généraliste, Nice ;

M. le Dr Erik VASSORT,
réanimateur, Grenoble ;

Mme le Dr Francoise VENDITTELLI,
gynécologue-obstétricien, Grenoble ;

M. le Dr Pascal VILLEMONTEIX, gynécologue-
obstétricien, Bressuire.

PERESSE, sage-femme,

ROUBERTIE, médecin

médecin

anesthésiste-
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M ETHODE GENERALE

Ces recommandations pour la pratique clinique ti&kaborées par un groupe de travalil,
au terme d’'une analyse de la littérature scienidigt de I'avis des professionnels. Le texte
a été soumis a un groupe de lecture avant d’'étedidé. Les sociétés scientifigues ont été
consultées pour connaitre les travaux réalisésiantément sur le sujet et pour proposer
des personnes susceptibles de participer aux gsoupe

L’ANAES a constitué un groupe de travail regroupalds personnes de diverses
compeétences. La parité du mode d’exercice (spsétaliet non-spécialistes en CHU ou
CHG, spécialistes ou généralistes libéraux) eépantition géographique ont été prises en
compte. Ces groupes de travail comprenaient unidamds (qui a dirigé le groupe et
collecté les avis de I'ensemble des membres) ethargé de projet (qui a collaboré
directement avec le président, et a rédigé le deatirfinal afin de le proposer et de le
discuter avec le groupe de travail). Un représdértari’ANAES a assisté chaque groupe,
s’est assuré de la cohérence de la méthode del tedvaaexercé une fonction de conseil
aupres du chargé de projet.

Une recherche bibliographique a été réalisée parrogation systématique des banques de
données : MEDLINE, HealthSTAR, EMBASE, COCHRANERASCAL. Elle a identifié

les recommandations pour la pratique cliniquectedérences de consensus, les articles de
décision médicale et les revues de littérature étaranalyses (sur 10 ans). Elle a été
complétée par une recherche d’essais cliniquearggué francaise ou anglaise, sur un ou
plusieurs aspects du theme demandé. Si nécesdantres banques de données ont pu
étre interrogées. La littérature grise (C’est-&des productions non indexées dans les
catalogues officiels d’édition ou dans les circuitenventionnels de diffusion de
I'information) a été systématiquement recherché@e @ontacts directs auprés de sociétés
savantes, par Internet ou tout autre moyen).

Cette bibliographie obtenue par voie automatiséétéa complétée par une recherche
manuelle. D’'une part, les membres du groupe dailrau du groupe de lecture ont pu
transmettre leurs articles. D’autre part, les soimemade revues générales et de revues du
theme concerné ont été dépouillés sur une période6dmois pour actualiser
I'interrogatoire en ligne des banques de donnéesplDs, les listes de références citées
dans les articles déja identifiés ont été conssit&ar ailleurs, les décrets, arrétés et
circulaires du ministére de la Santé pouvant awoirapport avec le sujet ont été consultés.
Une analyse critique de la littérature destiné@gErécier la qualité méthodologique et le
niveau de preuve scientifique de ces documenté atdisée. Sur la base de cette analyse
de la littérature, le groupe de travail a proposBaque fois que possible, des
recommandations. Ces recommandations ont été ferslde sur un niveau de preuve
scientifique, soit, en I'absence de preuve, suaiaoord professionnel.

L’argumentaire et les recommandations ont été iétablon la méthodologie proposée par
TANAES. Chaque article a été analysé selon lesi\ques de lecture critique de la
littérature afin d’affecter a chacun un niveau deupe scientifique. Les grades A, B et C
sont attribués aux recommandations selon le nidegoreuve scientifique figurant dans la
classification proposée par 'ANAES.
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Grade des recommandations.

Niveau de preuve scientifique fourni par la Grade des recommandations
littérature

Niveau 1 A

- Essais comparatifs randomisés de forte puissance

- Méta-analyse d’essais comparatifs randomisés

- Analyse de décision basée sur des études bien Preuve scientifique établie
menées

Niveau 2 B

- Essais comparatifs randomisés de faible
puissance

- Etudes comparatives non randomisées bien Présomption scientifique
menées

- Etudes de cohorte

Niveau 3 C
- Etudes cas-témoins

Niveau 4

- Etudes comparatives comportant des biais Faible niveau de preuve
importants

- Etudes rétrospectives

- Séries de cas

En l'absence de preuve scientifique, les recommaordaproposées correspondent a un
accord professionnel.

Des propositions d’actions futures ont été formsiée

Le groupe de lecture était composé de personnalitégpetentes exercant dans différents
secteurs d'activités externes au groupe de trakas. experts de ce groupe de lecture,
consultés par courrier, ont donné un avis. Cesrexpat apprécié la lisibilité, la faisabilité
et I'applicabilité du texte de recommandationséétrences. Les remarques du groupe de
lecture ont été transmises au groupe de travaigr@ape de travail a pu modifier son texte
et a validé le document final. Le texte produit [gagroupe de travail a été présenté avec
une bibliographie dite « sélective » constituée dgescles cités dans le texte pour
argumenter les énonces.

L’ensemble des textes de recommandations et réEsem ensuite été soumis a l'avis du
Conseil scientifique de I'ANAES.
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STRATEGIE DE LA RECHERCHE DOCUMENTAIRE

Les bases MEDLINE, HealthSTAR, EMBASE, PASCAL @bchrane Libraryont été
interrogées pour la période de janvier 1990 a d@A0 ; et les recherches ont été limitées
aux publications francaises et anglaises.

Mots clés de base :
Induced abortiorOU Abortion, inducedOU Abortion, legal.

» Recommandations, conférences de consensus

Les mots clés initiaux ont été associés a :
Practice guideline OU Guideline OU Health practice guideline OU
Recommendation(titre) OU Clinical protocol OU Consensus development
conferenceOU Consensus conferen(re).

28 références ont été obtenues dans MEDLINE, 1% HaalthSTAR, 96 dans EMBASE.

» Revues de la littérature, méta-analyses
Les mots clés initiaux ont été associés a :
Review literaturéOU Literature reviewOU Meta analysis.
44 références ont été obtenues dans MEDLINE, 3% HaalthSTAR, 36 dans EMBASE.

» Articles de décision médicale

Les mots clés initiaux ont été associés a :
Decision analysisOU Medical decision makingdU Decision treesOU Decision
support techniques.

196 références ont été obtenues dans MEDLINE.

» Etudes comparatives sur méthodes médicamenteuses
Les mots clés initiaux ont été associes a :
MifepristoneOU Abortive agenOU Aborcifacient agent.

L’ensemble a été croisé avec :
Randomized controlled trialOU Double-blind methodU Double-blind procedure
OU Random allocatiorOU RandomizatiorOU Controlled studyOU Comparative
studyOU Random(dans le titre) OWersus(dans le titre).

87 réferences ont été obtenues dans MEDLINE, 2% BMBASE.

» Etudes comparatives sur méthodes chirugicales

Les mots clés initiaux ont été associés a :
SurgeryOU Surgical proceduresoperativeOU Uterus surgeryOU Dilatation and
curettageOU CurettageOU Vacuum curettag®U Vacuum aspiration.

L’ensemble a été croisé avec :
Randomized controlled trialOU Double-blind method®U Double-blind procedure
OU Random allocatiorOU RandomizatiorOU Controlled studyOU Comparative
studyOU Random(dans le titre) OWersus(dans le titre).

31 références ont été obtenues dans MEDLINE, 68 HMBASE.
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Les recherches suivantes ont été limitées a lage1995-2000.

» Complications, effets secondaires et tératogenes

Les mots clés :
Induced abortionOU Abortion, inducedOU Abortion, legal OU MethotrexateOU
MisoprostolOU MifepristoneOU GemeprosOU Abortive agent OU Aborcifacient
agent

ont eté associes a :
ComplicationsOU Side effectOU Adverse effecOU Abnormalities drug-induced
OU Teratogenic agem®U Teratogenicity.

103 références ont éte obtenues dans MEDLINE, 4% BMBASE, 1 dans HealthSTAR.

» Aspects psychologiques
Les mots clés initiaux ont été associes a :
Depression OU Psychological aspectOU Psychiatric aidesOU Social work
psychiatricOU Adolescent psychologyU PsychologyOU Stresspsychological.
191 références ont été obtenues dans MEDLINE, h& BMBASE, 4 dans HealthSTAR.

» L’anesthésie et I'analgésie

Les mots clés
Induced abortionOU Abortion, induced OU Abortion legal OU Dilatation and
curettageOU Vacuum curettag®U Vacuum aspiration

ont été associés a :
Anesthesi®U AnalgesiaOU Anesthesia and analgesia.

65 références ont été obtenues dans MEDLINE, 48 BMBASE.

» L'antibioprophylaxie

Les mots clés
Induced abortionOU Abortion, induced OU Abortion legal OU Dilatation and
curettageOU Vacuum curettag®U Vacuum aspiration

ont eté associes a :
Antibiotic prophylaxiOU Infection preventio®U Infection controlOU Infectious
complicationOU Surgical wound infectio®@U AntibioticsOU Anti-infective agents
OU Antibiotic agent.

31 références ont été obtenues dans MEDLINE, 98 BMBASE.

» IVG et contraception

Les mots clés initiaux ont été associés a :
Contraception OU Contraception behavior OU Contraception agent OU
Contraceptive device.

133 références ont été obtenues dans MEDLINE, 68 BMBASE, 6 dans HealthSTAR.

» IVG et MST
Les mots clés initiaux ont été associés a :
Sexually transmitted diseas@®) HIV OU Human immunodeficiency virus.
45 références ont été obtenues dans MEDLINE, 186 BMBASE, 1 dans HealthSTAR.
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» Littérature francaise
La base PASCAL a été interrogée avec le moAgldrtement provoqué
168 références ont été obtenues.
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ARGUMENTAIRE

1.1.

| NTRODUCTION

Dans le cadre de la mise en ceuvre destinée a aendlacces des femmes a l'interruption
volontaire de grossesse (IVG), I'Agence Nationaldcdréditation et d’Evaluation en
Santé (ANAES) a été sollicitée par la Direction ¢é@te de la santé pour élaborer des
recommandations de bonne pratique en matiére d’'IVG.

L'IVG, légalisée en France en 1975 (loi dite «\@il »), a fait I'objet en février 1999
d’'un rapport établi par Monsieur le Professeur Nisél) remis au ministre de 'Emploi et
de la Solidarité et au secrétaire d’Etat a la Sahté|’Action sociale. Ce rapport souligne
les problémes rencontrés par les femmes désiraoir acces a I''VG et par les
professionnels concernés. Les pratiques sont paurai trés variables a la fois en ce qui
concerne la technique de I''VG que le recours adlgésie et/ou a I'anesthésie, selon les
régions, selon les établissements publics ou pywéatquant I'lVG. D’aprés le rapport
Nisand (1) il y a eu 163 000 IVG déclarées pour G380 naissances. Il y aurait en réalité
220 000 IVG pratiquées dont 7 000 concerneraiest at¥olescentes confrontées a une
grossesse non désirée. Enfin 5 000 femmes pantirdéns les pays voisins pour IVG au-
dela de 12 semaines d’aménorrhée.

Ces différentes données ont conduit le gouverneraentiligenter des travaux plus
approfondis et a demander a ’ANAES un état dasxlges connaissances scientifiques et
des pratiques et de formuler des recommandations.

DONNEES EPIDEMIOLOGIQUES FRANCAISES

Origine des données

L’article 4 de la loi de 1975 (2) relative a I'imtaption volontaire de grossesse oblige a
déclarer tous les avortements pratiqués en France.

Le médecin pratiguant l'intervention doit remplin ubulletin statistiqgue individuel
anonyme contenant des informations sur la femmeagarte et sur l'intervention. Un
nouveau bulletin a été introduit en 1990, prenant@mpte les modifications intervenues
dans la pratique des IVG, notamment l'apparitios tlechniques médicamenteuses. |l
prend également en compte la situation maritalete@kclaration est obligatoire pour ne
pas rendre l'acte illégal. Ces bulletins sont asksssous pli confidentiel par les
établissements hospitaliers aux DRASS qui les tnattent au ministére de la Santé.

L’exploitation statistique de ces données a été faar I'INSEE de 1976 a 1989 puis par le
SESI et enfin aujourd’hui par la DREES. L’articlé de la méme loi charge I'INED, en
liaison avec 'INSERM, d’analyser et de publier le&sultats de ces données. L'INED
analyse les données démographiques et 'INSERMdasées médicales.

Ces statistiques permettent de décrire I'évoluties interruptions volontaires de grossesse
depuis 1976. Quelgues imperfections existent peiggbligation de déclaration n’est pas
toujours respectée soit par négligence, soit dérént.
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La cotation de cet acte est spécifique, associémearémunération forfaitaire. Il est

remboursé par un budget spécial de I'Etat qui tr@npar la sécurité sociale. Le

remboursement par la sécurité sociale et les régispe&ciaux permet de corriger les
données et d’évaluer le nombre d’'IVG non déclangas négligence. |l ne permet pas
d’évaluer les IVG non déclarées remboursées soastrds cotations dans une autre
catégorie d’actes chirurgicaux.

Chantal Blayo (3) estime que l'estimation du somiegistrement est possible en utilisant
les discontinuités territoriales de la frequenceaours a I'avortement, d’'un département
au voisin la méme année, et les discontinuités teetles d’'une année a l'autre dans le
méme département. La sous-déclaration quantifieardir des statistiques d’activité

hospitaliere est de 12 % pour I'ensemble de la rpéteo; elle se répartit en 5 % dans le
secteur public et 25 % dans le secteur privé alnepdrtantes variations selon les régions.

11.2. Données générales sur I'avortement

[1.2.1. Nombre

Tableau 1.Evolution du nombre d’avortements de 1976 a 1894 (

Année Nombre Nombre Avortements de  Avortements de  Nombre moyen
d’avortements d’avortements premier rang deuxieme rang  d’avortements
déclarés estimés et plus par femme
1976 134 173 250 000 0.6 0.07 0.67
1977 150 931 253 000 0.6 0.07 0.67
1978 150 417 256 000 0.6 0.07 0.67
1979 156 810 259 000 0.58 0.09 0.67
1980 171 218 262 000 0.58 0.09 0.67
1981 180 695 265 000 0.57 0.10 0.67
1982 181 122 263 000 0.55 0.10 0.65
1983 182 862 261 000 0.53 0.11 0.64
1984 180 764 260 000 0.51 0.12 0.63
1985 173 335 249 000 0.48 0.12 0.60
1986 166 797 239 000 0.45 0.12 0.57
1987 162 352 230 000 0.43 0.13 0.56
1988 166 510 230 000 0.43 0.12 0.54
1989 163 090 230 000 0.42 0.12 0.54
1990 170 428 230 000 0.40 0.13 0.53
1991 172 152 230 000 - - 0.54
1992 167 777 227 000 - - 0.53
1993 167 921 - - - 0.53
1994 173 842 - - - -

Le nombre global d'IVG depuis 1976 a diminué, passie 250 000 IVG estimées a
230 000 en 1993.

Entre 1990 et 1993, le nombre d'IVG déclarées arkment diminué, passant de 170 428
en 1990 a 167 921 en 1993.

En 1998, la DREES (5) rapporte que le nombre d’'B/&ablit a 214 000 soit 6 % de plus
gu’en 1990. En fait ce taux, stable aprés 25 apdytat crd pour les jeunes et tres jeunes
femmes.
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11.2.2.

1.2

3.

Répartition par age

En 1993, 10 % des femmes qui ont eu recours a I'&y&ent moins de 20 ans. Le taux
d’'IVG dans cette catégorie d’age est en augmemtgpiassant de 21 %o en 1990 a 26 %o en
1997.

En 1997 les taux d’'IVG sont de 24 %0 entre 20 eddd, 20 %o entre 25 et 29 ans et 17 %o
entre 30 et 34 ans.

Situation maritale

En 1993, la majorité des femmes qui ont eu une &¥&ent célibataires (54,1 %). Cette
proportion de femmes non mariées augmente régoi@re proportionnellement a la part
de femmes non mariées dans la population.

1.2.4. Age gestationnel

Tableau 2.Age gestationnel au moment de 'avortement.

Durée de 1976 1980 1989 1990 1991
gestation (SA)
4 ou moins 9.2 9.2 16.5 19.1 18.7
5 17.3 18.2 18.5 19.5 19.8
6 25.2 26.3 21.5 20.8 21.4
7 21.5 21.3 17.6 16.6 16.9
8 13.4 13.1 11.6 10.9 11.3
9 6.2 6.2 6.3 6.1 6.3
10 2.3 2.1 2.4 2.1 2.2
11 et plus 1.5 1.3 1.8 2.6 1.8
non connue 3.4 2.3 3.8 2.3 1.6
ENSEMBLE 100 100 100 100 100

11.3.

En 1993, 19,2 % des IVG étaient pratiquées a 6 is@fa 42,2 % a 7-8 semaines
d’aménorrhée ; 33,3 % entre 9 et 11 semaines ed$phis de 11 semaines.

Données sur les recours aux différentes techniquddVvG

Prés de 75 % des avortements en France sont @sitiopant la 8semaine, et on observe,
a l'intérieur de cette catégorie, une precocitgplds en plus grande de l'intervention. Les
IVG avant la 5 semaine sont passées de 9 % en 1976 a 19 % engk86&, en partie, a

I'avortement medicamenteux.

La technique la plus couramment utilisée est l'ad@n suivie d’'un controle de la vacuité
utérine a la curette. 47 % des IVG sont réalis@esppiration seule et 37 % par aspiration
suivie de curetage. Sur ces IVG dites chirurgicalls% sont faites sous anestheésie
générale (4).

Le pourcentage d’'IVG réalisées par mifépristonepastsé de 14 % en 1991 a 22 % en
1997 (1).
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11.4.

11.4.1.

11.4.2.

Tableau 3.Caractéristiques de I''VG en 1993 (4).

Public Prive
Nombre de bulletins 115 411 52 510
Age gestationnet 8 semaines 58 % 69 %
Aspiration 81 % 89 %
IVG médicamenteuse 15 % 8 %
Aspiration pour IVG précoce 42 % 74 %
IVG meédicale pour IVG précoce 53 % 21 %
Anesthésie générale 52 % 85 %
AG pour les IVG chirugicales 62 % 95 %
Hospitalisatiorns 7 heures 37 % 20 %

Le recours a l'anesthésie générale est passé @& &0 1976 a 52 % en 1997, et
I'anesthésie locale est passée de 4 % en 1978@e161997 (1).

Les structures d’accueil des IVG en France

En 1998, 857 établissements assuraient les IVG,dé#8 le secteur public, 408 pour le
secteur privé (40 pour le secteur privé a but menakif). Ces chiffres n'ont pratiquement
pas changé depuis 1989.

Les structures publiques

Trois types de structures publiques coexisteriéul’e actuelle.

* Des centres autonomes ou CIVG sous la respongabifiidicale des médecins qui y
travaillent souvent comme vacataires et sous lporesabilité directe du directeur de
I'établissement. Ces centres ont été créés a umedpéou certains chefs de service,
faisant valoir a titre personnel la clause de cemee, refusaient a leurs collaborateurs
I'autorisation de faire des IVG dans les servioastdls avaient la charge.

Ces centres ne sont pas représentés dans lescastaonsultatives et délibératives de
I'établissement ou ils se trouvent.

» Des unités fonctionnant dans le cadre d'un seivaspitalier avec affectation de locaux
et de personnels.

 Des activitéts d'IVG pratiguées par un service daablissement sans affectation
spécifique de personnels et de locaux.

Les structures d’accueil ont presque toutes desitignos marginales dans les
établissements publics. Les hdpitaux publics prehee charge les 2/3 des IVG réalisées.

Les établissements privés

Les établissements privés sont les relais natuhelsecteur public. Ce sont surtout les
cliniques soumises a l'objectif quantifié natior@i assument ces interventions. Les
difficultés qgu’ils rencontrent a répondre dans demce aux demandes non prises en
compte par les hopitaux publics tendent a metsefdenmes dans une situation de non-
choix. Les structures privées sont de fait tregaigs dans I'accueil de ces femmes (1).
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I1.1.

1.1.1.

11.1.2.

TECHNIQUE CHIRURGICALE D 'INTERRUPTION VOLONTAIRE DE GROSSESSE

L'IVG chirurgicale par dilatation et aspiration dattechnique la plus utilisée en France
actuellement (voir chapitre Données épidémiologsjue

Technique chirurgicale proprement dite

Les études portant sur la technique elle-méme s&trfEmement peu nombreuses et
généralement anciennes.

Description de la technique

La technigue habituelle consiste en une dilatatienrvicale a l'aide de bougies de calibre
croissant, suivie de l'aspiration du contenu utéidne canule de calibre adapté est insérée
a travers l'orifice cervical et reliée a un systédiaspiration. Initialement, la source de
vide était une simple seringue actionnée manueliémeaspiration est actuellement
assurée par un systeme de vide spécifigue a conara@ectrique relié a la canule par un
tuyau flexible (7).

