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ABREVIATIONS

CPDPN : Centre pluridisciplinaire de diagnostic prénatal
IMG : Interruption médicale de grossesse
IVG : Interruption volontaire de grossesse
TCTA : trichoriale, triamniotique

MCTA : monochoriale, triamniotique

BCTA : bichoriale, triamniotique

RPM : Rupture prématurée des membranes
MAP : Menace d’accouchement prématuré
HTA : Hypertension artérielle

FCT : fausse couche tardive

MFIU : Mort foetale int utero

PMA : Procréation médicalement assistée
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PAG : Petit pour I'age gestationnel (poids de naissance <10° percentile)

MAKP : Malformation adénomatoide kystique pulmonaire
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INTRODUCTION

Les grossesses triples sont associées a une mortalité périnatale et une
morbidité néonatale trés supérieures a celles des singletons (1) et
supérieures a celles des grossesses gémellaires (2), essentiellement en
raison d’'une prématurité plus fréquente (3)(4)(5).

Au risque élevé de prématurité s’ajoutent les risques spécifiques liées a la
chorionicité (syndrome anastomotique) en cas de grossesse triple mono ou
bichoriale (6).

La morbidité maternelle n'est pas négligeable, avec des risques augmentés
de pré-éclampsie, de césarienne, et d’hémorragie du post-partum notamment
(1)(2).

Les naissances triples sont par ailleurs a [lorigine de difficultés
psychosociales (7)(8).

Si les grossesses triples spontanées restent rares (5), le nombre des
grossesses triples s’est considérablement accru avec le développement des
techniques d’aide médicale a la procréation (9), passant en France de 0.12 %o
naissances en 1975 a 0.44 %o naissances en 1989 (source : INSEE). Ces
derniéres années sont marquées par une baisse liée au meilleur contrdle de
ces techniques (monitorage de I'ovulation ou limitation du nombre d’embryons
transférés) (10)(5): 0.23 %o naissances en France en 2014.

Les techniques de réduction embryonnaire au premier trimestre ont été
proposées dans le but supposé de réduire la prématurité et le sur-risque liés
aux grossesses triples et de rang supérieur (11)(12)(13). Dans les
grossesses multichoriales, c’est actuellement la technique transabdominale
qui est le plus frequemment pratiquée (11). Son terme de réalisation optimal
serait entre 11 et 14 semaines d’aménorrhée, soit apres qu'ont eu lieu la
plupart des réductions spontanées (lyse d'un embryon) (14) et que
'échographie du premier trimestre a permis d’éliminer des signes
d’aneuploidie(15)(16). La chorionicité doit avoir été définie (14). La réduction
embryonnaire est associée a un risque de fausse couche, qui augmente avec

le nombre d’embryons réduits (11)(17).
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La réduction embryonnaire souléve des questions éthiques (7)(18), et n'est
pas sans conséquence psychologique (7) (8).

Sur le plan juridique, la pratique de la réduction embryonnaire n’est pas
encadrée de maniére spécifique ; elle n’entre pas strictement ni dans le cadre
de la loi sur I'interruption volontaire de grossesse (7), ni dans le cadre des lois

régissant les interruptions de grossesse pour motif médical.

Si la réduction embryonnaire présente un bénéfice reconnu dans les
grossesses multiples de rang supérieur ou égal a quatre embryons, avec une
diminution des pertes de grossesses et de la morbimortalité périnatale
(11)(19), il nen est pas de méme pour les grossesses triples, dans lesquelles
la pratique de la réduction n’est pas consensuelle, au niveau national comme
au niveau international (20)(21)(6). Par ailleurs, le pronostic des grossesses
triples trichoriales réduites au premier trimestre a deux embryons ne rejoint
pas tout a fait celui des grossesses gémellaires primitives: il persiste un sur-
risque de prématurité et de fausse couche tardive (22)(23)(24) méme si
plusieurs auteurs retrouvent des issues obstétricales proches (25)(26) (27).

La réduction des grossesses gémellaires n'apparait, quant a elle, pas légitime
en dehors de quelques trés rares indications maternelles (11)(28), c'est la
raison pour laquelle la réduction des grossesses triples et de haut rang
multichoriales se fait habituellement vers deux embryons et non un (11)(6).