Pour l'introduction de la canule de calibre adapite dilatation cervicale est généralement
nécessaire, surtout chez les nullipares. Une paiéiparcervicale préalable est souvent utile
pour rendre plus facile la dilatation. Des méthadiepréparation du col, médicamenteuses
ou osmotiques, peuvent étre employées (voir papagril.2.).

Le caractere complet de I'interruption doit étreftoné immeédiatement aprées I'aspiration
par I'examen visuel du matériel aspiré. Cet exarpermet notamment d’éviter une
aspiration a l'évidence incomplete, mais aussiimhi@éler I'éventualité d’'une grossesse
extra-utérine. Les autres méthodes disponiblesodidle de la vacuité utérine sont d’'une
part la réalisation d'un curetage doux afin defigmipar la sensation tactile transmise par
la curette mousse, I'absence de rétention de reh&rid’autre part, la réalisation d’'une
échographie en fin d’intervention.

Efficacité de la technique chirurgicale

Le taux de succes de cette technique est tres. dlayilus grosse série rapportée conclut a
un taux de succes denviron 99,7 % (2,3 %o cas s®ule ayant nécessité une ré-

aspiration). Avant 7 SA, le risque d’échec d’agparaet donc de laisser le sac gestationnel
en place est trois fois plus élevé qu’entre 7 e6AZ8).

Pour Thonneau (9), le taux d'échecs n'est quesd#0ll est de 0 a 0,4 % selon les centres
dans I'étude de Elul (10).

Bien qu'il n'y ait pas eu de comparaison directgagtdomisée, on note que les taux

d'échecs rapportés par technique chirurgicale mesidérieurs a ceux des techniques

médicales d'IVG.

Le curetage seul (sans aspiration) utilisé comminoaé d’interruption de grossesse a été
abandonné car peu fiable, exposant a un risque a@ééchec, a un allongement du geste
chirurgical et a un risque important de synéchésine.
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11.1.3.

11.2.

11.2.1.

Tolérance de la technique chirurgicale

La tolérance de la technique chirurgicale peut ssurer par la rareté des complications et
la satisfaction des patientes. Ces deux items lfobtet d’'un chapitre spécifique (voir
Complications et critéres de choix IVG médicamesglV G chirurgicale).

Préparation du col pour I'lVG chirurgicale

Des lésions traumatiques du col utérin peuventesurynotamment au cours de la phase
de dilatation cervicale préalable a I'aspiratioa.Mdmbreuses études ont évalué I'intérét de
differentes méthodes, médicamenteuses ou mécanideepréparation du col afin de
diminuer ces complications.

« Meéthodes mécaniques (dilatateurs hydrophiles) :
— laminaires naturelles ;
— laminaires synthétiques (osmotiques).
* Meéthodes médicamenteuses :
— antiprogesterones ;
— prostaglandines de synthése ou naturelles ;
— donneurs de monoxyde d'azote.

Les bénéfices de ces méthodes sont déemontrésielisargnt pour des ages gestationnels
supérieurs a 9 SA. En effet, avant cet age gestalpune canule d’'un diameétre de 8 mm
est suffisante pour réaliser I'aspiration endoingrLa dilatation cervicale par des bougies
est le plus souvent nécessaire mais aucune étadetéréalisée pour évaluer un éventuel
bénéfice de la préparation du col par des méthausticamenteuses ou par dilatateurs
hydrophiles avant 9 SA (7).

Au-dela de 9 SA, les principaux bénéfices démordigd$da préparation cervicale par des

études prospectives sont (11) :

 la facilitation de la dilatation cervicale (partiémement appréciable en cas d'aspiration
sous anesthésie locale) ;

e une diminution des saignements peropératoires.

Cependant, aucune étude prospective n’a recrutéoarbre suffisant de patientes pour

démontrer un bénéfice en termes de diminution degpbcations telles que les déchirures

cervicales peropératoires ou les rétentions enélorgls. Par exemple, l'incidence des

déchirures cervicales (dont la définition est inloggne entre études : nécessité de réaliser

un geste d’hémostase par compression ou nécessite sliture chirurgicale) en I'absence

de préparation est de l'ordre de 0,1 a 1 % dansdaes les moins favorables (12-14). En

prenant un chiffre moyen de 0,5 %, le nombre detsujécessaires pour démontrer une

réduction de 50 % de cette complication est de 07 8Qviron, ce qu’aucune étude

prospective n’a pu recruter.

Seule une étude rétrospective (14) avec régredsmstigue a permis de montrer une

diminution des deéechirures cervicales lors de latdilon du col apres préparation de celui-

ci par des laminaires.

Préparation du col médicamenteuse

Les substances utilisées sont multiples : antimiggenes, prostaglandines de synthése et
récemment donneurs de NO.
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Comparaison a un placebo

Les publications réalisées au cours des annéet 8D (@5-19) ont montré I'efficacité des
méthodes médicamenteuses par rapport a un pladebteau 4 et suggerent les
conclusions suivantes :

* du géméprost administré par voie vaginale 3 heawasnt aspiration ;

« de la mifépristonper 0s36 a 48 heures avant aspiration ;

» du misoprostol par voie vaginale ou orale 3 a 1deavant aspiration ;

» de la prostaglandine E2 naturelle par voie vaginale
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Tableau 4.Etudes randomiséesrsusplacebo évaluant l'efficacité des méthodes
médicamenteuses pour la préparation du col avaireiien au premier trimestre.

Auteur,
année
(réf.)

Population

Description de I'étude

Résultats

MacKenzie, 1 030 femmes

1981
(15)

Kajanoja,
1984
(16)

Urquhart,
1990
(17)

Osmers,
1990
(18)

Ngai,
1995
(19)

aspiration
1% trimestre.

(CB-13SA)

293 nullipares

aspiration
1% trimestre

40 primigestes

10 - 13 SA

50 primigestes

1°" trimestre

75 patientes

aspiration
6al2SA

Etude randomisée prospectiv@roupe PGE2

un seul centre

Pessaire de 10 mg PGE2

Randomisée,
double aveugle
multicentrique

gémeéprost 1 mg vaginal 3 h
avant aspiration

contre placebo

Randomisée controlée

mifépristone 600 mg p.o.

48 h avant aspiration

contre placebo

Etude randomisée en doubleGroupe PGE?2 :
dilatation initiale supérieure

aveugle contréléeersus

placebo

- 500ug PGE2 gel intra-

cervical 6 h avant

curetage

dilatation du col
légerement supérieure
perte de sang peropératoire
moindre

effets indésirables post-
opératoires similaires
complications tardives

au placebo

similaires
Groupe gémeéprost : Géméprost
- dilatation de base plus  supérieur au
importante placebo

Groupe mifépristone

- gel placebo intracervical -
6 h avant curetage

-misoprostol par voie orale Groupe misoprostol :

-placebo

aucun saignement
aucun avortement preé-
opératoire

douleur abdominale :17/25 qu’avec
pas de complications péri-
opératoires

dilatation mécanique
inutile ou plus facile

moins de pertes sanguines
peropératoires

Mifépristone
moins de besoin de efficace
dilatation du col

dilatation du col plus facileParfaite
réduction de la perte de tolérance
sang peropeératoire

pas de complications

graves

pas d’effets indésirables

Douleurs
fréquentes

placebo

dilatation initiale voie orale :
supérieure (7,8 mmwms 3,7 efficace et sOr
mm chez les primi ; 9,8s pour la

6,0 mm chez les
multipares)

dilatation plus facile
diminution de la durée de
I'intervention

diminution du saignement
peropératoire
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Comparaisons des différentes molécules entre elles

Les principaux produits étudiés s'étant révéléggeprs au placebo, les études récentes se
sont attachées a comparer les différentes moléemes elles en termes d'efficacité, de
tolérance et de délais d'utilisation.

Comparaison prostaglandines/mifépristone

Mifépristone/géméprost
Une étude randomisée (20) comparant le géméptasindépristone montre une efficacité
similaire des deux molécules concernant la dilatainitiale du col, la force requise pour
dilater le col ou les pertes sanguines peropéesolEn revanche la tolérance pendant la
période préopératoire est meilleure chez les pasemecevant la mifépristone. Les
principaux effets secondaires observés avec le @ . nausées, vomissements,
douleurs, saignements, expulsions spontanéesesogptionnels avec la mifépristone.

Mifépristone/misoprostol

Une étude randomisée a comparé le misoprostoirafégristone chez 100 patientes ayant
une IVG par aspiration entre 8 et 12 SA (21). Cesnées, résumées danddbleau 5
suggerent une efficacité comparable de ces deugamlels avec une tolérance supérieure
pour la mifépristone marquée par des douleurs gréabpmres moindres et des expulsions
ovulaires préopératoires moins fréquentes.

La mifépristone semble donc aussi efficace qu@testaglandines de synthése auxquelles
elle a été comparée dans la préparation du ca. fgafait de plus mieux tolérée que les
prostaglandines du fait de I'absence de douleugsgaratoires.

En revanche, la mifépristone nécessite un délagndimistration de 36 a 48 heures
précédant la dilatation cervicale contre 3 a 4 é&pour le géméprost ou le misoprostol.

Tableau 5.Comparaison de l'efficacité et de la tolérancéadmifépristone et du misoprostol dans
la préparation du col avant interruption de grassehirurgicale.

Auteur, Produits Dilatation Douleur Effets Saignement Expulsions Saignement Compli-
année (réf.) utilisés de base pre- secondai- pre- pre- per- cations
(dge (mm) opératoire res opératoire  opératoires opératoire severes
gestationnel) (ml)
Henshaw, Gémeéprost
1991 1 mg vaginal 6,5 (0,6) 43 % 47 % 3% nc nc 0
(20) 3-4 h (n = 45)
(63-91j) o
Mifépristone
200 mg oral 6,8 (0,5) 10 % 23 % 7% nc nc 0
36 h (n =45) * * *
Ngai, Misoprostol
1996 400pg oral 8,0 (1,6) 46,7 % 48,9 % 48,9 % 4,4 % 47,6 0
(21) 12 h (n = 45)
(56-84)) .
Mifépristone
200 mgoral 7,7 (1,2) 22,9 % 50,0 %* 25,0 % 2,1% 52,4 0
* *

36 h (n = 48)

Les résultats sont exprimés sous forme de moyernhegviations standard ou de pourcentages.
La dilatation de base est définie comme le dianddrka derniére bougie introduite sans effort.
* différence statistiquement significative.

ANAES / Service des recommandations et référenadegsionnelles / mars 2001

-22 -



Prise en charge de I'lVG jusqu’a 14 semaines

» Comparaison misoprostol/autres prostaglandines

Les essais randomisés concernant le misoprostomontré dans un premier temps que
son efficacité était comparable a celle de la mdéale référence, le géméprost. Par
ailleurs, la tolérance de ce produit était supéeedu celle du géméprost. ltableau 6
reprend les données des différentes études contpararsoprostol au géméprost.

Henry (22) a comparé le misoprostol a une des mtdécde référence dans cette
indication, le géméprost. Leur étude montre uneadfité comparable des deux molécules
avec un peu moins d'effets secondaires gastraimaes pour le misoprostol mais de
maniére non significative.

Schaub (23) a comparé le misoprostol au sulprosjanétait utilisé par quelques équipes
en France dans cette indication. La tolérance dsopnostol était supérieure a celle du
sulprostone qui n'est plus utilisé dans le cadrd'ld& depuis la survenue d'accidents
cardio-vasculaires lors de son administration jpé intramusculaire.

L'étude de Sparrow (24) va plutdt a I'encontre diegx précédentes puisqu'elle met en
évidence une efficacité similaire du misoprostaiedle de la prostaglandine E2 (PGE2)
naturelle mais avec une tolérance supérieure @WQGE2. Le protocole de cette étude
semble inéquitable puisque la PGE2 est laissédage pour 12 heures avant I''VG alors
gue le misoprostol n'est mis en place qu'une hauamt et qu'une deuxiéme dose est
administrée en l'absence de douleurs de contractioe heure apres. Peu étonnant dans
ces conditions que les douleurs soient plus impteta dans cette étude avec le
misoprostol. Les données comparant le misoprostd autres prostaglandines sont
rapportées dans tableau 6
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Tableau 6.Misoprostolversusautres prostaglandines dans la préparation davewit [VG par aspiration-évacuation.

Auteur, Produits Dilatation  Dilatation Douleur Effets Saignement Expulsions Saignement Compli-
année utilisés de base facile pre- secondaires pre- pré- per- cations
(réf.) (mm) (%) opératoire opératoire  opératoires opératoire

Ngai, 1995 Misoprostol
(25) 400pg oral 8,1(1,7) - 3, 1% 72 % 6,3 % 0 23,0 % 0
(42-84 ) 12 h
Géméprost
1 mg vaginal 7,0 (1,7) - 12,5 % 83 % 21,9 % 6,3 % 37,4 % 0
3 h * *
Schaub, Misoprostol
1995 400pug vaginal 7,2 (2,2)* - 0 %* nc
(23) 3 h préop 50 %* 15 %* 38 %* 2%
(49-84 )
Misoprostol
400ug vaginal 8,2 (1,3) - 6 % nc
12 h préop
Sulprostone
500ug IV 8,6 (1,3) - 80 % 43 % 70 % 20 % nc 7%
12 h préop
Sparrow, Misoprostol saignement
1998 400pg vaginal - 83,4 %* 77,2 %* 10,0 %* 88,1 %* nc nc 2,5 %
(24) 1 h préop +/- rétention
(CB6-77 j) 200ug suppl. 0,6 %
PGE2 saignement
3 mg vaginal - 81,0 % 18,9 % 2,6 % 94,8 % nc nc 0,7 %
12 h préop rétention
0,7 %
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Tableau 6 (suite) Misoprostolversusautres prostaglandines dans la préparation davewit IVG par aspiration-évacuation.

Auteur, produits utilisés dilatation dilatation  douleur effets saignement expulsions saignement compli-
année de base facile pre- secondaires pre- pre- per- cations
(ref.) (mm) (%) opératoire opératoire opératoires opératoire

Henry, Misoprostol
1999 200ug vaginal 7,1 (2,1) - 51 % 13,7% 42,1% nc 12,6 % 1
(22) >4h endométrite
((66-84 j) (n =100)
Géméprost
1 mg vaginal 6,7 (1,8) - 54 % 35,5 %* 31,2 % nc 7,5 % 2
>3h endomeétrites
(n=99)

Les chiffres sont exprimés en pourcentage ou eremms (écarts-types) ; * résultat significativendifierent comparé aux valeurs sans astérisque.
La dilatation de base est définie comme le dianddrka derniére bougie introduite sans effort.
Le caractere facile ou difficile de la dilatatiomié estimé subjectivement par I'opérateur quait'@as informé du traitement recu par la patiente.
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En conclusion, le misoprostol semble au moins aw$Bcace que les molécules
préalablement utilisées, notamment que le géméprositait le produit de référence dans
cette indication dans de nombreux pays dont la @a-dretagne.

Les effets secondaires liés au misoprostol sembbeiridres par rapport au gémeprost.
Outre ces avantages objectivement demontrés, lepnoistol a également I'avantage d'un
prix unitaire modique et de sa conservation a teatpée ambiante.

» Comparaison géméprost/donneurs de monoxyde d'azote

Une seule étude a comparé une molécule de référengg&méprost, a un donneur de
monoxyde d'azote (NO), la trinitrine (mononitratesasorbide). L'effet sur le col du NO

est supposé étre lié a son puissant effet myoneleswr les fibres lisses. Thomson et al.
(26) ont randomisé 66 patientes. Les résultatsreentionnés dans tableau 7

Tableau 7.Donneur de NO (mononitrate d'isosorbigejsusgéméprost dans la préparation du col
avant IVG par aspiration-évacuation.

Auteur, Produits Dilatation Douleur Nausées- Céphalées Saignement Saignement Compli-
année utilisés de base pre- vomissements- pré- per- cations
(réf.) opératoire diarrhée opératoire opératoire

Thomson, Gémeéprost
1998 1 mg vaginal 6 * 73 % 27 % 0 % 32 % 58 *
(26) 3 h préop (5-7) (45-90) 2%
(CH9-77)) (n=22)
Isosorbide
mononitrate 5 5 %* 5 %* 23 %* 0 %* 143
40 mg vaginal (4-5) (90-220)
3 h préop
(n=22)
Isosorbide
mononitrate 5 0 %* 9 %* 32 %* 0 %* 135 7%
80 mg vaginal (5-5) (50-225)
3 h préop
(n=22)

Les chiffres sont exprimés en pourcentage ou enamédextrémes) ; * résultat significativement éieint comparé aux
valeurs sans astérisque.

Les résultats suggérent que certains effets sereadant moindres avec les donneurs de
NO par rapport au géméprost, principalement lededos, les symptomes digestifs et les
saignements préopératoires. En revanche, les dmriu NO sont responsables de
céphalées qui ne sont pas rencontrées avec letagleoxlines. Enfin et surtout, les
donneurs de NO sont moins efficaces que les piasidiges, tant en ce qui concerne la
dilatation cervicale obtenue que les pertes saegujeropératoires, significativement
inférieures avec le géméprost.

Comparaison de différents protocoles utilisant lsaprostol

La meilleure tolérance du misoprostol par rapportggaméprost semblant acquise, pour
une efficacité similaire, les protocoles se somachies a mettre en évidence la dose

ANAES / Service des recommandations et référenadegsionnelles / mars 2001
-26 -



Prise en charge de I'lVG jusqu’a 14 semaines

optimale de misoprostol ainsi que la meilleure vdi@dministration et le délai optimal
entre la prise du traitement et l'aspiratitableau §.

Tableau 8.Comparaison de différents protocoles utilisamhisoprostol dans la préparation du col
avant IVG par aspiration-évacuation.

Auteur, Produits utilisés  Dilatation Dilatation Douleur Saignement Expulsions Saignement Complic.
année (réf.) de base de base préop. prée- pré- per- severes
(age >8 mm (mm) opératoire  opératoires  opératoire
gestationnel)
Fong, 1998 Misoprostol 20Qug
(27) vaginal 3 h préop 0%
(56-70)) (n = 15)
6,4+/-13 6,2% 43,3 % 0% 97,5 ml -
Misoprostol 20Qug (49,2)
vaginal 4 h préop 46,7 %
(n=15)
Misoprostol 40Qug
vaginal 3 h préop 93,3 %* 20,0 % 40,0 % 0%
(n=15)
8,2 +/-0,8 92,5 ml -
Misoprostol 40Qug * 53,3% 86,7 % 20 % (43,2)
vaginal 4 h préop 100 %* * *comparé a ns
(n=15) comparé 3h
a 200ug
Singh, 1998 1) Misoprostol
(28) 200pug vaginal 233% 6,4+/-1,3 6,7% 6,2 ml 0% 92,5 ml -
(C¥9-63 j) 3-4 h préop * (3,8)
(n = 30)
2) Misoprostol
400ug vaginal 96,7% 8,2+/-0,8 36,7 % 7,1 ml 10,0 % 94,3 ml -
3-4 h préop (3vs2%) (3vs2*) (3vs2%) (7,3)
(n = 30)
3) Misoprostol
600ug vaginal 100% 8,5+/-0,7 73,3% 18,8 ml 40,0 % 95,7 ml -
3-4 h préop (5,5)
(n=30)
4) Misoprostol
800pug vaginal 100% 9,9+/-0,8 100% 56,0 ml 90,0 % 131,7 ml -
3-4 h préop (4vs3*) (4vs3¥) (4vs3*) (4 vs 3*) (7,9)*
(n = 30)
Singh, 1999 Misoprostol 40Qug
(29) vaginal 3Shpréop 933% 8,1+/-0,1 10,0% 20,0 % 0 %* 88,3 ml -
(C49-63 j) (n=30) (4,6)
Misoprostol 60Qug
vaginal 2 h préop 16,7 %* 6,6 +/-0,2 53,3% 26,7 % 6 % 94,0 ml -
(n=30) * * (4,8)
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Tableau 8 (suite).Comparaison de différents protocoles utilisant isoprostol dans la
préparation du col avant IVG par aspiration-évaounat

Auteur, Produits utilisés  Dilatation Dilatation Douleur Saignement Expulsions Saignement Complic.
anneée (ref.) de base de base préop. pré- prée- per- séveres
(age >8 mm (mm) opératoire  opératoires  opératoire

gestationnel)

Singh, 1999 Misoprostol 40Qug

(30) vaginal 3h préop 91,7 %* 8,1+/-0,1 13,3% 16,7 % nc 88,5 ml -
(C49-63 j) (n =60) * * (3,5)
Misoprostol 60Qug
vaginal 2h préop 183% 6,7+/-0,1 50,0 % 25,0 % nc 95,0 ml -
(n =60) * (3,1)
Ngai, 1999 Placebo nc 55+/-1,4 0 % 0 % 0 % 128,3 ml
(31) * * (123,1) -
(56-84 )) Misoprostol 20Qug
oral 3 h préop nc 6,6 +/-0,9 7,0% 4,7 % 0 % 90,0 ml -
(n=43) * (68,4)*
Misoprostol 40Qug
oral 3 h préop nc 7,2+/-1,0 20,0% 12,5 % 0 % 88,0 ml -
(n =40) * (71,4)*
Misoprostol 20Qug
vaginal 3 h préop nc 6,8+/-1,2 175% 15,0 % 0 % 59,5 ml -
(n =40) * (52,6)*
Misoprostol 40Qug
vaginal 3 h préop nc 6,8+/-1,3 21,6% 13,5 % 0 % 57,0 ml -
(n=37) * (40,4)*

Les chiffres sont exprimés en pourcentage ou eremms (€carts-types) ; * résultat significativendifferent compare
aux valeurs sans astérisque.

L'efficacité est a la fois dose-dépendante et ddégendante.

 Pour une méme durée de 3 a 4 heures, l'augmentg®mmoses aboutit a des effets
secondaires plus importants : plus de douleur, ghisaignements préopératoires et
plus d'expulsions des produits de conception eioge&préopératoire.

* Le raccourcissement des deélais en dessous de 8shaboutit a une inefficacité du
produit, méme avec des doses élevées qui s'accaemad'effets secondaires plus
importants (douleur surtout).

 L'augmentation des délais au-dela de 4 heures osgagne également d'une
augmentation des effets secondaires.

La voie orale est aussi efficace que la voie vdgit@sque les délais sont similaires. De
méme, pour des délais d'administration similailes effets secondaires sont de fréquence
identique avec l'une ou l'autre voie d'adminishratiOn remarque notamment que les effets
secondaires gastro-intestinaux (nausées, vomissgmemrrhée) ne sont pas plus
fréquents avec la voie orale gu'avec la voie vagi(@l). Il n'y a donc pas d'argument en
faveur de I'une ou l'autre voie.

Pour des durées prolongées (12 heures, voie olaseyaignements préopératoires et les
expulsions spontanées sont plus fréquents que geasirdurées courtes (4 heures, voie
vaginale) (32).
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111.2.2.

En conclusion : plusieurs auteurs (Singh, Ngai) (28-31) apredéedihtes études
randomisées aboutissent a des recommandations sasskires : le meilleur compromis
en termes de tolérance semble se situer vers des die 40Qug sur une durée de 3 a 4
heures. Seule la voie d'administration reste débattla voie orale, préferéee par les
patientes (33), est recommandée par Ngai et lavagmale par Singh.

Conclusion concernant la préparation médicamenteuse

Plusieurs molécules sont utilisables avec une afii€é supérieure a un placebo et une
bonne tolérance pour la préparation cervicale ak&atpar aspiration :

« mifépristone 200 mger 0s36 a 48 heures avant I'aspiration ;

e misoprostol 40Qug par voie orale ou vaginale, 3 a 4 heures avasytifation.

Aucune étude ne permet de mettre en évidence yeiguté d'une de ces molécules par
rapport a l'autre, tant en ce qui concerne l'efftéague la tolérance. Le choix de lI'une ou
de l'autre pourrait reposer plutét sur des critdfesyanisation liés au délai nécessaire entre
la prise du produit et l'aspiration (3-4 h avec nlesoprostol et 36-48 h avec la
mifépristone).

L’efficacité du géméprost est comparable a cellecei® molécules mais sa tolérance est
moins bonne et son utilisation semble donc moissfijée.

Préparation du col par dilatateurs hydrophiles

Les dilatateurs osmotiqgues ont commencé a étraésdtuthns des essais randomisés au
cours des années 70. Parmi les études publiéegroame des comparaisons entre

dilatateurs synthétiques (Hypan ; Dilapatamicel’), laminaires végétales et patientes

controles. Différentes durées d’application ont ém@luées. Les résultat sont rapportés
dans letableau 9
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Tableau 9.Effets de la préparation du col avant aspiratioaioeutérine par dilatateurs hydrophiles.

Auteur, année Produits utilisés Dilatation de Force requise Douleur préop. Effets secondaires
(réf) base (mm) pour introduire (%) digestifs
(age gestationnel) bougie 8 mm (%)
(Newton)
Welch, 1984 Contrble - 30,8 - -
(34)
(56-98 j) Lamicel - 14,5* 50 0
3-4 h avant
Nicolaides, 1983 Contrdle 32,4
(35)
(70-91)) Lamicel 2 h avant 13,1*
Lamicel’ 6 h avant 11,2*
Lamicel’ 12 h avant 10,0*
Lamicel® 24 h avant 9,3*
Darney, 1987 Contrdle 53+/-1,7 fréquent
(36)
(56-77 ) Laminaires 6.7 +/- 1.0 fréquent - -
3-4 h avant
Hypan 9.4 +/-1.2 rare - -
3-4 h avant

*différence significative avec le groupe contrdbas de différence entre les groupes traités.

Tous les types de dilatateurs osmotiqgues commes@sal naturels ou sythétiques, sont
efficaces pour faciliter I'ouverture du col utéavant IVG a 8-14 SA.

Dans les essais randomisés, il n'‘existe pas dérehifte dans le degré de dilatation obtenu
entre les différents types de dilatateurs, natu@ls synthétiques. Les dilatateurs
synthétiques ont un effet maximal en environ 4 éguandis que les laminaires naturelles
continuent de se dilater pendant prés de 24 h¢Bégs

111.2.3. Comparaison dilatateurs hydrophiles/préparationica@aenteuse

Les études comparatives randomisées montrent yeisuté du géméprost par rapport
aux laminaires lorsque la durée d'administratianliestee a 3 heures. En revanche, les
effets secondaires, notamment digestifs (diarriiémissements, douleur abdominale...),
sont plus fréquents avec le gémeéprost.

Dans une grande étude comparant différentes ptastiiges aux laminaires naturelles,
'OMS (37) a comparé 3 analogues de prostaglanéinain analogue de PGF2a et
I'application d’'une laminaire moyenne. Les résgltsbnt présentés dandaddbleau 10
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Tableau 10.Comparaison des dilatateurs hydrophiles a dift&rprotocoles utilisant les
prostaglandines pour la préparation du col avaf & £' trimestre.

Auteur,

annee (ref.)

(age

gestationnel)

Produits utilisés

Dilatation
de base
(mm)

Dilatation

complémen-

taire (%)

Douleur
préop.
(%)

Effets 2
digestifs
(%)

Saignement Saignement Complic.
perop. (ml) perop. I séveres
(%)

Christensen,

1983
(38)
(56-84 j)

Welch, 1984

(34)
(56-98 j)

WHO, 1986

(37)
(56-84 j)

Laminaire

3-4 h avant

Sulprostone

0,5 mg IM

3-4 h avant

Gémeéprost
1 mg vaginal
3-4 h avant

PGF2a

0,5 mg vaginal
3-4 h avant

PGE2 30 mg
vaginal
3-4 h avant

Lamicel

3-4 h avant

Géméprost
3-4 h avant

Laminaire moyenne
3-4 h avant

Sulprostone
0,5 mg .M.
3-4 h avant

Géméprost
1 mg vaginal
3-4 h avant

PGF2a

0,5 mg vaginal
3-4 h avant

PGE2 30 mg

vaginal

3-4 h avant

6.1+ 0.7

7.4+1.6

74+2.1

6.5+ 1.6

6.9+ 1.5

7.7+2.2

74+2.1

6.5+1.8

7.3+1.8

14,5%

15,6%

85.6

71.4

76.8

91.3

74.2

50

30

10.3

3.2

0.8

4.0

16,3*

0.8

19.1*

7.4*

14.1*

16.1*

59 53 -

34 11~ -

20 6* -

44 46 -

28 25*% -

67.9 +/- 45.8 16.0 -

57.3 +/-43.2* 15.9 -

57.5 +/- 56.3 8.0 -

54.4 +/- 38.2 5.5 -

53.4 +/- 43.7
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Tableau 10 (suite) Comparaison des dilatateurs hydrophiles a diftérprotocoles utilisant les
prostaglandines pour la préparation du col avaf & £' trimestre.

Auteur, Produits utilisés Dilatation  Dilatation  Douleur  Effets 2 Saignement Saignement Complic.
annee (ref.) de base complémen- préop. digestifs perop. (ml) perop. I séveres
(age (mm) taire (%) (%) (%) (%)
gestationnel)
Jurgensen, Dilapar? (n = 20) 8.1 [6-10] - 20 20 40.0 [5-110] - 1 infection
1989
(39)
(44-90))
Géméprost (n = 20) 7.0 [5-10] - 20 0 20.6 [2-70]* - 2 infections
Darney, Meteneprost 5.8 +/- 1.7 fréquent - - - - -
1987 20 mg vaginal
(36) 3-4 h avant
(56-77 )
Laminaires 6.7 +/-1.08 fréquent - - - - -
3-4 h avant
Hypan 9.4 +/- 1.2t rare - - - - -
3-4 h avant

111.2.4.

Les résultats sont exprimés sous forme de moyefr&Drou de médiane [extrémes] ;
* significativement différent du groupe laminaire ;

8 significativement différent du groupe meteneprost

T significativement différent des groupes laminatreneteneprost ;

1 supérieur a 50 ou 100 ml selon les études.

Sur une durée de préparation de 4 heures, Ditagtabamicet sont aussi efficaces que le
géméprost. Le géméprost est associé a plus deuwlsydelviennes et de troubles digestifs
gue les dilatateurs osmotiques. En revanche, lagtiurs sont responsables de douleur a
I'insertion. Enfin, les saignements peropératoisest inférieurs avec [l'utilisation du
géméprost (39).

Conclusion générale sur la préparation cervicale

Les bénéfices immédiats de la préparation cervichheinution des difficultés opératoires,

et réduction des pertes sanguines) sont consiq@edes experts comme importants
principalement chez la nullipare entre 9 et 12 $Aair toutes les patientes (nullipares et
multipares) au-dela (7). En revanche, aucune étladpermis de valider I'nypothése d'une
diminution des complications a long terme telledine diminution des fausses couches
spontanées ou des accouchements prématurés Igresdesses ultérieures. Toutefois, les
effets délétéres a long terme de I''VG sur les sgsses ultérieures n'étant pas démontrés
de maniere formelle (voir chapitre 1), les béné&iéedistance de la préparation cervicale
restent hypothétiques.

La préparation cervicale idéale devrait pouvoirfaee sur une durée courte, avec peu
d'effets secondaires, et étre d'utilisation simplecune des méthodes utilisées ne réepond
totalement a ces critéres. On peut noter en réspreonstatations suivantes.
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» Les laminaires naturelles sont efficaces mais avedélai d'action de 12 a 24 heures.
Elles sont moins efficaces que les prostaglandsuesdes délais d'application courts.
Elles nécessitent une hospitalisation la veillel'sheervention et leur application est
malaisée et inconfortable et nécessite une comget@édicale.

» Les laminaires synthétiques sont efficaces dandélaen de 4 heures. Leur efficacité est
comparable a celle des prostaglandines pour dessdéburts et avec moins d'effets
secondaires. En revanche, leur application estoigarhalaisée et inconfortable et
nécessite une compétence médicale.

» Les prostaglandines sont aussi efficaces que lagdares, avec des délais d'action
courts, de 3 a 4 heures. La seule prostaglandimpa&i@e de maniére randomisée aux
laminaires est le gémeéprost qui est aussi cellgpsente le plus d'effets secondaires.
Le misoprostol est efficace pour la préparatiowvicate et est bien toléré.

« La mifépristone est aussi efficace que les proatafyghes, avec moins d'effets
secondaires digestifs, mais nécessite un déldiabade 36 a 48 heures.

Les méthodes de préparation cervicale qui représené meilleur compromis entre
rapidité, efficacité, tolérance, et facilité d'ig@tion semblent étre les préparations
médicamenteuses par :

- misoprostol 400ug, 3 & 4 heures avant aspiration par voie oraleaginale ;

- ou mifépristongper 0s200 mg, 36 a 48 heures avant aspiration.

L'hospitalisation n'est pas nécessaire lors dedpgvation médicamenteuse du col du fait
de la rareté des effets secondaires (notammentseompsi préopératoires). La possibilité de
prise médicamenteuse a domicile est possible.

[11.3.  Prévention des complications infectieuses

Une des principales complications de I''VG chiraadge est l'infectiorpost-abortum Elle
est retrouveée dans 4 a 5 % des IVG par aspiratoio-atérine (40), voire jusqu'a 12 %
dans certaines séries (41).

Cette complication est d'autant plus fréquente lguasque de portage d'une infection
sexuellement transmissible est plus élevé parnfelmsnes ayant recours a I''VG que dans
la population générale. Des taux de portageChmmydia trachomatisle I'ordre de 5 a
8 % ont été mis en évidence dans des études dstalgpisystématique de l'infection au
moment de I''VG en Grande-Bretagne (41-43). La @lehce de la vaginose bactérienne
était dans ces mémes études de 17 % a 28 % (41, 43)

Deux attitudes de prévention de l'infection ontpgrteposées :
- la realisation systématique, a l'occasion d'uneadel®m d'IVG, d'un dépistage de
I'infection et son traitement (ainsi que des sujetsacts) en cas de positivité ;
- un traitement antibiotique en post-1IVG ou une aaplophylaxie systématique.

De nombreuses études randomisées ont comparédit@ntiphylaxie a l'administration
d'un placebo. D'autres ont comparé la réalisation dépistage systématique suivi du
traitement des sujets positifs a I'absence de @é@g40, 41, 44-47).

" La firme n'a pas fait de demande d'’AMM dans detlecation pour ce produit qui a fait la preuvesta efficacité.
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Les resultats de 12 essais réalisés avant 1996étérétudiés par Sawaya et al. (40) dans
une méta-analyse. Au total, en prenant comme erderjugement de I'infection la fiévre,
la réalisation d'une antibioprophylaxie et/ou d’wargibiothérapie systématique post-IVG
permet une réduction significative du risque dttifen génitale haut@ost-abortumpar
rapport aux patientes recevant un placebo : laieigglatif (RR) était de 0,58, avec un
intervalle de confiance a 95 % (IC 95) de 0,47-0,71
Le bénéfice de ce traitement se retrouve :
- parmi les patientes considérées a haut risqueedtioh post-abortumdu fait d'un
antécéedent d'infection génitale haute (RR 0,567}0,84]) ;
- parmi les patientes dépistées positives fohlamidia trachomatisu moment de
I''VG (RR 0,38 [0,15-0,92]).

Contrairement a ce qui aurait pu étre attenduétefice est également significatif chez les
patientes a bas risque d'infectijpost-abortungui sont beaucoup plus nombreuses que les
patientes a haut risque :
- patientes sans antécédent d'infection génitale{&R 0,65 [0,47-0,90)) ;
- patientes dépistées négatives pBhtamydia trachomatiau moment de I''VG (RR
0,63 [0,42-0,97]).

Il faut signaler que cette méta-analyse associetses d’antibioprophylaxie vraie et des
travaux ou une antibiothérapie postopératoire pysti@ue était réalisee, parfois associée a
une antibioprophylaxie.

Une étude randomisée récente (41) a comparé dimentdes deux pratiques de prévention
des infectiongost-abortum antibiothérapie systématiqwersusdepistage des maladies
sexuellement transmissibles (MST) et traitementan de positivité, chez 1 672 femmes
ayant une IVG chirurgicale. Le groupe traité redelg de metronidazole intrarectal avant
I'lVG puis 200 mg de doxycycline par jour pendafours. Le groupe dépistage-traitement
ne recevait les antibiotiqgues qu'en cas de padsitoes prélevements.

Le taux global d'infectionpost-abortumn'était pas significativement différent entre les
deux attitudes, malgré une tendance a la rédudtiesm infections dans le groupe
antibioprophylaxie.

En revanche, le taux d'infectiop®st-abortumétait significativement inférieur chez les
patientes du groupe antibiotiques en cas de néigatiu dépistage bactériologique. De
maniere comparable a la méta-analyse de Sawayal.e(4@), le bénéfice de
I'antibiothérapie systématique se retrouve doncsdangroupe - numériquement plus
important - des femmes a « bas risque » d’infectian colt direct pour le systéeme de
santé britannique était de 8,17 livres sterlingpgarente pour I'antibioprophylaxie et 18,34
livres par patiente pour le dépistage.

La technique de dépistage pourrait avoir un intpegticulier en santé publique, car elle
permet de rechercher les sujets contacts en gassitévité aChlamydiaet de les traiter. A
ce titre, il faut signaler I'intérét de la recheeatbeChlamydia trachomatipar PCR sur les
urines (48). Pourtant, cette approche, en théat&rassante, parait difficile a mettre en
ceuvre en pratique. Outre son colt, déja abordé étude britannique a montré qu'elle
n'était pas mise en pratique par les médecingamtsit méme lorsqu'elle était recommandée
par les sociétés savantes et associations prafesties (49).
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Les données sont donc clairement en faveur deilliatiiérapie systématique. On note
toutefois qu'il ne s'agit pas d'un protocole haditd'antibioprophylaxie périopératoire
puisque le traitement est prescrit pour une ducks/gnt atteindre 7 jours. Un bénéfice a
été démontré pour des durées plus courtes masditation d'un germe tel q@hlamydia
n'est probalement pas compléte pour des duréetesaig traitement.

A noter toutefois, gu’aucune étude ne permet dierad'éventuels bénéfices a long terme
de l'antibiothérapie ou d'autres politiques de enéion des infections. La démonstration
d'un tel bénéfice impliquerait le suivi a long terge cohortes importantes de patientes, ce
qui n'a pas été réalisé a ce jour.

En conclusion: il existe une démonstration de la réduction adiévre dans lgost-
abortum soit par recours a l'antibiothérapie systématiquost-IVG, soit par une
antibioprophylaxie, soit par un dépistage des mesadexuellement transmissibles et
traitement preventif selon les résultats bactégiojoes.

L'attitude d'antibioprophylaxie ou d’antibiothérapsystématique donne des résultats
supeérieurs en terme de réduction des infections @@ngroupes a bas risque. Cette attitude
est également d'une mise en pratigue beaucoupfaaile et d'un meilleur rapport co(t-
efficacité.

Bien qu'il n'existe pas de démonstration d'un héedi long terme, il parait souhaitable
d'adopter une stratégie de prévention des comjgisainfectieuses qui peut faire appel a :

- une antibiothérapie systématique en cas d'antécédemu d'infection génitale
haute ;

- pour toute autre situation a risque de M3arge indication de prélévement vaginal
suivi de traitement de la patiente et du (des)gpaite(s) en cas de positivité ;

- en l'absence de facteur de risque : les donnéefa diétérature ont montré
I'efficacité de l'utilisation des antibiotiques sla femme post-IVG mais il n'y a
pas de données sur les effets bénéfiques a lomg wes antibiotiques.

V. | NTERRUPTION MEDICAMENTEUSE DE GROSSESSE

L’interruption médicamenteuse de grossesse estndevpossible avec l'utilisation des

prostaglandines depuis les années 70 puis améliaréa fin des années 80 avec

I'apparition des antiprogestérones. D’autres matsoshédicamenteuses sont employées,
notamment l'association de méthotrexate et de gmlastdines, principalement dans les
pays ou les antiprogestérones ne sont pas comiisg¥sia

"Il est rappelé que selon les termes de la loi 8ljaRvier 1990 et de son décret d'application daoét 1992 (loi
Calmat), le dépistage et le traitement de certaM&I (chlamydioses, gonoccocies, vaginites aiguds) étre
réalisable dans un centre d’éducation et de ptatitin familiale nécessairement associé a un cdire.
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IV.1.

IV.1.1.

Choix du traitement

Les principaux traitements médicamenteux proposass d'interruption volontaire de
grossesse sont les suivants:

— mifépristone seule ;

— prostaglandines seules ;

— association mifépristone-prostaglandines ;

— meéthotrexate seul ;

— association méthotrexate-prostaglandines.
Parmi ces traitements, certains ont un intérét stohgue » (mifépristone seule,
prostaglandines seules ou méthotrexate seul). Neusviendrons pas en détail sur les
études ayant permis de démontrer leurs insuffisance
Les seuls traitements actuellement proposés ptuG I'médicamenteuse, parce que
permettant des taux de succes jugés acceptablekofdee de 95 % et plus), sont les
associations mifépristone-prostaglandines (utiiséargement dans les pays ou la
mifépristone est commercialisée : France, Grandgagne, Suede, Chine), et
éventuellement méthotrexate-prostaglandines danpdgs ou la mifépristone n'est pas
(encore) commercialisée comme notamment les Etais-U

Association mifépristone-prostaglandines

Cette association est largement utilisée en FraaneGrande-Bretagne et en Chine.
L'efficacité semble en grande partie dépendant&de gestationnel de la grossesse et des
doses de prostaglandines. Les taux de succés méthode avoisinent les 95 % jusqu’a
7 SA. En utilisant les mémes traitements aux mémosss, les taux de succes s'abaissent
vers 80 % d'expulsions completes lorsque I'ageatjesinel atteint 9 SA. En augmentant
les posologies, notamment de prostaglandines, lgcpotage de succes de I'expulsion
foetale reste égal ou supérieur a 95 %, méme auwdde€daSA mais avec un pourcentage de
rétentions placentaires allant de 5,7 % a plus d&20

De trés nombreux essais randomisés ou non (50r83té réalisés pour définir les doses
optimales de mifépristone, de prostaglandines, délgis optimaux entre la prise de
mifépristone et celle des prostaglandines et lae voptimale d'administration des
prostaglandines. Les résultats de ces essaisesurhés dans léableaux 11 et 12

Pour les grossessas/ SA (49 jours) les taux de succes vont de 92 % 98ans différence
notable selon que la prostaglandine utilisée egttaéprost ou le misoprostol.