Dans le cadre des grossesses ftriples trichoriales, I'ensemble des études
comparant la réduction embryonnaire de trois en deux embryons a l'attitude
expectative  font état d'une  diminution de |la prématurité
(22)(29)(30)(27)(31)(32)(33)(25)(34). Mais certains auteurs notent que
I'impact sur la survie des nouveau-nés (taux de nouveau-nés vivants rentrant
a domicile) est limité, voire non significatif (22)(34)(29). Plusieurs études
mettent par ailleurs en évidence une augmentation du risque de fausse
couche apres réduction embryonnaire, par rapport a une attitude
conservatrice (14)(34)(29). Si les différents travaux s’accordent sur la
réduction de la prématurité, aucun a notre connaissance ne s’intéresse au

type de prématurité, spontanée ou induite; et peu étudient spécifiquement la
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trés grande prématurité (naissance avant 28 semaines), pourtant associée au

plus grand risque de morbimortalité périnatale (35).

Notre travail avait pour objectif de préciser, dans des pratiques récentes,
'impact de la réduction embryonnaire sur la prématurité et sur la survie
néonatale, en comparant lissue de grossesses triples trichoriales avec
réduction a celle de grossesses trichoriales sans réduction : impact sur I'age
gestationnel a 'accouchement, sur la prématurité spontanée, sur la grande et
trés grande prématurité, sur le nombre de fausses couches tardives, sur le

nombre de nouveau-nés survivants ramenés a la maison.

Nous avons donc réalisé une étude rétrospective multicentrique portant sur
31 grossesses ftriples trichoriales ayant eu une réduction embryonnaire au
premier trimestre sur une période de 7 ans, et sur 52 grossesses triples
trichoriales évolutives sur la méme période. Les objectifs principaux étaient

I'étude de I'age gestationnel a 'accouchement et de la survie néonatale.
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) MATERIEL ET METHODES
1) Type d’étude et population

Il s’agit d’'une étude rétrospective descriptive tricentrique réalisée aux
Hospices Civils de Lyon (HCL) : Hopital de la Croix-Rousse, Hopital Femme
Mére Enfant et Centre hospitalier Lyon Sud.

Nous avons inclus toutes les patientes ayant bénéficié, dans le cadre d'une
grossesse triple trichoriale triamniotique, d’une réduction embryonnaire de 3
en 2 embryons au premier trimestre entre le 1° janvier 2009 et le 31
décembre 2015 au sein des HCL. Nous avons également inclus toutes les
patientes suivies pour une grossesse triple trichoriale triamniotique évolutive
et ayant accouché aux HCL au cours de la méme période (Figure 1).

Les réductions embryonnaires pour interruption meédicale sélective de
grossesse, ainsi que les réductions embryonnaires de grossesses triples
mono- ou bichoriales, ont été exclues.

Dans le groupe des réductions, trois patientes ont été perdues de vue apres
la procédure, et n’ont donc pu étre incluses dans I'étude.
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Figure 1 : Grossesses triples et sélection des deux populations étudiées.

149 grossesses triples

11IMG

47 réductions ou IMG sélectives

101 grossesses triples

11 MCTA ou BCTA

— 2IMG

34 réductions embryonnaires/TCTA

3 perdues de vue

4 accouchements hors HCL

44 MCTA ou BCTA

1 TCTA aprés réduction de
grossesse quadruple

31 réductions embryonnaires/TCTA

52 TCTA

IMG : interruption médicale de grossesse
MCTA : monochoriale triamniotique
BCTA : bichoriale triamniotique

TCTA : trichoriale triamniotique
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2) Collecte et description des données

Les patientes ont été identifiées suite a une recherche informatique du

Département d’Information Médicale portant sur toutes les grossesses triples

et a une recherche au niveau des registres des unités de diagnostic prénatal.

Les données ont été recueillies en consultant rétrospectivement les dossiers

meédicaux maternels et pédiatriques.

Nous avons étudié :

I'age gestationnel a 'accouchement ;

les causes de la prématurité en cas d’accouchement avant 37
semaines : spontanée, induite de maniere systématique par la
grossesse triple (naissance programmeée sans pathologie obstétricale),
induite pour pathologie ;

les fausses couches tardives ;

le décés périnatal ;

le poids de naissance, étudié chez les enfants nés vivants aprés 24
semaines ;

le temps de séjour hospitalier des nouveau-nés, étudié chez les

nouveau-nés survivants a la sortie.

Le déces périnatal pouvait étre défini par:

la perte de grossesse avant 24 semaines,

la mort foetale in utero,

le déceés per-partum,

ou le décés du nouveau-né au cours de sa période d’hospitalisation
post-natale.

Par définition, seuls les deux foetus conservés a l'issue de la procédure

étaient pris en compte pour la survie dans les grossesses avec réduction.
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3) Analyse statistique

Nous avons comparé les issues des deux groupes (réduction embryonnaire et
triplés) : &ge gestationnel médian a [l'accouchement; accouchement
prématuré avant 37 semaines, avant 32 semaines, avant 28 semaines;
causes de prématurité ; fausse couche tardive avant 24 semaines ; déces
périnataux ; poids de naissance; temps de séjour hospitalier et age
gestationnel corrigé a la sortie.

Les variables qualitatives ont été exprimées en effectif (n) et pourcentage et
les variables quantitatives ont été exprimées soit en médianes pour I'age
gestationnel a I'accouchement (écart interquartile (El)), soit en moyennes +

écart-type.

L’hypothése de normalité de la distribution des variables quantitatives a été
vérifiée a I'aide du test de Kolmogorov-Smirnov et graphiquement par le tracé

d'histogrammes.

Les variables qualitatives ont été comparées par un test du Chi-deux ou par
un test exact de Fisher quand les conditions d’application du Chi-deux
n’étaient pas respectées.

Les variables quantitatives ont été comparées entre les groupes par le test t
de Student, aprés vérification de I'égalité des variances et lorsque la normalité
de la distribution était vérifiée, ou par le test non paramétrique de Wilcoxon
lorsque la normalité de la distribution n’était pas vérifiée.

Les tests statistiques sont bilatéraux et le seuil de significativitée a été fixé a
5%. L’analyse statistique a été réalisée avec le logiciel SAS V9.3 (SAS
Institute Inc, NC).
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Il) RESULTATS

Nous avons inclus 31 grossesses triples trichoriales ayant eu une réduction
embryonnaire entre 10 et 14 semaines d’aménorrhée, et 52 grossesses
triples trichoriales évolutives.

L’age gestationnel médian auquel a été effectuée la réduction était de 11.9
semaines (écart interquartile (El), 11-12.9 semaines).

Toutes les réductions embryonnaires ont été réalisées par voie
transabdominale par injection intra-thoracique de chlorure de potassium, avec
dans 6 cas vidange de la poche de I'embryon réduit.

Pour l'une des patientes, il y a un échec de la réduction a 13 semaines avec
nouveau geste de réduction a 14 semaines.

Dans 5 cas, la réduction a été réalisée sur I'embryon ayant la plus petite
longueur cranio-caudale ; dans 5 cas elle a été réalisée sur I'embryon le plus
accessible, fundique dans 4 de ces cas; dans un cas, sur un embryon
présentant un kyste au cordon ; dans un cas, sur un embryon présentant un
retard de réintégration de I'anse primitive. Dans les autres cas les critéres de
choix de 'embryon réduit n’étaient pas précisés.
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1) Caractéristiques des patientes

Les données concernant les caractéristiques des patientes: age, paritée,
grossesses obtenues par assistance médicale a la procréation, sont

résumées dans le Tableau 1.

Tableau 1 : Caractéristiques des patientes

Réduction )
Embryonnaire Triplés p
(N=31) (N=52)

Age maternel 32.8 (5.0) 31.7 (5.8) 0.34#
Parité
0 18 (58.1) 31 (59.6)
1 9(29) 14 (26.9) 0.95*
2 3(9.7) 5(9.6)
3 1(3.2) 2 (3.9)
PMA 30 (96.8) 32 (61.5) <0.0001*
Antécédents :
Pré-éclampsie 0 0
HTA chronique 1(3.2) 2 (3.8) 1*
Pathologie auto-immune 2 (6.5) 6 (11.5) 0.7
Accouchement prématuré <32 SA 0 0
Fausse couche tardive <24 SA 0 1
Malformation utérine 0 0
Utérus cicatriciel 1(3.2) 1(1.9) 1*

# test de Wilcoxon

* test exact de Fisher

Les patientes étaient similaires pour l'age et la parite. Il y avait

significativement plus de grossesses obtenues par PMA dans le groupe des
réductions embryonnaires : 96.8% contre 61.5% (p<0.0001).
Les deux groupes n’étaient pas différents concernant les facteurs de risque et
antéceédents obstétricaux suivants :
- HTA chronique (2 patientes du groupe grossesses triples, une patiente
du groupe réduction),
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- pathologies auto-immunes (6 patientes du groupe grossesses ftriples
dont 5 dysthyroidies et une spondylarthrite, 2 patientes présentant une
dysthyroidie dans le groupe réduction),