Aubény et Chatellier (63) ont évalué une adminigina légerement différente et
pragmatique du misoprostol : une premiére admatisin de 40Qug de misoprostol était
suivie d'une seconde 3 heures plus tard, uniqueniez les patientes qui n‘avaient pas
évacué de produits ovulaires pendant cette périoelajui représente environ 30 % des
patientes). Les taux de succés avec cette sequeaent de 99,6 % (IC 95 %: 97,3-
100 %) au total avec un seul échec sur 236 pasiediez une patiente traitper os Cette
étude ne met en évidence aucune différence sigtifecen faveur de la voie vaginale, que
ce soit pour l'efficacité ou la tolérance. En reslan 63,3 % des patientes trait@es os
préféraient cette voie tandis que 0,8 % auraiegfépt la voie vaginale. Parmi celles
recevant le traitement par voie vaginale, 37,6 Yaiant préféré la voie orale et 28,3 %
préféraient la voie vaginale (p = 0,001).
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A 8 et 9 SA (50 a 63 jours), les taux de succés/ta 95 %, tendent & étre inférieurs
lorsque le misoprostol est utilisé a des doses @leug seulement et par voie orale.
Lorsque les doses orales atteignent 600 gu800es succes restent supérieurs a 90 % entre
7 et 8 SA et s'abaissent a 87 % entre 8 et 9 SA [(B8sque la dose de misoprostol atteint
800 ug (par voie vaginale dans toutes les études quiubtidé cette dose) les taux de
succes étaient élevés quel que soit I'age gestaiooutefois, ces dernieres études ont
étudié la tranche d’age gestationnel 7 a 9 SA faresla distinction entre 7-8 et 8-9 SA.

Un certain nombre d’études ont comparé des posdatifférentestébleau 13.

La tolérance de ces traitements est bortabldaux 14 et 15 Les principaux effets

secondaires sont les nausées et les vomissenlanexiste pas de différence significative
selon le type de prostaglandines, les doses oni¢dadkadministration.

Tableau 11.Résumé des essais évaluant l'efficacité de I'emdgmtmifépristone-prostaglandines

avant 9 SA.
Auteur, année Traitements Age Expulsion Expulsion Grossesse Délai induction-expulsion
(ref.) gestationnel compléte incomplete évolutive en h (% de cas)
Type d’étude (n)
Wu, 1992 Mifepristone 600 mg < 8,5 SA 91 % 5% 4% <6 (81)
(50) Carboprost 1 mg PV (1572)
non randomisée
Ulmann, 1992 Mifépristone 600 mg <7 SA 97 % 2 % <1% < 4 (44)
(51) Gémeéprost 1 mg PV (1 2112)
randomisée
Mifépristone 600 mg <7SA 95 % 3% 1% < 4 (57)
Sulprostone 25Qg (11 388)
IM
WHO, 1993 Mifépristone 200 mg <8 SA 94 % 4 % <1% < 4 (70)
(52) Géméprost 1 mg PV (388)
randomisée
Mifépristone 400 mg <8 SA 94 % 4 % <1% <4 (73)
Geéméprost 1 mg PV (391)
Mifépristone 600 mg <8 SA 94 % 4 % <1% < 4 (67)
Gémeprost 1 mg PV (389)
Peyron, 1993  Mifépristone 600 mg <7 SA 97 % 2% <1% <4 (61)
(53) Misoprostol 40Qug (505)
randomisée PO
Mifépristone 600 mg <7 SA 96 % <1% <1% <6 (79)
Misoprostol 40Qug (390)
oral + 200ug 4 h plus
tard
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Tableau 11 (suite) Résumé des essais évaluant l'efficacité de |'edBotmifépristone-
prostaglandines avant 9 SA.

Auteur, année Traitements Age Expulsion Expulsion  Grossesse Délai induction-expulsion
(ref.) gestationnel compléte incomplete évolutive en h (% de cas)
Type d’étude (n)
Thonneau, Mifépristone 600 mg <7SA 93 % 4% 2% < 4 (42)
1994 Sulprostone 25Qg (369)
(54) IM
non randomisée
Sang, 1994 Mifepristone 150 mg <7 SA 94 % 3% 2% <4 (69)
randomisée Misoprostol 60Qug (301)
(55) PO
Penney, 1995 Mifépristone 200 mg <9 SA 96 % 3% 0 % < 6 (83)
(56) Misoprostol 80Qug (360)
non randomiséepvV
Baird, 1995 Mifépristone 200 mg <9 SA 97 % 2% <1% <4 (54)
(57) Gémeéprost 0,5 mg PV (391)
randomisée
Mifepristone 200 mg <9 SA 95 % 1% 2% < 4 (56)
Misoprostol 60Qug (386)
PO
Aubény, 2000 Mifepristone 600 mg <7 SA 100 % 0 0 < 4 (76.6)
(63) Misoprostol 40Qug (119)

randomisée  vaginal+/-répété si
non expulsion

Mifépristone 600 mg <7 SA 99 % 1% 0 <4 (77.0)
Misoprostol 40Qug (118)

Oral +/- répété si non

expulsion

Seules les études comportant plus de 100 cas@maitionnées. PQoer os; PV : per vaginant IM : intramusculaire.

Les études comparant la voie orale a la voie végina mettent pas en évidence de
difféerence d'efficacité entre ces deux voies d'adstration. En revanche, les patientes
préferent la voie orale d'administration.
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Tableau 12.Résumé des études évaluant I'efficacité de I'edsmt mifépristone-prostaglandines
en fonction de I'age gestationnel avant 9 SA.

Auteur, année Traitements Age Expulsion Expulsion Grossesse Délai induction-expulsion
(ref.) gestationnel compléte incomplete évolutive en h (% de cas)
(n)
Aubeny, 1995 Mifépristone 600 mg <7 SA 95 % 3% 1%
(58) Misoprostol 40Qug (487)
oral+200ug oral 3 h <3(37)
plus tard 7-8SA 93 % 4 % 2%
(380)
8-9SA 87 % 6 % 5%
(235)
Urquhart, Mifépristone 600 mg <7 SA
1997 Géméprost 1 mg (374)
(59) vaginal 95 % 4 % <1% nc
7-8SA
(408)
8-9SA
(235)
Winikoff, Mifépristone 600 mg <8 SA 92 % nc nc
1997 Misoprostol 40Qug (299)
(60) oral nc
<8 SA 84 % nc nc
(250)
<8 SA 95 % nc nc
(250)
Spitz, 1998 Mifépristone 600 mg <7 SA 92 % 5% 1%
(61) Misoprostol 40Qug (859)
oral <4 (49)
7-8SA 83 % 8 % 4%
(722)
8-9SA 77 % 7% 9 %
(540)
Ashok, 1998  Mifépristone 200 mg <7SA 98 % 1% <1%
(62) Misoprostol 80Qug (928) <6 (94)
vaginal
7-9SA 97 % 2% 1%
(1072)

Seules les études comportant plus de 100 caséntaitionnées.
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Tableau 13.Etudes comparant différentes posologies de mitpre ou utilisant des doses
réduites de mifépristone (200 mg) dans les intéiwap volontaires de grossesse du premier

trimestre.
Auteur, Age Protocole n Succes Conclusions
année gestationnel (%)
(réf.)
McKinley, <63] Mifépristone 200 mg voie orale 110 93.6 La dose de
1993 48 h plus tard : 60lg misoprostol voie orale mifépristone peut
(64) étre réduite de 600 a
Mifépristone 200 mg voie orale 110 93.6 200 mg sans perte
48 h plus tard : 60Qlg misoprostol voie orale d'efficacité
WHO, 1993 7-28] Mifépristone 200 mg voie orale 388 93.8 Pour les ages
(52) 48 h plus tard : gémeéprost 1 mg voie vaginale gestationnels
précoces, une dose
Mifépristone 400 mg voie orale 391 91.8 de 200 mg de
48 h plus tard : gémeéprost 1 mg voie vaginale mifépristone est
aussi efficace que la
Mifépristone 600 mg voie orale 389 94.3 dose couramment
48 h plus tard : géméprost 1 mg voie vaginale recommandée de
600 mg, en
association avec
1 mg de gémeéprost
par voie vaginale.
Sang, 1994 <49] Mifépristone 50 mg voie orale puis 25 mgtesules 301 94.4 Les doses de 150 ou
(55) 12 h (total 150 mg) de 200 mg de
48 h plus tard : 60Q0g misoprostol voie orale mifépristone ont une
efficacité
Mifépristone 200 mg voie orale 149 94.6 équivalente
48 h plus tard : 60g misoprostol voie orale
Baird, 1995 <63] Mifépristone 200 mg voie orale 391 96.7 La dose de 200 mg
(57) 48 h plus tard : géméprost 0,5 mg voie vaginale de mifépristone est
efficace avec le
Mifépristone 200 mg voie orale 386 94.6 gémeéprost ou le
48 h plus tard : misoprostol 6Q@ voie orale misoprostol pour les

grossesses < 63 |

Le succes a été défini comme un avortement comf@gant pas nécessité d’'intervention chirurgicale.

Quatre essais comparatifs (52, 55, 57, 64) ontigaesmconclure que la dose de 200 mg de
mifépristone était une dose efficace. Le misoptostole géméprost ont prouveé leur
efficacité en complément de la mifépristone. Le aprsstol est mieux toléré par voie
vaginale que par voie orale.
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Tableau 14.Résumé des études évaluant la tolérance de I'asoamifépristone-prostaglandines

avant 9 SA.
Au,teur,, TRAITEMENTS Age Hémorragie Expulsion Nausées Vomis- Diarrhée Perdues
anneée (ref.) gestationnel abondante avantles sements de vue
(n) PGs
Wu, 1992 Mifépristone 600 mg < 8,5 SA nc <1% - 22 % 3% -
(50) Carboprost 1 mg PV (1 572)
Ulmann, 1992 Mifépristone 600 mg <7 SA <1% - - - - 2%
(51) Gémeéprost 1 mg PV (1 211)
randomisée
Mifépristone 600 mg <7 SA < 1% - - - - -
Sulprostone 25Qg (11 388)
IM
WHO, 1993  Mifépristone 200 mg <8 SA nc - 53 % 24 % 4% 1%
(52) Gémeprost 1 mg PV (388)
randomisée  Mifépristone 400 mg <8 SA nc - 53 % 23 % - 1%
Gémeéprost 1 mg PV (391)
Mifépristone 600 mg <8 SA nc - 53 % 23 % - 2%
Géméprost 1 mg PV (389)
Peyron, 1993 Mifépristone 600 mg <7 SA <1% 3% 43 % 17 % 14 % 3%
(53) Misoprostol 40Qug (505)
PO
_ Mifépristone 600 mg <7 SA 0 6 % 40 % 15 % 10 % 3%
randomisée  Misoprostol 40Qug (390)
PO + 200ug 4 h
plus tard
Sang, 1994  Mifépristone 150 mg <7 SA 0 - - 20 % 22 % < 1%
(55) Misoprostol 60Qug (301)
PO
Thonneau, Mifépristone 600 mg <7 SA 0 - - - - 4 %
1994 Sulprostone 250g (369)
(54) IM
Penney, 1995 Mifépristone 200mg <9 SA nc 1% - - - 0%
(56) Misoprostol 80Qug (360)
PV
Baird, 1995  Mifépristone 200mg <9 SA 0 - 34 % 12 % 7% 3%
(57) Gémeéprost 0,5 mg (391)
PV
randomisée  Mifépristone 200 mg <9 SA <1% - 48 % 22 % 8 % 3%
Misoprostol 60Qug (386)

PO
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Tableau 14 (suite) Résumé des études évaluant la tolérance de Fassoanifépristone-
prostaglandines avant 9 SA.

Auteur, Traitements Age Hémorragie Expulsion Nausées Vomis- Diarrhée Perdues
année gestationnel abondante avantles sements de vue
(réf.) (n) PGs

Schaff, 1999 Mifépristone 200 mg <8 SA < 1% 3% 45 % 26 % 23 %
(65) Misoprostol 80Qug (933)
PV
Aubeny, 2000 Mifépristone 600 mg <7 SA 0 - -
(63) Misoprostol 40Qug (119) 41.2 %
PV+/-répété si non
expulsion
randomisée  Mifépristone 600 mg <9 SA 0 - '
Misoprostol 40Qug (118) 47 %
PO +/- répété si non
expulsion

Seules les études comportant plus de 100 caséntaditionnées.
L'hémorragie abondante était généralement défonente nécessitant un geste d’hémostase par curetage.
PO :per-os; PV :per vaginam IM : intramusculaire.
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Tableau 15.Résumé des études évaluant la tolérance de I'agsaanifépristone-prostaglandines

en fonction de I'age gestationnel, avant 9 SA.

Auteur, Traitements Age Hémorragie Expulsion Nausées Vomis- Diarrhée Perdues
anneée (ref.) gestationnel abondante avantles sements de vue
(n) PGs
Aubény, Mifépristone 600 mg <7SA < 1%
1995 Misoprostol 40Qug (487)
(58) oral + 200ug oral 3 h -
plus tard 7-8SA < 1% 2% 38 % 20 % 11 %
(380)
8-9SA 3%
(235)
Urquhart, Mifépristone 600 mg <7SA
1997 Gémeéprost 1 mg (374) <1%
(59) vaginal
7-8SA 1% - 23 % 11 % -
(408)
8-9SA
(235)
Winikoff, Mifépristone 600 mg <8 SA nc - - - - <1%
1997 Misoprostol 40Qug (299)
(60) oral
<8SA nc - - - - <1%
(250)
<8 SA nc - - - - 0
(250)
Spitz, 1998 Mifépristone 600 mg <7SA 3% 5% 61 % 26 % 20 %
(61) Misoprostol 40Qug (859)
oral 5%
7-8SA 6 % 2% 71 % 38 % 23 %
(722)
8-9SA 4% <1% 72 % 41 % 26 %
(540)
Ashok, 1998 Mifépristone 200 mg <7SA <1% 3% - - - -
(62) Misoprostol 80Qug (928)
vaginal
7-9SA <1% <1% - - - <1%
(1 072)

Seules les études comportant plus de 100 cas@ntaitionnées.

En conclusion: l'interruption médicamenteuse de grossesse @isa@f jusqu'a 9 SA,
permettant des taux d'expulsions complétes dedatd 95 % avec les protocoles les plus

efficaces.

Ces resultats sont observés sans difference pswtades de mifépristone de 200 a 600 mg
et pour des délais entre la prise de mifépristaneette des prostaglandines de 36 a

48 heures. La dose de 200 mg de mifépristone @st sldffisante.
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IV.1.2.

Les doses de prostaglandines vont de 0,5 a 1 mg Ipogeéméprost, sans différence
significative.

Pour le misoprostol, les doses de 4@Ppar voie orale ou vaginale sont suffisantes pour
des ages gestationnels inférieurs ou égaux a 48 maur obtenir des taux d'expulsions
completes de l'ordre de 95 %. La repétition descdtise de maniere pragmatique chez les
patientes n'ayant pas expulsé 3 heures apresrnagoeedose permet des taux d'expulsions
atteignant 99 % a cet age gestationnel (63). Lesergas préferent la voie orale
d'administration du misoprostol (63).

Pour les ages gestationnels de 50 a 56 jours,aes dle 60Qg ou 800ug de misoprostol
par voie orale ou vaginale sont nécessaires.

Entre 57 et 63 jours, les doses efficaces sondbiptle 800ug. Seule la voie vaginale a été
étudiée pour de telles doses de misoprostol & i pas d'étude randomisée comparant la
voie vaginale et la voie orale.

Avec l'utilisation du misoprostol, aucune complicat cardio-vasculaire grave n'a été
rapportée. Il n'y a pas de contre-indication deméthode médicamenteuse par une
association mifépristone-misoprostrol en cas dageerieur a 35 ans et de consommation
de tabac.

Association methotrexate-prostaglandines

Cette association thérapeutique a été particuliénér@valuée aux Etats-Unis ou les anti-
progestérones n'étaient pas disponibles jusqusemréLes résultats des seules études
randomisées ont été rapportés daraldeau 16

ANAES / Service des recommandations et référenadegsionnelles / mars 2001
-44 -



Prise en charge de I'lVG jusqu’a 14 semaines

Tableau 16.Efficacité de I'association méthotrexate-prostadjlaes dans I''VG précoce.

Auteur, année Traitements Age Expulsion Expulsion Grossesse Délai induction-expulsion
(réf) gestationnel compléte incompléte évolutive en h (% de cas)
(n)
Carbonell, MTX 50 mg/m? PO <9 SA
1998 Misoprostol 80Qug (100) 89 % <24 (72)
(66) 3 j + tard (jusqua 3 1% 1%
fois)
MTX 50 mg/m2 PO <9 SA
Misoprostol 80Qug (102) 90 % <24 (74)
4 j + tard (jusqu'a 3
fois)
MTX 50 mg/m2 PO <9 SA
Misoprostol 80Qug (98) 94 % < 24 (69)
5 j + tard (jusqu'a 3
fois)
Creinin, 1999 MTX 50 mg/m2 IM <7 SA
(67) Misoprostol 80Qug (126) 95 % 5% 2% <24 (73)
5-6 | + tard (sec)
MTX 50 mg/m2 IM <7 SA
Misoprostol 80Qug (122) 92 % 3% 6 % <24 (71)
5-6 ) + tard
(humidifié)
Carbonell, MTX 25 mg/m? PO <7SA
1999 Misoprostol 80Qug (148) 91 % - 9 % 6 h+/-2
(68) 7 j + tard
MTX 50 mg/m2 PO <7SA
Misoprostol 80Qug (154) 90 % 10 % 7h+/-3
7+ tard
IM : intramusculaire ; POper-os; MTX : méthotrexate
Les résultats en termes de pourcentage d'expulsiomgplétes paraissent sensiblement
comparables a ceux de l'association mifépristonstaglandines avec cependant des
délais entre la prise de méthotrexate et celle pdestaglandines (4 a 7 jours pour les
meilleures séries) supérieurs a ceux habituels pesirantiprogestérones. Les délais
d'expulsion aprés administration des prostaglasdsmnt €également supérieurs a ceux
observés apres mifépristone (6 a 7 heures en meyenn
Aucune étude randomisée, cependant, n‘a compaatiment les deux associations.
Une autre association n'a fait I'objet que d'unel@isolée : le tamoxifene, composé anti-
cestrogene associé aux prostaglandines, permettarthux de succés de 92 % chez
100 femmes traitées (69).
IVV.1.3. Conclusion

Les associations médicamenteuses de type mifépeisboi méthotrexate associés aux
prostaglandines ont fait la preuve de leur effigaci
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IV.2.

IV.2.1.

Le choix du méthotrexate a été probablement didqy'a présent par la non-disponibilité
des antiprogestérones dans certains pays. En leffetqu'il n‘existe pas d'essai randomisé
comparant ces deux molécules entre elles, lessddlaxpulsion observés avec les anti-
progestérones sont tres inférieurs a ceux obteaussraéthotrexate.

Par ailleurs, les données concernant la tolérarma $rés insuffisantes pour le
méthotrexate.

Prise en charge a domicile de I''VG médicamenteuse

Faisabilité

La prise en charge de I'VG médicamenteuse seufaguement en milieu hospitalier
(public ou privé) en France a I'heure actuelle. IQues études ont évalué la réalisation de
I'lVG médicamenteuse par mifépristone et misoptastbomicile.

Aux Etats-Unis, une équipe a évalué la faisabititéne auto-administration par les
patientes avant 56 jours d'aménorrhée de |B9@le misoprostol par voie vaginale, 48
heures aprés la prise orale de 600 mg de mifépasf@0). Les patientes étaient revues
apres une semaine. Si I'échographie révélait aloes rétention ovulaire, une nouvelle
administration de misoprostol était réalisée erphaksation. Une expulsion compléte a
éte observée chez 98 % des 166 patientes incluses.

Trois aspirations ont été nécessaires entre 23 gius apres la prise de mifépristone pour
des saignements modérés avec des taux de hCGt rélstads. Aucune transfusion n'a été
pratiquée. Une patiente a été hospitalisée posaignement abondant qui s'est interrompu
spontanément sans aspiration avec un utérus \iéehagraphie de contrble.

Au total, lors de I'évaluation a la visite de corgr 96 % des patientes estimaient que la
procédure s'était bien déroulée et 90 % considéraignectivement I'administration de
misoprostol a domicile comme acceptable. Enfin%@8¢hoisiraient de nouveau cette
méthode par rapport a une méthode chirurgicaldes étaient confrontées de nouveau a
cette situation.

Guengant (71) aboutit aux mémes conclusions chezp&®®ntes avant 49 jours
d'aménorrhée recevant 600 mg de mifépristone et #p@le misoprostol pour auto-
administration 2 jours plus tard aux Antilles fraisgs. Les taux de succes de 95,4 % et les
effets secondaires étaient identiques a ceux ofseem hospitalisation avec des taux
similaires de patientes perdues de vue a la vigteontrdle prévue 2 semaines apres
I'VG.