- malformation utérine, antécédents d’accouchement prématuré avant
32 semaines, de pré-éclampsie : aucune patiente,

- antécédent de fausse couche tardive : une seule patiente dans le
groupe grossesses triples,

- utérus cicatriciel : une patiente dans le groupe grossesses triples
(polymyomectomie) et une patiente dans le groupe réductions
(cicatrice de césarienne).

10 grossesses triples avaient été obtenues par FIV ou FIV-ICSI, 7 par
insémination intra-utérine (conjoint ou donneur), 15 par stimulation ovarienne.
6 grossesses avec réduction embryonnaire avaient été obtenues par FIV ou

FIV-ICSI, 15 par insémination intra-utérine, 12 par stimulation ovarienne.

2) Terme d’accouchement et prématurité

Les données concernant I'dge gestationnel et les causes de prématurite,
spontanée ou induite, sont résumées dans le Tableau 2. La Figure 2 montre

la proportion de patientes n'ayant pas encore accouché en fonction de I'age
gestationnel, dans chaque groupe.

L’age gestationnel médian a I'accouchement était de 36 semaines (El, 33.1-
37.3 semaines) dans le groupe des réductions embryonnaires, et de 32
semaines (El, 29.5-33.5 semaines) dans le groupe des grossesses triples.
Concernant la voie d’accouchement des naissances > 24 semaines, toutes
les méres de triplés ont accouché par césarienne, contre 17 méres ayant eu
une réduction (58.6%).
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Tableau 2 : Age gestationnel a I’'accouchement

Réduction Triplés (n=52) p
embryonnaire
(N=31)

Age gestationnel (SA) 36 [33.1-37.3] 32[29.5-33.1] <0.0001#
Médiane [1er-3e q]
Fausses couches 2 (6.5) 5(9.6) 0.71*
tardives <24 SA
Prématurité (24-37 SA) 18 (58.1) 47 (90.4) <0.001
Spontanée 15 (48.4) 15 (28.8) 0.07
Induite (systématique) 0 16 (30.8) <0.001
Induite (pathologie) 3(9.7) 16 (30.8) 0.03
32-37 SA 13 (41.9) 28 (53.8) 0.29
Spontanée 12 (38.7) 7 (13.5) 0.008
Induite (systématique) 0 15 (28.8) <0.001
Induite (pathologie) 13.2)a 6 (11.5)b 0.25*
28-32 SA 1(3.2) 16 (30.8) 0.003
Spontanée 0 6 (11.5) 0.08*
Induite (systématique) 0 1 (1.9) 1*
Induite (pathologie) 13.2)c 9 (17.3)d 0.08*
24-28 SA 4 (12.9) 3(5.8) 0.42*
Spontanée 3(9.7) 2 (3.8) 0.36*
Induite (pathologie) 13.2)e 1 (1.9)f 1*
Total 24-32 SA 5(16.1) 19 (36.5) 0.047
Spontanée 3(9.7) 8 (15.4) 0.52*
Induite 2 (6.5) 10 (19.2) 0.2*

*Test exact de Fisher

Indications de naissance :

a- Pré-éclampsie

b- Pré-éclampsie : 1. Cholestase: 2. RCIU: 2. Anomalies du RCF: 1

c- Cholestase

d- Pré-éclampsie : 2. Pré-éclampsie avec RCIU : 2. Cholestase : 2. RPM : 3
e- Hématome rétroplacentaire sur placenta praevia

f- Pré-éclampsie
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Figure 2 : Courbe de Kaplan Meier montrant la proportion de patientes n’ayant pas
encore accouché en fonction de I'dge gestationnel.
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a) Fausses couches tardives

Une fausse couche tardive avant 24 semaines est survenue dans 2 cas
(6.4%) de grossesses reduites, et dans 5 cas (9.6%) de grossesses triples
(différence non significative). L'une des patientes du groupe des grossesses
triples avait déja un antécédent de fausse couche tardive et a fait une fausse
couche malgré un cerclage de Benson.

Pour les fausses couches sur grossesses triples, une chorioamniotite était
retrouvée dans 3 cas sur 5; pour les 2 fausses couches aprés réduction, cette
information n’était pas disponible. Les fausses couches sont survenues
tardivement par rapport a la réalisation de la réduction : a 21 semaines et a
20 semaines. Pour I'une des 2 patientes, une rupture prématurée franche des
membranes sur 'embryon réduit est survenue au décours immédiat de la
réduction, puis rupture des membranes sur le premier jumeau a 20 semaines

et fausse couche au décours.

b) Grande et trés grande prématurité

Il 'y avait moins de naissances entre 24 et 32 semaines dans le groupe des

réductions que dans le groupe des grossesses triples : 5 (16.1%) contre 19
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(36.5%), p=0.047. Ceci s’explique par un moindre taux de grande prématurité
(28 a 32 semaines): 1 (3.2%) dans le groupe des réductions contre 16
(30.8%) dans le groupe des grossesses triples, p=0.003. En revanche, il
existait davantage de trés grande prématurité (24 a 28 semaines) chez les
grossesses réduites, mais ce résultat n’était pas significatif : 4 (12.9%) versus
3 (5.8%) chez les triplés, p=0.23.

c) Prématurité modérée

La prématurité modérée (32 a 37 semaines) concernait 13 grossesses
réduites (41.9%) et 28 grossesses ftriples (53.8%), sans différence

significative entre les deux groupes.

d) Causes de la prématurité: prématurité spontanée et

prématurité induite

Les naissances issues de grossesses triples sont toutes survenues avant 37
semaines, avec 15 cas (28.8% des grossesses) de prématurité spontanée, 16
cas (30.8%) de prématurité induite a titre « systématique » (de par le
caractére triple) entre 31semaines + 6 jours et 35 semaines + 2 jours, et 16
cas (30.8%) de prématurité induite pour pathologie entre 27 semaines + 6
jours et 33 semaines +1 jour. La pathologie était représentée par :

- la pré-éclampsie (7 cas),

- la cholestase gravidique (5 cas),

- la rupture prématurée des membranes (3 cas),

- le retard de croissance intra-utérin de I'un ou plusieurs foetus (2 cas),

- les anomalies du rythme cardiaque feetal (1 cas).

Les naissances issues de grossesses réduites sont survenues avant 37
semaines dans 18 cas (58.1% des grossesses). Dans 15 cas (48.4%), la
prématurité était spontanée. Dans 3 cas, la prématurité était induite pour
pathologie: hématome rétro-placentaire (27 semaines+2 jours), pré-éclampsie
(33 semaines) et cholestase (30 semaines + 3 jours).
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Ainsi sur 'ensemble des grossesses, il y avait plus de prématurité spontanée
(24-37 semaines) dans le groupe des réductions, mais cette différence était
juste au-dessus du seuil de significativité: 15/31 grossesses réduites (48.4%)
contre 15/52 grossesses triples (28.8%), p= 0.07. La prématurité spontanée
modérée (32-37 semaines) était plus fréquente chez les grossesses réduites :
12/31 (38.7%) contre 7/52 (13.5%) chez les grossesses triples, p=0.008.

Il N’y avait pas de difféerence en terme de prématurité spontanée avant 32
semaines : 3/31 grossesses réduites (9.7%) contre 8/52 grossesses triples
(15.4%), p=0.52 ; ni en terme de prématurité spontanée avant 28 semaines :
3/31 grossesses réduites (9.7%) contre 2/52 grossesses triples (3.8%),
p=0.36.

II'y avait moins de prématurité induite pour pathologie obstétricale chez les
grossesses reduites: 3/31 grossesses réduites (9.7%) contre 16/52
grossesses triples (30.8%), p=0.03.

Nous nous sommes intéressés aux pathologies les plus représentées dans
les indications de naissance prématurée de notre population : pré-éclampsie,
cholestase gravidique et rupture prématurée des membranes (RPM) (15 des
19 indications de naissance). La cholestase concernait une seule grossesse
réduite (3.2%), induisant la naissance prématurée a 30 semaines + 3 jours ;
elle concernait 5 grossesses ftriples (9.6%): cette différence n’était pas
significative (p=0.4). Chez les grossesses triples, la cholestase représentait
l'indication de naissance dans 4 cas entre 30 et 32 semaines +1 jour; la
cinquieme patiente est entrée en travail spontané a 31 semaines, et il faut
noter qu’elle a présenté une embolie amniotique.