Quatre patientes (4,4 %) n'avaient pas pris le misbtpl de la maniére qui leur avait été
prescrite. Une l'avait pris le jour méme de |'adstration de mifépristone et 3 ne l'ont pris
qgue 3 jours apres. Au total, 11 patientes (12 %p@esont pas rendues a la visite de
controle. Certaines ont consulté leur gynécologabkithel ce qui aboutit a un taux de
4,4 % de femmes perdues de vue.

Chez les patientes suivies, 4 ont nécessité unag@epour saignement modéré mais
persistant (1 cas), pour grossesse évolutive (Retadtention partielle (1 cas).

Un essai s'est particulierement focalisé sur Fiogatoire poussé du vécu des patientes
ayant eu une interruption meédicamenteuse de gEssagec auto-administration de
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800 mg de misoprostol a domicile (72). Plus de 98e% patientes ont estimé que la prise
de misoprostol a domicile était acceptable, leuaigaait plus naturelle, qu'elles n‘auraient
pas préféere I'option d'étre hospitalisées. Ledad I''VG puisse se dérouler a domicile était
un facteur important du choix de I''VG médicamestepar rapport a une aspiration pour
ces patientes.

En conclusion: aucune étude randomisée ne permet de compapeiséade misoprostol
en milieu hospitalier a une utilisation a domicile.

Cependant, les études préliminaires suggerent tadmihistration a domicile est
considérée subjectivement comme acceptable parpéentes. La fréquence des
complications de I''VG a domicile est comparableelle des IVG réalisées en milieu
hospitalier. Dans les études publiées, aucune sf@sations chirurgicales nécessaires n'a
da étre realisée dans des délais de moins de @héorrespondant a la durée habituelle
d'hospitalisation pour les IVG médicamenteuses).

De plus grands nombres de patientes seraient ra@@sspour evaluer les risques éventuels
de complications sévéres, notamment hémorragiqulasi€urs tres larges études portant
en tout sur plus de 7 000 patientes sont actuetiesmimises a publication).

On peut remarquer qu'avec le protocole mifépristorsprostol habituellement utilisé en
France (53), seules 60 a 70 % des patientes expudseproduits de conception pendant
les 4 premieres heures, soit la durée habituellehdspitalisation ; 85 % expulsent dans
les premiéres 24 heures et 95 % dans les 7 joamsfaragraphe 1V.1.). Environ 2 a 4 %
des patientes peuvent justifier une aspiration ati d'une expulsion incompléte mais
seules 0,5 a 1 % le nécessiteront du fait d'uneohr@gie et la majorité des hémorragies
survient a distance de la période d'hospitalisg&@r53, 57-59).

Il semble donc gu'’il soit possible de proposer ragistration ambulatoire de misoprostol.

Certaines précautions paraissent cependant naesssai

« distance entre le domicile de la patiente et ldregmospitalier référent limitée (délai de
transport de I'ordre de 1 heure) et possibilitéed@indre et/ou de s'y rendre 24 h/24 ;

« choix laissé a la patiente du lieu, hépital ou dolej de réalisation de I'lVG et patiente
accompagnée par un proche a domicile ;

e précautions particuliéres d'information de la pagenotamment sur la conduite a tenir
en cas d'hémorragie ;

e @valuation médico-psychosociale des patientesbédigipour ce type de procédure ;

» prise en charge « anticipée » de la douleur a dlmrjjear une prescription faite a la
patiente avant son retour a domicile et le casauheén collaboration avec le médecin
traitant). Un arrét de travail doit étre égalemamiisage par avance ;

 limitation a 7 SA de cette méthode ambulatoireridgue hémorragigue ne semble pas
plus fréquent au-dela, mais I'hémorragie pourrdre élus sévere a des ages
gestationnels plus avancés et les douleurs solgrégat plus importantes) ;

» importance d'insister sur la nécessité de la vigteontrble, 10 a 15 jours apres I'IVG,
comportant au minimum un examen clinique et le wexdacile a I'échographie pour
vérifier la vacuité utérine.
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Outre ces précautions, les modalités pratiquegaesation nécessitent, le jour de la prise

de mifépristone a I'hopital :

e que les comprimés de misoprostol soient confiesatiente pour qu'elle les prenne a
domicile 36 a 48 heures plus tard ;

e Qu'une prescription d'antalgiques autres que laggégéamol soit donnée a la patiente
avant son retour a domicile (par exemple AINS &nsiénce de contre-indication) ;

» la prévention de I'isommunisation Rhésus chezdesnies Rhésus négatif.

V. COMPLICATIONS DE L 'IVG : CRITERES DE CHOIX IVG MEDICAMENTEUSE /
IVG CHIRURGICALE

Les principaux criteres qui interviennent dansHeix entre IVG médicamenteuse et IVG
chirurgicale sont la satisfaction des patientesydabidité propre a chaque technique, I'age
gestationnel de la grossesse, les conséguenceg teime de ''VG.

V.1. Complications immédiates et a moyen terme

La médicalisation de I'avortement a entrainé unéelspectaculaire des complications et
des déces. La mortalité de I'lVG sur 10 ans essdgmsle 5 a 3 pour 1 million d'IVG entre
les années 1975-85 et les années 1985-95. La Hahpartie des pays les mieux placés a
cet égard. L'INED en 1963 estimait a 332 le nondreuel de décés pour avortement.

Le nombre annuel absolu de déces par IVG oscilhes dkzs dernieres années entre 0 et 2.
Le progres sanitaire de I'environnement des IVG&esic évident,

On peut rappeler que 'OMS estimait en 1994 a @ l@nombre annuel de déeces sur la
planéte par complication de I'avortement volont880 décés pour 100 000 avortements)
et a 500 le nombre de déces aprés avortement rhgélica

La mortalité est d’autant plus faible que I'agetgisnnel est précoce.

Les complications immédiates ont eu la méme éewwlutiécroissante, que ce soient les
perforations utérines, les hémorragies ou les tiéren partielles avec ou sans infection
locorégionale.

Les complications de I''VG different selon le tyge technique. La plupart des données
disponibles sur de grosses séries proviennent dgstsur I''VG chirurgicale. Aucune
étude randomisée n'a comparé les complicationsr@sagp chaque technique.

Les principales complications propres a I'lVG clgraale sont les déchirures cervicales et
les perforations utérines. Les autres complicatfms/ent se rencontrer quelle que soit la
technique employée : les hémorragies, les rétentimmlaires, les infections et les déces
maternels.

V.1.1. Déchirure cervicale

Ce risque n'excede généralement pas 1 %. Les tayskug bas sont observés pour les ages
gestationnels les plus précoces et lorsque le gssteffectué par un opérateur entrainé.
Ces données sont rapportées damaldieau 17

Il N'y a pas de données dans la littérature peamett'affirmer que la préparation
pharmacologique ou par laminaires du col dimingedéchirures cervicales. Ceci pourrait
étre d0 a la rareté des déchirures et donc a ksgnie insuffisante des études qui ont
évalué ce critere de jugement (voir paragraphéagmreparation du col).
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Il n'y a pas de cas de déchirure cervicale apr&s edicamenteuse rapporté dans la
littérature.

Tableau 17.Taux de déchirures cervicales au cours des iniegons de grossesse.

Auteur, année (réf.) Effectifs Age gestationnel (SA Taux de déchirures du col
Jacot, 1993 (73) 67 175 <24 0,3/1000
(86 % < 13 SA)
Schulz, 1983 (14) 15 438 <12 10,3/1 000
6213 13-20 11,6 /1000
Peterson, 1983 (74) 9916 14-16 11,6 /1 000
RCGP-RCOG joint study, 1985 (12) 6 105 9-12 1,8/1000
Heisterberg, 1987 (13) 5851 toutes grossesses 0,8 /1000
Hakim-Elahi, 1990 (75) 170 000 § trimestre 0,1/1 000
Ferris, 1996 (76) 83 460 <13 0,7 /1000
Andolsek, 1977 (77) 4470 7-12 0,6 /1000

V.1.2.

Ces études sont homogenes pour déterminer und#l& tle complications ; toutefois, les
risques entre différentes études varient d'un Gagieuvant atteindre 100. Dans I'étude de
Schultz (14), le risque important a été rapport@é@ubre élevé de médecins en formation.
Le risque diminue dans cette étude en fonctioread@érience de 'opérateur.

Perforation utérine

Le taux de perforations utérines lors de l'intetinipde grossesse est de 1 a 4 pour mille.
Ce taux est dépendant de l'age gestationnel derdasgsse et de l'expérience de
I'opérateur. Les données sont resumees ddableau 18

Dans cette situation également, il n'y a pas deodétration formelle d'un bénéfice de la
préparation cervicale mais les études n'ont pasikEsance requise pour I'évaluation de ce
critere de jugement.

I n'y a pas de déchirure ni de rupture utérinepoaiges en cas d'interruption
médicamenteuse de grossesse a des ages gestatiméeeurs ou égaux a 14 SA. Des
ruptures utérines ont été rapportées en cas diiptean médicamenteuse de grossesse a
partir du deuxiéme trimestre de grossesse unique(mén
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Tableau 18.Taux de perforations utérines au cours des irpggons de grossesse.

Auteur, année (ref.) Effectifs Age gestationnel Taux de perforations
(SA)

Beric, 1971 (79) 14 261 curetages <12 1,2 /1000
22 905 aspirations 0,4 /1000

Nathanson, 1972 (80) 26 000 £ trimestre 1,4 /1000

Hodgson, 1974 (81) 10 4453 <14 1,1/1000

Andolsek, 1977 (77) 4 470 7-12 1,3/1000
King, 1980 (82) 11 885 8 238 au‘ltrimestre 1,1/1000
Grimes, 1984 (83) 67 175 <24 0,9/1000

(86 % < 13 SA)
RCGP-RCOG joint study, 1985 (12) 6 105 9-12 3,6 /1 000 (risque diminué par
3 par opérateur expérimente)

Heisterberg, 1987 (13) 5851 <9 0,4 /1000
10-12 0,3/1000
toutes grossesses 0,4/1 000

Kaali, 1989 (84) 6 408 + 1%" trimestre 1,3/1000

706 avec 2,8 /1 000 suspectées
ccelioscopie pour 19,8 /1 000 apres visualisation
ligature tubaire directe (12 perforations non

suspectees)

Hakim-Elahi, 1990 (75) 170 000 f trimestre 0,09/1 000

Lindell, 1995 (85) 84 850 <18 1,7 /1000

V.1.3. Hémorragies

Le risque hémorragique au moment de linterruptilen grossesse est faible. Le taux
d'hémorragies séveres rapportées sur I'ensemblpuldsations est d'environ 1,5 pour
mille interruptions. Ce taux est inférieur pour laterruptions précoces : 1,2 pour mille
avant 13 SA et 8,5 pour mille au-dela de 20 SA .(8&utefois, les définitions de
I'hnémorragie sévere sont trés floues et ne sonérgament pas rapportées dans les
statistiques.

L’importance de I’hémorragie en fonction de la t@due a été évaluée par Thonneau et al.
(9). Cent quatre-vingt-seize patientes ayant ur@ thirurgicale par aspiration avant 12
SA étaient comparées a 185 femmes ayant une IVGcarmadnteuse par mifépristone et
sulprostone avant 50 jours. La technique utilis&gar pas randomisée mais relevait
uniguement du choix de la patiente. Toutes lesptds avaient une premier prélévement
sanguin avant l'aspiration ou avant la prise degpritone et une deuxieme prélévement
14 jours apres linterruption. La baisse moyenndadix d’hémoglobine était de 0,71 g/dl
apres IVG médicamenteuse alors qu’il était inchardgns le groupe aspiration
(p < 0,0001). Lors de I'analyse multivariée, apagsstement pour les variables techniques
d’interruption, age, parité, situation socio-écoigune, centre et ethnie, la seule variable
indépendamment associée au risque de baisse dmobjdbine était la méthode
médicamenteuse d’'IVG.

Henshaw et al. (87) retrouvent également une augthem des saignements post-IVG
dans le groupe interruption médicale par rapportgeaupe interruption chirurgicale.
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V.1.4.

V.1.5.

V.1.6.

Cependant, cette différence n’était pas accompaghéee chute significative du taux
d’hémoglobine.

Infection post-abortum

L'infection est une complication relativement frégte de I'lVG par aspiration. Son taux
généralement rapporté est de l'ordre de 5 a 6 % paut atteindre 10 % des cas dans
certaines series. Ce risque est détaillé danségpphe 111.3.

Dans une série de Cameron et al. (88), le tauxatlerpges recevant des antibiotiques pour
suspicion d'endométritpost-abortumétait moindre en cas d'IVG meédicamenteuse par
rapport aux IVG chirurgicales (p = 0,0001).

D’autres études ne montrent pas de différence lgartaux de fievr@ost-partum(10).

Rétention ovulaire ; échec d'IVG, grossesse éwaulti

Ces complications ont été regroupées car, quekesqit leur présentation clinique, elles
aboutissent a la nécessité d'une interventionumedeéintervention.

Pour les interruptions chirurgicales, les taux d&rs nécessitant une réaspiration
rapportés par Kaunitz (8), dans une série portan88 090 cas, étaient de 2,3 pour mille
interruptions. Les facteurs qui représentaientisgue accru de réintervention étaient :

- la multiparité ;

- les aspirations a des ages gestationnels inféredrSA ;

- laréalisation de I'aspiration par un opérateufa@mation.

Pour les interruptions médicamenteuses, dans ure matant sur I'évaluation de 2 000
cas d'IVG précoce par mifépristone et prostaglagsline taux d’aspirations chirurgicales
était de 2,5 %. Les raisons étaient une rétentams d.,4 % des cas, un échec d’aspiration
dans 0,4 %, une grossesse évolutive dans 0,6 @ueepclure une grossesse extra-utérine
dans 0,2 % des cas (62).

Selon I'étude de Thonneau (9), les échecs de hmigiee médicamenteuse étaient de 6 %
contre 0,5 % pour I'aspiration. Pour Elul (10), tasx d’échecs de la méthode médicale
étaient également plus élevés que pour la méthlidergicale (5,2 %versus0 % dans un
centre ; 8,6 Wersus0,4 % dans un autre centre).

En l'absence d'étude randomisée, la comparaisae érd différentes techniques est
difficile, cependant, toutes les publications seanbimontrer un plus grand taux d'échecs
avec I''VG medicamenteuse qu'avec I''VG chirurgacal

Mortalité

La mortalité est un événement extrémement rareeetrgpporté dans la littérature. Une
étude rapporte le taux de mortalité liée aux avoerds (comprenant les IVG légales et
illégales et les avortements spontanés). Ce risgugmente également avec l'age
gestationnel. Le risque, en 1991 aux Etats-Unisdéeds par IVG était de 0,8 pour
100 000 IVG (89). Ce risque était de 0,2 pour 100 @vant 8 SA, de 5,9 pour 100 000
entre 16 et 20 SA et de 16,7 pour 100 000 apré&sA21
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V.2 Influence de I'age gestationnel sur les complicatis
Le taux global de l'ensemble des complications idiatés (déchirure cervicale,
perforation utérine, hémorragie, rétention ovularsevées dans une importante étude de
cohorte portant sur 83 469 IVG est de 0,7 % (76)rikgue, bien que globalement bas,
semble s'élever a mesure que I'age gestationnehentg. Ainsi, pour Ferris et al. (76),
I'oddsratio du risque de complications immédiates entre ReFA est de 1,3 (IC 95 %
1,02-1,63) comparé aux IVG réalisées a des agéatigesels< 9 SA. Entre 17 et 20 SA,
I'oddsratio passe a 3,3 (IC 95 % : 2,23-5). Pour Buehler .e98l), a partir d'une autre
cohorte de 82 000 interventions, le risque reldifcomplications était de 1,42 (IC 95 %:
1,30-1,55) pour chaque intervalle de 2 semainesdetaude 12 SA. En particulier, le risque
relatif d’'hémorragie nécessitant une transfusiongsiae était de 1,48 (IC 95 % : 1,33-
1,65). En deca de 12 SA, il n'y avait pas de dfiée dans la morbidité en fonction de
'age gestationnel. Ces deux grandes études réalese Amérique du Nord en 1985 et en
1996 ne concernaient que des interruptions chralgs. Ces données sont colligées dans
le tableau 19
Une seule étude portant sur une cohorte relativemedeste ne retrouve pas cette
augmentation du risque en fonction de I'age gestatl (73).
Tableau 19.Morbidité liée a I'lVG en fonction de I'age gestatnel de réalisation. Sauf mention
particuliere dans le tableau, les risques relatiglds ratiosmentionnés concernent 'ensemble de
la morbidité immédiate (hémorragies, traumatismeésns, infections.).
Auteur, année (réf.) n Type d'étude Résultats
Grimes, 1984 (83) 67 175 prospective, Risque relatif = 1,4 (IC 95 % : 1,2-1,7) pour chagaotervalle de
multicentrique, 2 semaines d'augmentation de I'adge gestationnel
observation
Buehler, 1985 (90) 82 000  prospective, Risque relatif = 1,42 (IC 95 % : 1,30-1,55) pouaghte intervalle de
multicentrique, 2 semaines d'augmentation de I'adge gestationnde&ude 12 SA.
observation
Etude RCGP/RCOG, 6105  prospective, Risque relatif d'hémorragie = 5 & 9-12 SA compac8A
1985 (12) multicentrique,  Risque relatif d'hémorragie = 7 & >12 SA compagédsA
observation
Fried, 1989 (91) 1 000 prospectif Risque global = 7,6 % aprés 12 SA
un seul centre 5,1 % avant 12 SA
Différence non significative
Jacot, 1993 (73) 3772 cohorte Pas de différence si < 15 SA comparé a 15-20 SA
rétrospective
un seul centre
Ferris, 1996 (76) 83469  cohorte _ Odds ratio= 1,3 (1,02-1,63) a 9-12 SA comparg 8SA
rétrospective Odds ratio= 3,3 (2,23-5,00) a 17-20 SA comparé aSA
multicentrique
V.3. Conséquences a long terme de I'lVG

Les effets de I''VG chirurgicale sur la reproduntigtérieure ont été évalués par Hogue et
al. (92). Leur étude montre qu'une aspiration ameone unique n'a pas d'incidence sur la
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V.3.1.

fertilité ultérieure, sur le risque de stérilitéee drossesse extra-utérine, de fausse couche
spontanée ou de mort feetale. Il n'existe pas daé@nsuffisantes pour comparer méthode
médicamenteuse et chirurgicale pour ce critereigement.

Risque de fausse couche

Dans une étude de cohorte portant sur prés de p@i¥htes au Danemark, Zhou et al.
(93) n'ont pas trouvé de relation entre la réatisad'une 1IVG et le risque de fausse couche
spontanée ultérieure sur I'ensemble de la popuolatoleur étude. bddsratio du risque

de fausse couche spontanée lors des grossessastdiUiG par aspiration n'était pas
significativement augmenté par rapport a une paumaémoin sans antécédent d'IVG,
méme en cas d'IVG multiples.

En revanche, il existait une augmentation du risggidausse couche ultérieure chez les
patientes pour lesquelles l'intervalle entre I''€éGla grossesse suivante était inférieur a
3 mois. Ce risque n'était observé que pour la premgrossesse suivant I'lV@&lfleau
20).

Un des faits les plus importants de cette étudéaesinstatation que les risques de fausse
couche a distance sont indépendants de la méthimdieription de grossesse, aspiration
ou méthode médicamenteuse.

Tableau 20.Risque de fausse couche spontanée apresdud (ratioajusté) (d'apres Zhou et al.,
2000) (93).

Premiére grossesse Deuxiéme grossesse Grossesses ultérieures
apres I''vG apres I''vG

Délai entre I''VG
et la grossesse OR IC 95 % OR IC 95 % OR IC 95 %
suivante
0-3 mois 4,06* 1,98-8,31 0,45 0,15-1,37 2,93 0,20-42,46
4-6 mois 0,70 0,46-1,07 0,48 0,21-1,12 2,82 0,75-10,62
7-12 mois 1,09 0,83-1,43 0,97 0,61-1,54 1,52 0,67-3,45
13 mois ou + 1,01 0,94-1,09 0,85 0,72-1,01 0,57 0,37-0,89
Globalement 1,02 0,96-1,10 0,84 0,72-0,98 0,80 0,56-1,15

V.3.2.

* différence statistiquement significative.

Risque d'infertilité

Toutes les études qui ont évalué le risque d'ifitérultérieure suggerent gu'il n'y a pas
d'augmentation du risque dans les pays ou I''VQéggstle (94-96). Pour Daling (95), le
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V.3.3.

V.4,

risque relatif d’infertilité tubaire apres une imgtion de grossesse chirurgicale est de
1,15 (IC 95 % 0,70-1,89). Ce risque n’est pas physortant chez les patientes ayant eu
deux IVG ou plus : risque relatif de 1,29 (IC 95 9%8%4,20). Il existe une augmentation

modérée du risque d'infertilité dans une seulea3(aa).