La pré-éclampsie concernait 4 grossesses réduites (12.9%), avec une
indication de naissance prématurée a 33 semaines, 2 indications de
naissance a 37 semaines, (la quatrieme patiente étant entrée en travail
spontané a 35 semaines).

Elle concernait 6 grossesses triples (11.5%), représentant a chaque fois
l'indication de naissance entre 27 semaines + 6 jours et 32 semaines + 5
jours.

Une rupture prématurée des membranes (entre 24 et 37 semaines) est

survenue chez 3 grossesses réduites (9.7%), suivie d'un travail spontané
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dans 2 cas ('une a 24 semaines +1 jour, l'autre a 36 semaines); chez la
troisieme patiente une cholestase sévere représentait l'indication de
naissance. Elle est survenue chez 9 grossesses triples (17.3%, différence non
significative : p= 0.52) représentant a elle seule l'indication de naissance dans
3 cas entre 30 et 31 semaines.

3) Poids de naissance

Le poids de naissance moyen des enfants nés vivants aprés 24 semaines
etait plus élevé chez les jumeaux nés aprés réduction, comparé aux triplés:
2123g (£ 638g) contre 1573g (x3919) (p<0.0001) (Tableau 3).

En revanche, lorsque I'on rapporte le poids de naissance a I'age gestationnel
(courbes de morphométrie néonatale AUDIPOG établies pour les singletons
(36)), il y avait plus de poids inférieurs au 10° percentile pour I'age
gestationnel dans le groupe des réductions embryonnaires : 35.1% contre
16.1% (p=0.004), avec une tendance similaire pour les poids inférieurs au 3°
percentile (12.3% contre 5%, différence non significative).

Tableau 3 : Données néonatales

Réduction Pas de réduction p
embryonnaire embryonnaire
(N =57) (N =141)
Poids de naissance 2123 (638.0) 1573 (391.2) <0.0001~
moyen
Poids <10° percentile 20 (35.1) 23 (16.5) 0.004*
Poids <3° percentile 7 (12.3) 7 (5.0) 0.07*
Temps de séjour 24.0 (30.8) 42.4 (22.9) 0.0001#
Manquants 0 7a
Age gestationnel 269 (9.3) 266 (14.4) 0.13~
corrigé a la sortie de
I’hépital (j)
(SA) 38+3 38
Manquants 0 7 a

*Test du Chi?, ~test de Student, #test de Wilcoxon

a- Données manquantes pour 1 nouveau-né et 1 fratrie de triplés. Données non prises en
compte pour les 3 nouveau-nés décédés au cours de leur séjour
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4) Survie néonatale

Les données sur la mortalité et la survie néonatale a la sortie de I'hopital sont
résumeées dans le Tableau 4.

Tableau 4 : Survie des nouveau-nés

Réduction Pas de réduction p*
embryonnaire embryonnaire
(N=31) (N=52)

Aucun survivant : 2 (6.5) 5(9.6) 0.71
fausses couches
tardives
Au moins 1 29 (93.5) 47 (90.4) 0.71
survivant
Au moins 2 28 (90.3) 47 (90.4) 1
survivants
1 survivant 1(3.2) 0
2 survivants 28 (90.3) 3 (5.8) 0.07
3 survivants - 44 (84.6)
Tous survivants** 28 (90.3) 44 (84.6) 0.52
MFIU 1 0
Décés néonatal 0 3

* Test exact de Fisher
** Embryons réduits exclus

Le nombre de patientes ayant tous leurs enfants survivants était de 28 (90.3%)
dans le groupe des réductions et de 44 (84.6%) dans le groupe des triplés
(difference non significative). Les patientes ayant au moins un enfant survivant
etaient 29 (93.5%) dans le groupe des réductions et 47 (90.4%) dans le groupe
des triplés ; celles ayant au moins deux enfants survivants étaient 28 (90.3%)
dans le groupe des réductions et 47 (90.4%) dans le groupe des triplés.