Risque de prématurité

L'effet des interruptions de grossesse sur le eisdigrieur de prématurité est controverse,
certaines études mettant en évidence une assoc{88099) et d'autres pas (100, 101).

Satisfaction des patientes

Plusieurs études ont évalué, avec des méthodoldgiesses, le degré de satisfaction des
patientes selon la technique utilisée.

Une étude (102) s'est attachée a évaluer la sdtmiades patientes bénéficiant d'une IVG
médicamenteuse par mifépristone + prostaglandiaesrgpport a une précédente IVG
chirurgicale. Il ne s'agit donc pas d'une étudeloamsée de satisfaction mais d’'une étude
historique chez des patientes ayant été confromtdesleux méthodes. On peut d'emblée
critiquer le fait que la chronologie était toujoutsG chirurgicale en premier et IVG
médicamenteuse ensuite et que I'évaluation éitstdpres la seconde. On peut également
suspecter un biais car les patientes étaient towentaires pour une VG
médicamenteuse alors qu'elles n‘avaient pas diatiee au moment ou elles avaient eu
une IVG chirurgicale (I'essai se déroule en Aumradvant autorisation de [I'VG
médicamenteuse).

Trente-huit patientes participant a un essai BiisI'médicamenteuse (mifépristone 200 ou
400 mg suivis 48 h plus tard de 408 de misoprostol) dont 15 ayant déja eu une IVG
chirurgicale ont donc évalué subjectivement leutisection concernant les deux
procédures sur une échelle visuelle analogique odmmt 5 échelons de 1 (totalement
insatisfaites) a 5 (totalement satisfaites).

Le niveau de la douleur était jugé acceptable gadeBimes. Une seule avait nécessité une
analgésie par péthidine et 2 par paracétamol syrafiéntes. Les patientes qui avaient eu
auparavant une IVG chirurgicale ont trouvé quegdtagshe meédicale était plus acceptable.
Les facteurs entrant dans la décision des patiatiair une IVG médicamenteuse
étaient :

 le codt (gratuit pour I''VG médicamenteuse dansaldre de I'essal) ;

 le fait d'éviter une anesthésie (19/38) ;

 le fait d'utiliser une méthode paraissant plus el (25/38) ;

» la peur d'une opération (6/38) ;

* une plus grande autonomie (un meilleur contrél&adttuation).

Une étude (103) a évalué les préférences des fmianposteriorj 2 ans apres la
procédure réalisée médicalement ou chirurgicalermaeant 9 semaines d'aménorrhée. Les
patientes qui préféraient une méthode pouvaiehdtasir et celles qui n'avaient pas de
préférence étaient randomisées vers l'une oud'audthode.

Initialement, les femmes ayant une interruption icedd avaient ressenti plus de douleurs
pendant la procédure mais pas apres la sortie. &aemil n'y avait pas de différence
immédiatement apreés en ce qui concerne l'anxié@téjlépression ou la sensation de
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dévaluation personnelle. Le rapport colt-efficacét@ait en faveur de la méthode

médicamenteuse.

Deux ans plus tard, les patientes étaient recargagbar téléphone. Au total, 40 % des

patientes de la cohorte initiale ont pu étre ivigees.

» L'abondance et la régularité des regles étaientasias entre les deux groupes dans les
2 ans suivant I''VG.

« Il n'y avait pas de difference dans lissue dessgsses ultérieures entre les deux
méthodes (enfant vivant 40 %, fausse couche spantbhéo, IVG 29 %, grossesse en
cours 17 %). Les effectifs étaient trop faibles pawuwir une idée précise de l'incidence
sur la reproduction ultérieure. On note que 74 %cde grossesses n'étaient pas
planifiées.

e Conséquences psychologiques : les perceptions ddienies concernant leur
comportement physique, social, la douleur, la Né&abu I'impression globale de santé
n'étaient pas différentes selon les méthodes d'&/@as différentes non plus d'une
population témoin agée de 18 a 34 ans.

» Technique souhaitée pour une éventuelle nouvel Iygarmi les patientes qui avaient
choisi leur méthode d'IVG, seulement 11 % en chianget en cas de nouvelle IVG. En
revanche, celles dont la méthode avait été atteilpad randomisation en changeraient
dans 26 % des cas (difference significative a 5% )différence portait essentiellement
sur les patientes randomisées vers une méthodea@djui changeraient dans 36 %
des cas alors que celles randomisées vers la gleiroe changeraient que dans 13 %
des cas. Toutes les femmes interrogées considélaiehoix de la méthode comme un
point trés important et 69 % comme extrémement itapor Les deux méthodes sont
donc extrémement bien tolérées lorsqu'elles solib&lément choisies. L'aspiration
semble mieux tolérée que I''VG médicamenteuse lerdg méthode est attribuée au
hasard.

Ces dernieres constatations sont confirmées gadeéde Slade et al. (104) qui ont évalué,
a 1 mois d'une IVG réalisée médicalement ou chioalgment, I'impact émotionnel, la
satisfaction, les critéres du choix de la méthode.

- A 1 mois de Tlinterruption, environ un quart destipates avaient encore des
manifestations de grande anxiété, sans différeglom $a méthode. Parmi les patientes
ayant eu une interruption médicale, celles quientavu le feetus (56 % d’entre elles)
avaient plus de risques d’événements intrusifsucltamars, pensées et images
désagréables, que celles qui n'avaient pas vutlesf(e < 0,05).

- Les scores de satisfaction n’étaient pas différselisn la technique employée.

- 92 % des femmes ayant eu une interruption chirakgiopteraient de nouveau pour
cette méthode en cas de nouvelle interruption, d@ro souhaitant une anesthésie
générale et 16 % une anesthésie locale.

- En revanche, seulement 53 % des femmes ayant einteneiption meédicale feraient
de nouveau ce choix. Les raisons du souhait d’'uhe anéthode étaient le caractére
jugé stressant, choquant ou déplaisant de l'inddion médicamenteuse (un tiers des
réponses), le sentiment que l'interruption chircaig serait moins douloureuse (un
guart) et enfin le souhait de ne pas voir le fog18s%).

- Les patientes avaient eu I'impression que la da&cisle la méthode a utiliser était
plutdt prise par le médecin dans 69 % des cas|p¥@ chirurgicale et dans 28 % des
cas pour I'lVG médicale. La possibilité de partapau choix de la méthode
d’interruption restait cependant importante pounkgorité des patientes.
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V.5.

V1.

Enfin, Bachelot et al. (105) ont montré que le ghdés femmes varie en fonction des

caractéristiques sociodémographiques, psychologigiiede leur perception des risques

liés a la technique.

- Les femmes les plus jeunes choisissent la mifé@éstou une aspiration sous
anesthésie générale plutét que I'anesthésie locale.

- Les femmes de niveau d'études plus élevé préfEaantfépristone ou une aspiration
sous anesthésie locale.

- Un taux d'échecs plus faible est un critere dexchoifaveur de I'aspiration.

Conclusions

Les complications de I''VG sont rares mais ellegnaentent avec I'age gestationnel de
réalisation, notamment a partir de 12 SA.

Les données publiées ne permettent pas toujoudsstieguer les complications des IVG
médicamenteuses et celles des IVG chirurgicald¥G_medicamenteuse semble grevée
d'un taux un peu plus élevé d'hémorragies et d¥chee I''VG chirurgicale. A linverse
elle est dépourvue de risque traumatique cervigaltérin et semble présenter un moindre
risque infectieux.

Les données actuelles suggeérent I'absence de ceme&s a long terme de I''VG hormis
en ce qui concerne le risque de fausse coucheemqble augmenté au cours des grossesses
survenues dans les 3 mois suivant une IVG. Il pas d'argument pour penser que ces
données soient influencées par la technique ilisé

La satisfaction des patientes dépend de facteutpias. Les patientes qui n'ont pas
d'opiniona priori ont des chances de mieux tolérer l'aspiration emnéone que I'VG
médicamenteuse. En revanche, les patientes quildochoix de l'interruption médicale
restent satisfaites posterioride cette décision.

Ces données confortent la recommandation d'offaccés au choix entre difféerentes
méthodes par les patientes.

Il semble indispensable de rendre disponible leuexa I''VG a un age gestationnel aussi
précoce que possible. Plus I'age gestationnelwesic&, moins il existe de choix possible
dans la technique d’'IVG et plus le risque de coogilbns augmente.

PARTICULARITES DE L 'INTERRUPTION VOLONTAIRE DE GROSSESSE A 13ET 14
SEMAINES D’ AMENORRHEE

Les meéthodes chirurgicales sont largement utiliskes certains pays au-dela du premier
trimestre de la grossesse (Pays-Bas, Etats-Uniet)e expérience est réduite en France
ou la préférence va aux techniques médicamentedees cette situation. En France,
I'expérience concernant des ages gestationnelsisusea 12 SA provient uniguement des
interruptions dites médicales de grossesse (polfiommeation ou autre anomalie foetale
grave).
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VI.1.

Pour les techniques chirurgicales comme pour ldkedés médicamenteuses, la littérature
ne s’est pas intéressée de maniére spécifigupériade 13-14 SA et le nombre d'études
est trés limité par rapport aux ages gestatiorindseurs a 9 SA.

Quelle que soit la technique adoptée, son utiisatians le cadre de I'lVG devrait
satisfaire a un certain nombre de criteres :

e délai court (idéalement compatible avec une hosgatson de jour) ;

» taux d’échecs faible ;

* bonne acceptabilité pour la patiente ;

 risques imputables a la méthode faibles.

Il existe une abondante littérature récente a niveéa preuve élevé (essais prospectifs
randomisés) concernant les méthodes médicamentéuakges en majorité en Grande-
Bretagne au cours des derniéres annees. En revdesi&udes concernant les techniques
chirurgicales, beaucoup plus utilisées aux Etats,Usont le plus souvent anciennes et
descriptives.

Aucune étude ne concerne précisément la périodel I5A.

Méthodes médicamenteuses

Les méthodes médicamenteuses d’interruption desgsse a la fin du premier trimestre et
au-dela ont été particulierement évaluées en GrBnelagne dans le cadre de
I'interruption volontaire de grossesse, et danscaere de linterruption médicale de
grossesse dans les autres pays.

Les technigues médicamenteuses a cet age gestdtionh appel aux mémes molécules
gu'a des ages gestationnels plus précoces, efisemtiat les prostaglandines (PG) le plus
souvent précédées par la prise d’antiprogestérdamekttérature de haut niveau de preuve
(essais prospectifs randomisés) est abondanteilnexiste un certain nombre de limites a
son interprétation dans le cadre de I''VG dansdagale de 13-14 SA :

e aucune étude ne concerne cette période précisémrmuefois, de nombreuses études
concernent des périodes recouvrant partiellememttalement celle de 13-14 SA ;

» plusieurs études ne concernent pas linterruptien gdgossesse mais linterruption
médicale de grossesse souvent mélangée avec dds fostalesin utero (pour
lesquelles on connait la plus grande facilité dictcbn de I'expulsion) ;

* les protocoles comparés d’'une étude a l'autre garfois radicalement différents alors
gue les attitudes comparées d'un bras a l'autreedi@ins essais randomisés sont en
revanche assez peu différentes.

En revanche, certaines études descriptives réctepe comportent de tres grands

nombres de cas, ce qui permet de mieux eévalugétpiénce de certaines complications

rares.

De plus, la plupart des études publiées sur ceahamh utilisé des criteres de jugement
pratiguement identiques :

— délais d’expulsion ;

— taux de succeés a 24 h;

— taux de rétentions placentaires ;

— taux d’effets secondaires ;

— complications...
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VI.1.1. Essais randomisés

Sept essais randomisés (106-112) portant sur ldsones médicamenteuses d’interruption
de grossesse recouvrant la période d’age gestatididil4 SA ont été identifiés. Les
méthodologies employées dans ces différentes p@tiolics sont rapportées dangdbleau
21. On peut noter trois types de protocoles principgau

— association mifépristone — prostaglandines vaginale

— prostaglandines seules par voie vaginale ;

— prostaglandines vaginales associées a des lansnaire

Tableau 21.Méthodologie des essais randomisés de méthodesandehteuses d’interruption de
grossesse a des ages gestationnels recouvramiddep#3-14 SA.

Auteur, Type Protocole Nombre Age Motif Pays
année d’étude de cas gestationnel
(réf.) (SA)
El-Refaey, Essai  Mifépristone 600 mg + misoprostol 6Q@ vag 35 )
1995 randomisé puis 400ug vag / 3 h 13-20 IVG Ecosse
(106)
Mifépristone 600 mg + misoprostol 60§ vag 34
puis 400ug oral / 3 h
Armatage, Essai Géméprost seul 1mg vag./ 3 h 50
1996 randomise Géméprost seul 1mg vag. / 6 h 49 12-20 VG UK
(107)
Jain, 1996 Essai  Misoprostol seul 20Qg vag / 12 h 33 MFIU
(108) randomise Misoprostol seul 20@ig vag / 12 h + laminaires 35 12-22 etiMG  USA

Thong, 1996 Essai  Mifépristone 200 mg + géméprost 0,5 mg vag / 6 h 50 )
(209) randomisé 12-19 IVG Ecosse
Mifépristone 200 mg + gémeéprost L mgvag/6h 50

Webster, Essai  Mifépristone 200 mg + 36 h apres misoprostol 35 )

1996 randomisé 800ug vag puis 40@ig PO /3 h 13-20 IVG  Ecosse

(110)
Mifépristone 600 mg + 36 h apres misoprostol 35
800ug vag puis 40@kig PO /3 h

Nuutila, Essai  Misoprostol 10Qug vag / 6 h 27

1997 randomise

(111) Misoprostol 20Qug vag / 12 h 26 12-24 MFIU Finlande

et IMG

Géméprost 1L mgvag/3 h 28

Jain, 1999 Essai  Misoprostol seul 20Qig vag / 6 h 47

(112) randomise 12-22 MFIU USA
Misoprostol seul 20@g vag / 12 h 37 et IMG
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Efficacité des méthodes médicamenteuses

Aucune étude randomisée récente ne compare l'eficales prostaglandines seules a
I'association antiprogestérone-prostaglandines.

Délai induction-expulsion

Le délai induction-expulsion est le temps sépalapremiere prise de prostaglandines du
moment de I'expulsion foetale. Ce délai conditiofmdurée d’hospitalisation, la patiente
n’étant hospitalisée dans aucune des études appeisé eventuelle d’antiprogestérones.

L’'analyse des différentes études permet de natgudents suivants.

» Des durées moyennes d’expulsion inférieures a Libebeseules compatibles avec une
utilisation dans le cadre d’une éventuelle hosga#ibn de jour, ne sont obtenues que
dans les 3 études utilisant I'association d’'un mogestérone (mifépristone) a des
prostaglandines, le géméprost ou le misoprostd,(109, 110).

* Les délais moyens obtenus dans les études utilisanprostaglandines seules ou en
association avec des laminaires s’échelonnent gdam\14 heures a 28 heurdakileau
22).

» Plus les doses de prostaglandines sont importahfass le délai d’expulsion est court.
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Tableau 22.IVG médicamenteuse dans la période 13-14 SA :slédduction-expulsion foetale
dans les essais randomises.

Auteur,

anneée (ref.)

Protocole Médiane du délai (extrémes) ou [IC 95%)] ou P

induction-expulsion (h) +/-SD

El-Refaey, Mifépristone 600 mg + misoprostol vag. 6,0 [5,02}7,

1995 Mifépristone 600 mg + misoprostol vag 6,7 [5,8 -,7,6] NS
(106) puis oral

Webster, Mifépristone 200 mg + misoprostol vag 6,86 [5,78,15]

1996 Mifépristone 600 mg + misoprostol vag 6,94 [5,78,37] NS
(110)

Thong, Mifépristone 200 mg + géméprost 1 mg 7,8 [3,5 -OB5,

1996 Mifépristone 200 mg + géméprost 0,5 mg 8,4 [1,22;5] NS
(109)

Armatage, Géméprost seul /6 h 15,0 (11,4 - 28,5)

1996 Géméprost seul / 3 h 16,0 (11,0 — 26,0) NS
(107)

Jain, 1999 Misop vag. seul/ 6 h 13,8 NC

(112) Misop vag. seul / 12 h 14,0 NC NS
Jain, 1996 Misop vag. seul 15,7 NC

(108) Misop vag. + laminaires 17,4 NC NS
Nuutila, Gémeéprost 1 mg/ 3 h 14,5 +/-7,9

1997 Misoprostol 10Qug / 6 h 23,1 +/- 12,3 0.001
(111) Misoprostol 20Qug / 12 h 27,8 +/- 11,8

N.S. : différence non significative —0,05.

Taux de succes de I'expulsion foetale

Par taux de succes, toutes les études entendeptilseon feetale, qu’elle soit compléte ou
non et surtout, qu’elle soit ou non accompagnékeapulsion compléte du placenta. Les
taux de rétentions placentaires sont importaneét@rchiner car ils conditionnent le nombre
de révisions utérines nécessaires (géneralemdiggeEssous anesthésie générale dans ces
études).

L’analyse des différentes études permet de naggudants suivants.

» Des taux de succes de I'expulsion fcetale en 24ekals 95 % ou plus ne sont obtenus
gu’avec l'association d’'un antiprogestérone a destpglandines (106, 109, 110). Ces
resultats sont resumes dansadeleau 23

* Avec les prostaglandines seules, les taux de swéélselonnent de 39 % a 86 % dans
les différentes études. L’antiprogestérone correetd évalué dans les conditions d’'une
utilisation clinigue est la mifépristone (106, 1090).
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Tableau 23.IVG médicamenteuse dans la période 13-14 SA : dausucces de I'expulsion feetale

dans un délai de 24 h suivant le début de I'aditmatisn des prostaglandines.

Auteur, année (réf.) Protocole utilisé Taux de su&s  Révision utérine pour p
a 24 h (%) rétention placentaire ou
expulsion incomplete

El-Refaey, 1995 Mifépristone 600 mg + misoprostol vaginal 97 % 5,7%

(106) NS
Mifépristone 600 mg + misoprostol P.O. 97 % 14,3 %

Armatage, 1996 Gémeéprost vaginal seul / 6 h 73,5 % 75,5 %

(207) NS
Géméprost vaginal seul / 3 h 74,0 % 58 %

Jain, 1996 Misoprostol vaginal seul 69,7 % 30,4 %

(108) NS
Misoprostol vaginal + laminaires 68,6 % 31,1 %

Webster, 1996 Mifépristone 200 mg + misoprostol vaginal 97,1 % 11,4 %

(110) NS
Mifépristone 600 mg + misoprostol vaginal 94,3 % A%

Thong, 1996 Mifépristone 200 mg + géméprost 1 mg vaginal 98 % 24 %

(109) NS
Mifépristone 200 mg + géméprost 0,5 mg vaginal 96 % 18 %

Nuutila, 1997 Gémeéprost vaginal 1 mg/3 h 80 % 57 %

(111)
Misoprostol 10Qug / 6 h 39 % 31% NS
Misoprostol 20Qug / 12 h 42 % 37 %

Jain, 1999 Misoprostol vaginal seul / 6 h 80,9 % 37 %

(112) NS
Misoprostol vaginal seul / 12 h 86,5 % 53,5 %

N.S.

» Apports des essais randomisés concernant |'effieaci

: p= 0,05 — différence non significative.

Les remarques suivantes concernent I'efficacitd, éa termes de délais d’expulsion que
de taux de succes.

e Concernant la mifépristone: la dose de 200 mg 36 a 48 heures avant I'iéon

médicale par les prostaglandines permet une eitiicaomparable a la dose de 600 mg
dans les mémes conditions (110).

 Concernant le mode d’administration des PG pour les interruptions de la fin du
premier trimestre ou du deuxieme trimestre de tsggsse, il n'y a pas de différence
d'efficacité entre les voies orale ou vaginale 1061y a pas d’avantage a administrer

une deuxieme dose de misoprostol par voie vagpeieapport a la voie orale (110).
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» Concernant les doses de prostaglandines nécessaires

— avec le géméprost précédé de mifépristone : ilanjyas d’argument pour préférer
une dose de 1 mg de géméprost par voie vaginate aose de 0,5 mg en terme
d’efficacité (109) ;

— avec le gémeéprost seul: des délais de 3 heuredeo6 heures entre chaque
application par voie vaginale de 1 mg de gémépnesimodifient ni les taux de
succes ni les délais d’expulsion (107) ;

— avec le misoprostol seul : des délais de 6 hewreted 2 heures par voie vaginale ne
s’accompagnent pas de modifications significatdkesefficacité (112).

— Tolérance

Les critéres de tolérance rapportés dans les étateernent 1) la nécessité de recours a
une révision utérine ; 2) les effets secondairemmment digestifs ; 3) la douleur au cours

de linterruption de grossesse; 4) les compliceticau premier rang desquelles les

hémorragies graves (nécessitant une transfusiquser) et les ruptures utérines.

» Recours a la révision utérine

Au cours des IVG meédicales précoces/SA ou< 49 jours), I'expulsion ovulaire est le
plus souvent compléete. Plus I'age gestationnel @vast plus la possibilité de rétention
placentaire apres I'expulsion foetale augmente.thes d’expulsions incomplétes et/ou de
rétentions placentaires ayant donné lieu a unsigdvutérine — le plus souvent pratiquée
sous anesthésie générale — sont mentionnés diaddau 23

Si les différences ne sont pas significatives desalifférents bras au sein de chacune des
études randomisées, on peut néanmoins constatetif@®nces trés importantes entre
études dans la nécessité de recours a la réevigtomer Des différences de pratiques d’'un
centre a l'autre peuvent entrer pour une large parts ces différences interétudes.
Toutefois, des écarts allant de 5.7 % a plus de oAb observés et peuvent entrer en
ligne de compte dans le choix de la méthode.

Ici encore, les taux les plus bas de révisionsinggrsont observés pour l'association
mifépristone—prostaglandines. Des taux inférieurs5&6 sont rapportés par El-Refaey
(106)) et par Webster (110) pour I'association priltone—misoprostol par voie vaginale.

» Effets secondaires

Les effets secondaires les plus souvent rappoatés cks études sont les vomissements.
Les principaux effets secondaires et complicatsmrg rapportés danstigbleau 24
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Tableau 24.Effets secondaires et complications de la métho@idgicamenteuse aprés 12 SA.

Auteur, Protocole utilisé Vomissements p Douleur p Hémorragies p
année (réf.) (%) nécessitant des nécessitant des
morphiniques transfusions
injectables (%)
(%)
El-Refaey, Mifépristone 600 mg + misoprostol 57 57 0
1995 vaginal NS NS NS
(106)
Mifépristone 600 mg + misoprostol 61 61 0
PO
Webster,  Mifépristone 200 mg + misoprostol 60 67.1 3%
1996 vaginal NS NS NS
(110)
Mifépristone 600 mg + misoprostol 40 48.6 3%
vaginal
Thong, Mifépristone 200 mg + géméprost 28 94 0
1996 1 mg vaginal NS NS NS
(109)
Mifépristone 200 mg + gémeéprost 16 82 2%
0,5 mg vaginal
Jain, 1999 Misoprostol vaginal seul / 6 h 9 49 0
(112) NS NS NS
Misoprostol vaginal seul / 12 h 0 49 0
Armatage, Geémeéprost vaginal seul /6 h 12 40.8 NC
1996 NS - -
(107) Géméprost vaginal seul / 3 h 18 60.0 NC
Jain, 1996 Misoprostol vaginal seul NC 15.2 0
(108) NS NS NS
Misoprostol vaginal + laminaires NC 34.3 0
Nuutila, Gémeéprost vaginal 1 mg/3 h 46 57 NC
1997
(111) Misoprostol 10Qug / 6 h 22 NS 37 NC
Misoprostol 20Qug / 12 h 11 31 NC

N.C. : non communiqué / N.S. 2p0,05 — différence non significative.

> Douleur

Un traitement par antalgiques majeurs est utili@@sdune proportion importante de cas

dans toutes les études, concernant 15 % a 94 %adetas études ne peuvent cependant
pas étre compareées les unes aux autres tant lawlailsa prise en charge peuvent varier
pour des raisons culturelles, éthiqgues ou médicales
Il n'existe pas de différence dans la nécessitéramurs aux antalgiques entre les
différentes doses, délais et mode d’administratian méme produit.
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Remarque : aucune étude ne rapporte l'utilisatienl’'dnalgésie péridurale dans cette
indication alors que cette méthode est largemagrdandue en France pour linterruption
meédicale de grossesse au-dela du premier trim&stlen prend en compte dans les essais
contrdlés la forte proportion de patientes recevanantalgique majeur injectable (15 % a
94 % des cas) et la forte proportion de patienteg squelles une anesthésie générale est
nécessaire pour une révision utérine (6 % a 75 %heopeut que constater I'absence de
littérature sur 'analgésie péridurale dans cettkcation.

En conclusion, la grande frequence des douleursssé#ant une analgésie injectable par
opiacés fait poser la question de l'intérét éventligne analgésie péridurale dans cette
situation. Cette question est d’'autant plus ligjtee les révisions utérines chirurgicales,
dont la fréquence est non négligeable, pourraidmis aétre réalisées sous analgésie
péridurale.

» Troubles digestifs

Les vomissements et la diarrhée sont des sympténéepagents en cas de traitement par les
prostaglandines. Leur fréquence est rapportée ldatableau 24 Toutefois, il faut noter
gue l'analgésie était realisée le plus souvent ges morphiniques par voie orale ou
injectable et que I'emploi de tels traitements p&me cause des vomissements. Quelques
études ont rapporté la frequence des vomissemeams kadministration d’opiacés.

» Complications majeures

Les complications majeures de ces interruptiongrdesesse sont les hémorragies graves
nécessitant le recours a des transfusions sangefihes ruptures uterines.

Les complications hémorragiques sont rares etadulés effectifs limités dans les études
randomisées, leur fréquence ne peut étre évalugradere fiable. Elle reste cependant
faible, concernant 0 ou 1 patiente au maximum pag e chaque étude (maximum : 3 %).
Aucune rupture utérine n’a été rapportée parmvlessais controlés cités. Cependant, par
protocole, les patientes a haut risque de rupttéeng, du fait d’'une cicatrice utérine par
exemple, étaient exclues de toutes ces études.

VI.1.2.Etudes descriptives

En marge des essais randomisés, les études rétigeped'/Ashok et al. (113, 114)

peuvent avoir un intérét particulier de par le meand nombre de cas étudiés suivant un

protocole semblant apporter une grande efficaditane bonne tolérance. Ces auteurs

rapportent une expérience portant sur 120 intdomptentre 9 et 13 SA et sur 500

interruptions entre 13 et 21 SA par une associatdBpristone-misoprostol identique a

celle utilisée dans I'étude randomisée de Webstal en 1996 (110).

Le grand nombre de cas étudiés permet :

* une analyse par sous-classes d’age gestation®das des cas étaient entre 13 et 16
SA;

* une évaluation plus précise de la fréequence daineg complications rares telles que
les transfusions sanguines ou les ruptures utérines
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Tableau 25.Méthodologie des études descriptives sur les méthowdicamenteuses
d’interruption de grossesse a des ages gestatorewuvrant la période 13 — 14 SA.

Auteur, Type Nombre de Age Motif Protocole Pays
année (réf.) d’étude cas gestationnel
(SA)
Ashok, Descriptive 120 9-13 IVG Mifépristone 200 mg + npsostol vag.  Ecosse
1998 (113) 800ug +400ug / 3 h
Ashok, Descriptive 500 13-20 IVG Mifépristone 200 mg + apsostol vag.  Ecosse
1999 (114) 800ug + 400ug / 3 hper os

Cette étude (114) montre un taux de succes atwig®a3 %. La médiane du délai
induction-expulsion était de 6,5 heures, cependdns courte entre 13 et 16 SA
(6,08 heures [IC 95 % 0,75-67,25]) qu'entre 17 etSAL (8,67 heures [IC 95 % 2,17-
28,17]).

La tolérance de linterruption médicamenteuse d8tik a apprécier. Vingt-cinq pour
cent des patientes n‘avaient pas eu d'analgésts, Bte analgésie par voie orale et 38 %
une analgésie parentérale par opiaces.

Seules 66,4 % des patientes avaient pu étre pasesharge dans le cadre d'une
hospitalisation de jour.

Le taux de révisions utérines chirurgicales potenton placentaire était de 9,4 %, ces
interventions étaient réalisées sous anesthéseraéen

Trois patientes (0,6 %) avaient nécessité uneftraimsm sanguine.

VI.1.3.Conclusions sur les technigues médicamenteuses

En conclusion, l'interruption médicamenteuse deggsse est possible a un age gestationnel

de 13-14 SA avec des taux de succes élevés. Ceayiemasieurs points rendent sa

réalisation pratique délicate a cet age gestatianne

- les délais de réalisation de I''VG ne sont pas @aiibles avec une prise en charge en
hopital de jour ;

- l'utilisation d'antalgiqgues morphiniques par voaggntérale est nécessaire dans plus d'un
tiers des cas ;

- le taux de rétentions placentaires justifiant Eisa@tion d'une évacuation chirurgicale de
I'utérus sous anesthésie générale atteint pratigoieih® % ;

- la nécessité frequente d'utilisation d'antalgiquafeurs associée a un taux éleve de
gestes chirurgicaux pourrait justifier I'évaluatoa|'analgésie péridurale, non étudiée
dans cette indication.

VI.2. Méthodes chirurgicales

Les méthodes chirurgicales sont largement utilisizes certains pays au-dela du premier
trimestre de la grossesse (Pays-Bas, Etats-Uni€et)e expérience est réduite en France
ou en Grande-Bretagne ou la préférence va aux itpgls médicamenteuses dans cette
situation.
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Les mémes limitations que pour les méthodes médintuses peuvent étre formulées
concernant la littérature (pas de concordance exteet’age gestationnel...).

VI.2.1.Particularités de la technique chirurgicale a 1B4eEA

La technique d’évacuation chirurgicale est difféeeau-dela de 12 SA par rapport a des
ages gestationnels plus précoces. Du fait du volaetal, la simple aspiration du contenu

utérin n'est pas toujours possible et il peut aléne nécessaire d’avoir recours a des
pinces spécifiques. Cette situation justifie I'emnpl'un matériel adapté et un opérateur
entrainé.

Cette technique étant utilisée dans certains pamiigd de trées nombreuses années,
I’évaluation est probablement considérée comme sno@ctessaire que pour les méthodes
médicamenteuses, plus récentes. De fait, il n‘exighs d'études comparatives ou

randomisées concernant les techniques chirurgieates age gestationnel.

Les seules études randomisées portent sur la ptéEpadu col avant I'intervention.

VI.2.2.Préparation du col avant dilatation et évacuation

La dilatation du col qui précede immédiatementpliagion endo-utérine dans les
techniques chirurgicales est parfois source de toatpns : traumatisme ou déchirure
cervicale, hémorragie, perforation utérine... Pl@gé&# gestationnel est avancé et plus la
dilatation cervicale devra étre importante, augaeind'autant les risques de complications
(voir chapitre V). La préparation du col avant &sfon endo-utérine a pour but de
diminuer ces complications.

Les études concernant la préparation du col seatithomogenes en ce qui concerne les
produits utilisés (méthodes médicamenteuses osaiidn de dilatateurs osmotiques), les
criteres de jugement de l'efficacité et de la tiée et surtout les ages gestationnels
auxquels ces méthodes ont été mises en ceuvre.

— Dilatateurs osmotiques

Les dilatateurs osmotiques ont été comparés paingrauteurs a des patientes controles
sans préparation du col (34, 35) et par d'autresussia une préparation médicamenteuse
du col (34).

Ces études concernaient des patientes entre 8 @A 1384) et 8 et 13 SA (35). Ces ages
gestationnels incluant la période avant 12 SA réssiltats sont présentés au paragraphe
111.2.2. Il n'y a pas d'étude explorant spécifiqeemla période de 13 et 14 SA.

Les bénéfices démontrés sont les mémes qu'a des gigtationnels plus précoces
augmentation de la dilatation cervicale de basdlitiion de la dilatation mécanique du
col et réduction des saignements peropératoires.

— Dilatateurs osmotiques synthétiguessuslaminaires végétales

Une étude réalisée aux Etats-Unis a exploré lagpaéipn du col & des ages gestationnels
plus avanceés, la technique de dilatation-évacuattant utilisée dans ce pays jusqu'a des
ages gestationnels tardifs. Hern (115) a compat#isation delaminaria jamonicum
versusDilapari] chez 1 247 patientes entre 13 et 25 SA. Deux qegatante-six patientes
ont eté exclues de l'analyse finale du fait deéleessité d'applications répétées.

L'efficacité des laminaires naturelles semble sepée & celle de Dilapadnavec une
moindre fréquence de dilatations jugées insuffespar la taille de la premiéere bougie de
dilatation rencontrant une résistance) ou nulles laminaires naturelles ont en outre une
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moindre fréquence de fracture ou de rétention diémeh (14 cas pour les laminaires et 33
pour Dilapan).

En revanche, le nombre de complications gravegplast important avec les laminaires
naturelles dans cette étude : 3 embolies amnidigqwec CIVD et transfusion contre
aucune pour le Dilapan (p < 0,05). On note toutefois une embolie amniatig
supplémentaire avec CIVD dans chaque groupe masstsansfusion. La prise en compte
de ces cas rendrait la difféerence globale non figive. Il n'est pas précisé si ces
complications gravissimes ne sont survenues que bEnsituations d'age gestationnel
avance (I'age gestationnel atteignait 25 SA dafie c@rie). Les résultats de cette étude ne
peuvent donc pas étre extrapolés a la période 13A14

Tableau 26.LaminairesversusDilapan’ dans la préparation du col avant IVG chirurgicaledala
de 12 SA d’apres Hern, 1994 (115).

Mode de Hémorragie p Infection p Dilatation p Embolie p
préparation (n) (n) insuffisante ou amniotique avec
rétention du CIVD nécessitant
dilatateur (n) une transfusion (n)
laminaires
(n = 496) 3 4 14 3
NS NS < 0,05 <0,05
Dilapan” 4 2 33 0
(n = 505)

N.S. : différence statistiquement non significatjge 0,05) ; CIVD : coagulation intravasculaire disseéa.

— Préparation médicamenteuse du col avant aspiration

Deux études concernant la préparation médicamaentausprennent des patientes a des
ages gestationnels atteignant 13 SA.

Une étude ancienne concerne la préparation ceevpaal de la PGE2 naturelle entre 8 et
13 SA (15). Elle met en évidence une augmentateitaddilatation cervicale de base et
une diminution des saignements peropératoires.fet'eést dose-dépendant mais
I'application de doses élevées s'accompagne d'skepndaires, notamment digestifs, plus
fréquents.

Une autre étude a évalué l'efficacité de la mi&pne par rapport a un placebo a des ages
gestationnels de 10 a 13 SA. La mifépristone pdaihaine dilatation cervicale de base
supérieure au placebo ainsi qu'une dilatation celwiplus facile et des saignements
peropératoires diminués. Ces effets bénéfiques traccampagnaient d'aucune
augmentation significative des effets indésiralgy.

Les données de ces études sont résumées au phmagrapl.

— Préparation médicamenteuse du col avant aspiration

En conclusion, comme a des ages gestationnelsenfér la préparation cervicale peut
bénéficier de techniqgues osmotiques ou médicameegea 13 et 14 SA. Les deux
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techniques permettent d'augmenter la dilatationicae de base et de diminuer les pertes
sanguines peropératoires.

Le misoprostol, largement étudié jusqu’a 12 SA pala été évalué a des ages gestationnels
plus avancés.

Parmi les traitements évalués a cet age gestatjdanmifépristone semble représenter le
meilleur compromis efficacité/effets secondaires.

VI.3. Conclusions sur la période 13-14 SA

VII.

VII.1.

VIIL.1.1.

Les données de la littérature montrent que lesntgaks meédicales et chirurgicales sont
utilisables pour la période 13 et 14 SA.

Les techniques médicales sont efficaces, cepemngatatins points limitent clairement leur

utilisation en pratique :

- les délais de réalisation de I''VG ne sont pas @iibles avec une prise en charge en
hopital de jour dans une forte proportion de cas ;

- les phénoménes douloureux sont intenses ;

- les taux de rétentions placentaires justifianékisation d'une évacuation chirurgicale
de l'utérus sous anesthésie générale sont de 5@&; 25

- cette technique mériterait donc d'étre envisagas anesthésie péridurale du fait des
deux points précédents.

Si une telle méthode était décidée, sa mise en exengcessiterait de prévoir une

hospitalisation conventionnelle, la disponibilitéoat moment d'une analgésie péridurale et

d'envisager la réalisation d'une révision utérimi¢ $ystématique, soit décidée d'apres une

vérification systématique de la vacuité utérinegudrographie.

Les techniques chirurgicales sont efficaces etdespileur utilisation s'accompagne d'une
augmentation modérée des complications immediatatek de 12 SA par rapport a des
ages gestationnels plus précoces. Il n'y a paguiitaant pour suspecter des conséquences a
long terme de l'interruption tardive de grossekss. techniques chirurgicales nécessitent
un opérateur expérimenté comme en témoigne la dimmdes complications immédiates
en fonction de l'expérience de 'opérateur.

Compte tenu des points précédents, la techniguearghiale d'interruption de grossesse
semble mieux adaptée que les méthodes médicamesteosr I''VG a 13 et 14 SA.

ANALGESIE ET ANESTHESIE AU COURS DE L’ IVG

La douleur liée a linterruption de grossesse @iéliée dans la littérature, en revanche
I'efficacité des traitements proposés est nettememns évaluée. Les recommandations
proposeées reposent souvent sur des données arcimmesactualisées et non confrontées
aux dispositions Iégales relatives a la pratiqukaresthésie dans notre pays.

Douleur liée a I'acte

Douleur avant I'lVG chirurgicale — Douleur au codles I''VG médicamenteuse

L'administration d’'une prostaglandine (misoprostogngendre des phénomeénes
douloureux.
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VII.1.2.

Urquhart et al. (59) notent la douleur expriméebament et subjectivement par 975
patientes. Aprés administration de mifépristone,25% des patientes signalent une
douleur, faible ou modérée dans 95,4 % des casveresélans 4,6 % des cas. Apres
l'administration de prostaglandines, la douleur maimale a la 2heure ; 56 % des
patientes signalent alors une douleur modérée wéresé a la 2heure seulement 31,2 %
des patientes se plaignent. Aprés la prise de gmlastdines, des morphiniques sont
administrés a 28,5 % des patientes dans les 4 faguiesuivent, 29,6 % des patientes
recoivent des antalgiqgues banals et 41,9 % desnpadiane recoivent pas d'analgésie.
L'efficacité des antalgiques n'est pas évaluées numphiniques sont administrés a 38,1 %
des nullipares et a 13,3 % des multipares, 55,9 €% phtientes avec dysménorrhée
recoivent des morphiniques contre 23,2 % des pgasesans dysmeénorrhée.

Ashok et al. (62) rapportent la douleur lors ddilisation du misoprostol en vue d'une
interruption médicale de grossesse avant fej@8, dans une série consécutive de 2 000
cas. Les auteurs recueillent la consommation dtagtees chez 1 055 patientes, 42 % ne
prennent pas d'antalgiques, 46,2 % utilisent déslgques par voie orale (paracétamol
500 mg et codéine 10 mg) et 11,9 % nécessitenhifastration de morphine (10 mg)
intramusculaire. Dans cette étude l'intensité deolaleur n'est pas évaluée, ni I'efficacité
des analgésiques administres.

Dans une série portant sur 500 interruptions desgigse entre 13 et 21 SA réalisées a
I'aide d'une association de mifépristone et de pnasiol, Ashok et Templeton (114)
notent que dans une série de 178 patientes chdateyui douleur a été recuellli, 25,8 %
des patientes ne demandent pas d'analgésiques, lBBis#nt des analgésiques par voie
orale et 38,2 % des patientes nécessitent I'admaiiiegy de morphine intramusculaire aux
mémes posologies que précédemment. La encoretanbité de la douleur ni I'efficacité
des antalgiques ne sont évaluées.

Hall et al. (116), dans une étude prospective ramgie, comparent l'intensité douloureuse
avant et aprés interruption chirurgicale de grassesous anesthésie générale chez des
patientes recevant ou non une prostaglandine (g@&stgppour préparation cervicale.
L'administration de prostaglandine augmente sigaifvement la douleur avant I''VG
chirurgicale : la douleur passe de 0 a 1,5 surhde visuelle analogique (EVA)
(P < 0,001), l'implication clinique, compte tenulddaible intensité douloureuse, n'est pas
évidente.

Douleur pendant 'aspiration sous anesthésie Iqédle

Les techniques d’AL décrites sont le bloc para@aivou l'infiltration du col utérin et du
segment inférieur par un anesthésique local.

Smith et al. (117) évaluent la douleur de I''VG papiration dans une série continue de
2 299 patientes. La majorité des patientes (97 Y)irment une douleur : pour 49 % elle

est moins intense que prévue, pour 25 % plus iatehpour 26 % identique a ce qu'elle
était prévue. L'intensité de la douleur, évaluéeupe échelle verbale a 5 points, est nulle
pour 3 % des patientes, faible pour 17 %, modéoée p6 %, sévere pour 32 % et trés
sévere pour 2 %. La douleur est jugée plus séveumeuouleur de regles ou une

céphalée, mais moins sévére qu'une douleur dewtail@ douleur du travail. Les patientes
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les plus jeunes expriment les douleurs les pleng@s. L'age gestationnel joue un role, la
douleur étant plus intense avant 8 SA ou aprés A2Par ailleurs la douleur est plus
intense avec l'utilisation des canules les plugesfimu les plus grosses; la peur de
I'intervention intervient dans la douleur. En restam la prise de diazépam ne diminue pas
les scores douloureux.

Bélanger et al. (118) ont eétudié lintensité dowdoise de l'aspiration sous bloc
paracervical chez 109 patientes consécutives. udedoest évaluée par le questionnaire
de McGill, I'échelle verbale et I'échelle visuel@alogique. La majorité des patientes
(97 %) expriment une douleur pendant l'acte, agliest en moyenne modérée et décline
dans les 30 minutes ; 39 % des patientes ont unewdfaible, 23 % une douleur modérée
et 38 % une douleur sévere et tres sévere. Lessmsalyni et multivariées font apparaitre
comme facteurs de risque de douleur : un état dgpravant I''VG, une anxiété
significative, le jeune age, l'existence d'une ddtsonrhée et un utérus rétroversé. Les
auteurs insistent sur la recherche des ces factEurssque au cours de la consultation
avant IVG, et suggeérent gu'il faut savoir propasees patientes, en plus d'une anesthésie
locale, des analgésiques systémiques voire unéh@sesgenérale.

Wiebe (119) compare chez 167 patientes, de fagusppctive randomisee, l'efficacité de 2
anesthésiques locaux, et de fagcon rétrospectile del2 techniques d'anesthésie locale en
évaluant la douleur apres la dilatation du colpta I'aspiration par une échelle visuelle
analogique. L'utilisation de lidocaine tamponnékadle d'une solution de bicarbonate
diminue significativement les scores de douleur moment de la dilatation du col
comparee a la lidocaine non tamponnée £f443vs 5,2+ 0,3, P = 0,036) ; la difference
étant inférieure a 1 point sur I'échelle visuehalagique est probablement peu intéressante
sur le plan clinique, de plus les scores de doueulaspiration sont équivalents (%8®,3

vs 6,2 = 0,3, NS). L'auteur compare ensuite l'efficacitél'dgection intracervicale de
lidocaine a l'injection plus profonde du méme pibdans le muscle utérin (n = 183),
I'injection profonde diminue significativement lecse de douleur de la dilatation du col
(2,8£ 0,3vs 5,2+ 0,3, P = 0,0001) ainsi que la douleur de lI'aspmat5,2+ 0,3vs 6,2+

0,3, P = 0,018) mais probablement de facon moitésaasante cliniqguement.

Wiebe et Rawling (120) étudient de facon prospeatandomisée la douleur de I'aspiration
(aprés anesthésie locale réalisée dans les mémmelti@os que précédemment) apres
administration de 600 mg d'ibuproféene par voiealestersusplacebo chez 193 patientes.
Dans le groupe ibuproféene, les scores de douleutr Sgnificativement abaissés (5,&7
2,75 vs 5,85 £ 2,50, P = 0,041) ; compte tenu du faiblar€cil est probable que
I'implication clinique est faible, ceci tient pegtire au fait que le médicament est
administré juste avant l'intervention alors quéeldéai d'action par cette voie est de l'ordre
de 45 a 60 minutes. Parmi les mémes patientes raadsmisation, la douleur est évaluée
en fonction du délai d'attente aprés la réalisatlenl'anesthésie locale ; les scores de
douleur sont équivalents que le délai d'attentedsD minute (4,5& 2,20), de 3 minutes
(3,85% 2,24) ou de 10-20 minutes (4,2@,74).

Dans une étude randomisée en double aveugle (l124)été montré que l'anesthésie
cervicale, en comparant I'administration de lidoeadu de sérum physiologique, engendre
une douleur. Les scores de douleur sont équivakuntsoment de la dilatation du col
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VII.2.

(36,3 + 28,7 pour la lidocaineversus 40 + 27,2 pour le sérum physiologique) et
immédiatement aprés l'aspiration (5944 31,6 vs 60,6 £ 27,7 respectivement). Les
patientes recoivent un morphinique intraveineuxhavacte si elles le souhaitent (fentanyl
50 ug) dans une proportion équivalente dans les 2 ggu4d % dans le groupe lidocaine
et 36 % dans le groupe sérum physiologique. Cdttdeéest entachée d'un gros biais
méthodologique puisque 62 % des patientes recrugfasent la randomisation, I'étude
n‘ayant lieu que chez 53 patientes. De plus leg2tgpes sont trés importants et les
valeurs extrémes ne sont pas indiquées, il est pimable que certaines patientes ont une
douleur peu intense et d'autres une douleur ttesse, la proportion des deux extrémes
n'‘est pas connue. Toutefois cette etude suggerenearelle de Wiebe et Rawling (120)
gue l'effet de distension du col joue un role int@or dans la genése de l'analgésie et
permet de s'interroger sur l'efficacité de I'anésithlocale.

Dans une étude non randomisée (122) comparantctmessde douleur des patientes
traitées dans des établissements ou est pratiougesadation intraveineuse et dans d'autres
établissements ou est pratiquée une sédation deslguteurs montrent que la sédation
intraveineuse diminue significativement le scoraldeleur comparée a une administration
orale d’analgésique (P = 0,001). Toutefois la déiee entre les scores de douleur n'est
gue de 1 point / 10 ; les auteurs mettent en dontérét clinique.

Douleur postopératoire

La douleur est significativement moins intense apraspiration qu'aprés VG
médicamenteuse (123). Henshaw et al. (87) dans émmde randomisée mettent en
évidence, chez 193 patientes, des scores de daiguficativement plus importants a la
sortie de I'établissement aprés IVG médicamentqu&mpres IVG par aspiration (2249
14,4vs 15,6+ 11,1 mm, P = 0,001) ; ceci a aussi été mis eneé@ciel apres anesthésie
générale lors de I'aspiration (116).

L’administration d’ibuprofene intrarectal diminudgsificativement la douleur post-
opératoire (2,8% 2,42vs 3,74+ 2,47, P = 0,009) (120).

Dans une étude randomisée portant sur 140 patiddes et al. (124) montrent que le
paracétamol intrarectal, administré au réveil,imstficace pour diminuer la douleur post-
opératoire apres aspiration sous anesthésie gén&alles scores de douleur (échelle
visuelle analogique) sont équivalents a 60 min(te®+ 1,9 pour le paracétames 1,2+

1,4 pour le placebo) et au moment de la sortie 0,83 vs 0,7 £ 1,1), ils sont
significativement diminués dans le groupe placelw 36 minute (2,1+ 1,9vs 1,4+ 1,7,

P < 0,05). Les scores recueillis aux différentspgeisont trés bas, a la limite de la nécessité
d'un traitement. On peut donc conclure que le @aaacol ne diminue pas une douleur
guasi inexistante dans cette étude.

Anesthésie générale

En France l'anesthésie générale (AG), locorégiomala sédation profonde, réalisée par
un médecin anesthésiste-réanimateur, est soumdses aispositions légales (125) qui
obligent, pour les actes programmés, a une comisultparéanesthésique plusieurs jours
avant la réalisation de l'acte, a une visite pregip@e effectuée dans les heures qui
précedent l'acte, a une surveillance peropératoinéinue et a un monitorage comportant
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un enregistrement continu du rythme cardiaque,muagestrement de la pression artérielle
par appareil automatique et une surveillance deernaur du sang en oxygene par une
oxymeétrie de pouls. Le réveil s'effectue dans alle sle surveillance postinterventionnelle
ou le patient est surveillé par du personnel spp@f(IDE ou IADE). Les IVG, étant des
actes programmes, ne dérogent pas a ces dispedifigales lorsqu'elles sont pratiquées
sous anesthésie générale ou sédation profonde.

Les produits proposés a ce jour, que l'on fasselapp anesthésiques intraveineux type
propofol, ou aux anesthésiques halogénés, permeeaaliser ce type de chirurgie sur le
mode ambulatoire.

Les halogénés diminuant le tonus utérin, le risggisaignement relatif a leur utilisation a
été étudié.

Hall et al. (126) dans une étude prospective ramsksrportant sur 44 patientes subissant
une IVG chirurgicale entre 9 et 12 SA montrent djuglisation de l'isoflurane (1 %)
augmente significativement le saignement. Celalehit,pertes sanguines, calculées apres
mesure du contenu en fer par spectroscopie, somtOde+ 26,1 ml dans le groupe
isofluraneversus18,8+ 11,8 ml dans le groupe propofol (P = 0,0011), pane durée
d'intervention moyenne de 4 minutes, et sont sapsigation clinique.

L'utilisation du propofol diminue le risque hémagrque comparé au sévoflurane (8 %
pour l'induction, puis 2-3 % pour I'entretien). Banne étude prospective randomisée
Nathan et al. (127) comparent la qualité de l'inidncde I'anesthésie et du réveil, ainsi que
les pertes sanguines, chez 50 patientes. Si lat&udd I'anesthésie et du réveil est
équivalente dans les 2 groupes, le volume de f&gm est significativement augmenté
dans le groupe sévoflurane (29366 g, extrémes 110-800 wp 108 £ 8 g, extrémes
60-160 g, P = 0,004). Aucune patiente ne nécedsitigansfusion. Les auteurs concluent
gue l'utilisation de sévoflurane comme seul agaat#nésique ne peut étre recommandée.
Les halogénés employés a faible concentration miantent pas de facon cliniguement
importante le volume de I'hémorragie.

Pour réduire les pertes sanguines il a été modénés une etude prospective randomisée
contre placebo (128), que l'ocytocine réduisaisde@nement aprés IVG sous anesthésie
générale sans halogéné passant de 24,5 ml darmulgegplacebo a 17,6 ml dans le groupe
ocytocine (P = 0,02).

Anesthésie locorégionale

L'analgésie péridurale (APD) a été proposée comewhinique d'analgésie lors des
interruptions médicales de grossesse det2iu 3 trimestre, lorsque le travail était induit
par des prostaglandines. Dans les quelques étadiest du sujet il n'est pas fait état de la
période spécifique 12-14 SA.

Grunstein et al. (129) comparent de facon ni prosge ni randomisée la durée de la
procédure abortive, avec et sans analgésie péegdurhez 30 patientes présentant un
avortement spontané (13-22 SA) et chez 9 patieptésues pour une interruption
médicale de grossesse (19-22 SA). Il n‘est pasf&pécqui sont appariées les patientes
étudiées. La durée du travail est significativentenitinuée dans les groupes APD : 56,0
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15,2 versus158,4+ 55,2 minutes dans les groupes avortement sporgarid,5,6+ 18,7
versus 195,4 minutes dans les groupes interruption méxdida grossesse. Dans les
groupes APD, le soulagement de la douleur est réppomme satisfaisant dans tous les
cas.

Magora et al. (130) rapportent l'utilisation de g de morphine par voie péridurale pour
soulager la douleur lors des avortements trithestre chez 16 patientes (18-23 SA).
L'analgésie est efficace dans seulement 63 % ded_aamorphine seule n'est donc pas a
recommander dans cette indication precise.

Hoffer et al. (131) évaluent, de facon rétrospestiveur protocole d'interruption
thérapeutique de grossesse comprenant le recdiB[@ chez 83 patientes. Le cathéter
péridural est installé avant le retrait des lam®ila rupture artificielle des membranes et
I'administration orale de misoprostol. L'injectiabanesthésique local par le cathéter
péridural n'est effectuée que lors de l'apparitiercontractions utérines ressenties. L'APD
est pratiquée chez 95,2 % des patientes (79 I'BB)) n'est pas effectuée 3 fois en raison
de contre-indication a sa réalisation et 1 foisaase du refus de la patiente. Le délali
moyen d'expulsion est de 3 heures 35 ; il est men& une excellente analgésie et aucune
complication n'est attribuée a I'APD.

Dailland et al. (132) rapportent, de facon rétrasipe, les performances d'une APD mise
en place avant la prise de misoprostol lors desrimptions médicales de grossesse (IMG)
chez 127 patientes (25¢25,6 SA). L'APD fait appel & un mélange de bupivae®.125 %

et de sufentanil 0,ag.ml-1. L'EVA moyenne au cours du travail est d¥34,5 mm (0 —

45 mm), la durée de I'IMG est de 324144 minutes (124 — 620 minutes) ; I'analgésie est
jugée excellente par 98 % des patientes et bonne$ar% restants.

Par analogie, a cause de la douleur induite pdédéenchement médicamenteux de I'IVG,
il semble raisonnable de proposer une APD, lorsguméthode médicamenteuse seule est
employée pour I''VG au-dela de 12 SA.

Comparaison des complications des différentes tecigues d’anesthésie

Les difféerentes recommandations proposent en prdiaiel’anesthésie locale en raison de
la plus faible incidence des complications. Touefes données concernant en particulier
la mortalité sous anesthésie générale sont anageamant I'avenement de la surveillance
précédemment décrite, et émanent de pays ou lai@iu préopératoire par une
consultation d'anesthésie n'est pas la régle,setidénées concernant les complications
chirurgicales datent d'une période ou la dilatatanédicamenteuse » du col n'existait pas.
Les données sont contradictoires.

En 1979, Grimes et al. (133) étudiaient les compilhms séveres survenant chez 54 155
patientes subissant une IVG jusqu'a 12 semainegaisesse, 17 725 avaient lieu sous
anesthésie générale (AG) et 36 430 sous anestlesie (AL) avec ou sans sédation
intraveineuse. Les complications étaient définiesmme suit : arrét cardiaque,
convulsions, choc septique, hémorragie nécesditansfusion, hypernatrémie, blessures
de la vessie, de l'urétre ou du tractus digestiipaie pulmonaire, phlébite, éviscération
apres laparotomie. Le risque relatif de complicate®vere est équivalent dans les 2
groupes ; le taux de complications séveres était, 8@ % lors des AL et 0,35 % sous AG.
Toutefois des différences significatives existemtippdes complications spécifiqgues. L'AG
augmente significativement le risque d'hémorragérine (RR : 1,7), de perforation
utérine (RR : 2,2), d'hémorragie intra-abdomin&® ( 8,2) et de blessure cervicale (RR :
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2,9), avec comme conséquence une augmentatiorficagine du risque de traitements

agressifs tels que transfusion (RR : 5), suturgicale (RR : 3,3) et laparotomie (RR :

4,3). En revanche, I'AL augmente de fagon sigrifieale risque d'hyperthermie pendant
plus de 24 heures (RR : 2) ou plus de 3 jours (RES). et de fagcon non significative le

risque de rétention utérine. Un déces, non détalévient dans le groupe AG, aucun
déces n'est constaté dans le groupe AL. Les auteutignent que la plus grande douceur
nécessaire a la réalisation des IVG sous AL protédge certaines complications

chirurgicales et concluent que les 2 techniqueg séres et que leurs complications
respectives doivent étre connues des opératedesgiatientes.

Peterson et al. (134) ont publié en 1981 le ristpieortalité au cours de I'lVG < 14 SA en
fonction de la technique anesthésique. L'étudeemunt le nombre estimé d'IVG entre 1972
et 1977 aux Etats-Unis. Le taux estimé de décesadimnesthésie est de 0,29/100 000
IVG, alors que le taux estimé de déceés d'autresesagst de 0,60/100 000 IVG. Le taux de
décés estimes lies a I'AL est de 0,15/100 000 1V@&ee),58/100 000 IVG lors des AG. La
proportion est peu modifiée apres ajustement éige I'gestationnel ou les pathologies
préexistantes. Les causes des déces liés a I'AQessurdosage en produits anesthésiques
et I'hypoventilation. Il n'est pas fait mentionndecette étude, des modes de surveillance
des AG.

Atrash et al., en 1988 (135), analysent |'évolutienla mortalité liee a I'AG au cours des

IVG aux Etats-Unis entre 1972 et 1985. Le nombsohbde décés liés a I'AG n'augmente
pas, mais la proportion de déces liés a I'AG augensignificativement, passant de 7,7 %

en 1972-75 a 16,4 % en 1976-79 et a 29,4 % en 8980a seule cause retrouvée est une
ventilation inadéquate responsable d'une hypoki@ feis sur 24 le déces survient pendant
la période de réveil, ce qui indique une surved@amsuffisante. Les auteurs concluent que
la généralisation de la surveillance des patieptgsoxymeétrie de pouls en per et post-

opératoire pourrait diminuer ce genre de probleme.

Les rapports anglais sur la mortalité maternelld6{139) font état de 9 decés apres
interruption de grossesse, 8 sont liés a des coatigns chirurgicales, 1 est associé a une
anesthésie générale chez une patiente asthmallgns.ce dernier cas c'est I'organisation
de la structure qui est mise en cause.

De Jonge et al. (140), dans une étude prospediivdomisée portant sur 141 patientes,
comparent l'efficacité et la sécurité d'un cureteggdisé, pour avortement incomplet de
moins de 14 semaines de grossesse, soit sousoseédatisalle de consultation, soit sous
AG en salle d'opération. Il n'y a aucune complaratpostopératoire parmi les 141
patientes, toutefois le délai entre I'entrée dgaliéente et I'intervention est plus court pour
la procédure la plus simple (7 heuresvi5l2 heures 38, P < 0,0003) et l'incidence des
transfusions (13/78s 24/68, P < 0,03) ainsi que leur volume (37 unngsk 65 unités/68,

P < 0,03) sont significativement moins importardsslle groupe sédation. La douleur est
évaluée par une échelle verbale a 5 niveaux ;uesies observent une absence de douleur
ou une douleur faible chez 90,4 % des patientesrdupg sédation et chez 100 % des
patientes du groupe AG (P < 0,04). De plus le @&slitmoins important dans le groupe
sédation. Des remarques peuvent étre faites pleqole de sédation utilisé ne permettrait
pas, en France, son utilisation en dehors d'un bloératoire et de la surveillance
habituelle de toute anesthésie (midazolam 15 rag)dant inexportable une partie des
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conclusions ; les auteurs attribuent l'importancere du saignement lors de I'AG a
I'utilisation d'un halogéné (halothane 1 %) aloue da concentration utilisée est réputée
sdre, en revanche le délai (1 heure 05 a 70 helbgsentre I'entrée des patientes et
I'évacuation joue probablement un réle dans laggdéa saignement.

Dans 'étude de Slade et al. (104), parmi les femmgant déja eu une IVG chirurgicale,

77 % opteraient pour une anesthésie générale edecaecessité d’'une nouvelle IVG.

47 % de femmes ayant eu une IVG médicamenteuseaagieren cas de nécessité d’'une
nouvelle IVG, pour une IVG chirurgicale parce qléslpensent pour 25 % d’entre elles
gue I'I'VG chirurgicale serait moins douloureuse.

En France, on sait que l'anesthésie générale wthsee en 1993 pour 52 % des IVG
réalisées dans le secteur public et pour 85 % d€sdifectuées dans les établissements
privés (1). Le nombre de déces au cours des IVE& pas mentionné. Dans l'analyse des
morts maternelles entre 1996 et 1998 (Inserm U ti4dnées non publiées), 2 déces
consécutifs a une IVG ont été enregistrés . la n@ampatiente avait eu une tentative
d’'IVG dans un pays africain et a été transféréEramce avec une septicemie ; pour l'autre
patiente il s’agissait d’un auto-avortement quuasaentrainé un état septique fatal.

En conclusion

* L'IVG médicamenteuse est source de douleur, lédmigaes proposees pour la calmer
n‘ont pas été évaluées.

* L'IVG sous anesthésie locale est source de douleer 97 % des patientes, celle-ci est
jugée modérée et elle est bien tolérée par enéi@ob des patientes.

» Les facteurs de risque de survenue d'une doul¢éemsa sont le jeune age, la peur de
I'acte, I'existence d'un utérus rétroverse, deécadents de dysménorrhée, les ages
extrémes de grossesse et les plus petites ouussimpportantes dilatations du col.
faut pouvoir offrir a ces patientes des antalgige#scaces, voire une anesthésie
générale.

« L'administration de benzodiazépines est ineffiagda douleur.

« L'administration d'AINS diminue les scores de daulper et postopératoire de facon
significative.

« Les données concernant les complications anestlessiggont mal évaluées et
mériteraient d'étre réactualisées, en particubes concernant I'anesthésie générale.

« Concernant les modalités d'anesthésie pour 'ast@atientes doivent pouvoir avoir le
choix de la technique anesthésique aprés informatio
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VIII.

SYNTHESE

Les données répertoriées dans les chapitres airsipesmettent de proposer les éléments
de synthése suivants en fonction de I'age gestation

Age gestationnel

Techniques chirurgicales

Méthodemédicamenteuses

<7 SA (49 jours)

8-9 SA (50-63 jours)

10-12 SA (64-84 jours)

13-14 SA (85-98 jours)

utilisable

anesthésie locale ou générale

risque d’échec si non contréle du produit
d’aspiration

recommandée

préparation meédicamenteuse du
recommandée chez la nullipare
anesthésie locale ou générale

col

recommandée
anesthésie locale ou générale
préparation du col recommandée

recommandée

préparation du col nécessaire
réalisation au bloc opératoire
anesthésie générale plutét que locale
opérateur entrainé

utilisable (période de choix pour cette méthode)
miféprisone + misoprostol

possible a domicile

analgésie par antalgiques simples

utilisable mais plus douloureuse (analgésie par
morphinigues parfois nécessaire)
en hospitalisation

possible mais

délais incompatibles avec hospitalisation de jour
analgésie par morphiniques avec résultats
insatisfaisants

possible mais

délais incompatibles avec hospitalisation de jour
analgésie péridurale souhaitable

révision utérine fréquente

équipe expérimentée
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