Les décés étaient répartis comme suit : décés en période néonatale de I'un des
triplés chez trois grossesses triples; mort foetale in utero de I'un des jumeaux
chez une grossesse réduite au premier trimestre (constatée au cours du travail
spontané a 26 semaines+6jours) ; fausse couche tardive avant 24 semaines chez
5 grossesses triples et chez 2 grossesses réduites. L’'un des décés périnataux
chez les triplés concernait un nouveau-né porteur d'une MAKP sévere, dont le
pronostic sombre était décrit en période prénatale, né a 32 SA (prématurité
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spontanée) et décédé de sa pathologie pulmonaire a une heure de vie. Les deux
autres décés concernaient un enfant né a 32 semaines (prématurité induite pour
cholestase) ayant présenté une entérocolite grave a J21, et un enfant né a 28
semaines + 6 jours (prématurité induite pour pré-éclampsie et retard de
croissance) ayant présenté un choc septique sur cathéter a J23.

Au total, il y a eu 138 nouveau-nés survivants a l'issue des 52 grossesses triples,
soit 88.5% de survivants. |l y a eu 57 nouveau-nés survivants a l'issue des 31
grossesses reduites, soit 91.9% (si 'on exclue les embryons réduits), ou 61.3%
(si 'on inclue les embryons réduits).

5) Temps de séjour

La durée de séjour des nouveau-nés sortis vivants de I'hopital était plus courte
dans le groupe des réductions embryonnaires : 24 jours (x 30.8) contre 42.4 jours
(x 22.9) dans le groupe des triplés (Tableau 3).

L’age gestationnel corrigé moyen le jour du retour a la maison était de 38.4
semaines (+ 1.3) dans le groupe des réductions, et de 38 semaines (+ 2.1) dans
le groupe des triplés.

Les données sur le temps de séjour étaient manquantes pour quatre nouveau-

nés (une fratrie de triplés et un nouveau-né issu de grossesse triple).
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1) DISCUSSION
1) Résultats principaux

Dans notre série, la réduction embryonnaire était associée a un allongement
médian du terme d’accouchement de 4 semaines. Il existait une diminution de la
grande prématurité, en revanche une tendance a l'augmentation de la
prématurité spontanée. La réduction n’avait pas d’'impact significatif sur la survie

néonatale.

2) Critique de la méthodologie

Un point fort de notre travail est son caractére multicentrique, mené au sein d’'une
maternité niveau IIB (Centre hospitalier Lyon Sud) et des deux maternités de
niveau lll de la métropole de Lyon (Hopital Femme Mére Enfant et Hopital de la
Croix-Rousse). Chacune des trois maternités comprend son propre CPDPN.
Nous avons pu colliger toutes les réductions embryonnaires réalisées sur la
période étudiée.

Les deux maternités de niveau lll prennent en charge le suivi de la majorité des
grossesses triples de la région, permettant d’avoir une population « témoin »
assez représentative. 50 de nos patientes du groupe grossesses triples ont
accouché en niveau lll (41 a I'Hopital Femme Mére Enfant, 9 a I'Hépital de la
Croix-Rousse), 2 en niveau lIb (Centre hospitalier Lyon Sud).

Un point faible de notre étude est son caractére rétrospectif, commun a plusieurs
études similaires (27)(31)(25)(22)(34)(37).
Il existe notamment un biais de sélection : dans le groupe des grossesses triples,
nous avons inclus uniquement les patientes suivies et ayant accouché aux HCL,
tandis que dans le groupe des grossesses réduites, nous avons inclus les
patientes dés la réduction, réalisée au premier trimestre.
Nous n’avons pas étudié les grossesses triples comprenant une paire
monochoriale (bichoriales triamniotiques ou monochoriales triamniotiques). Ce
point représente a la fois un point faible (moins de cas, interprétation de nos
résultats se limitant aux grossesses trichoriales) et un point fort (pas de biais lié a
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la morbidité de la monochorionicité dans le groupe des grossesses ftriples, et
homogénéité du groupe des réductions embryonnaires, toutes réalisées de trois

en deux embryons).

3) Critique des résultats

Les effectifs limités de notre étude ont pour conséquence un petit nombre de
patientes pour certaines variables étudiées: nombre de fausses couches
tardives, nombre de naissances prématurées entre 24 et 28 semaines. Ceci

invite a la prudence dans l'interprétation de nos résultats.

a) Différences entre des deux groupes

II'y avait 30 grossesses sur 31 obtenues par procréation médicalement assistée
dans le groupe des réductions, contre 32 sur 52 dans le groupe des grossesses
triples. Cette différence s’explique par le fait qu’il ne s’agisse pas d’'une étude
randomisée, pour des raisons éthiques évidentes (20).

On pourrait penser que ces résultats influent sur I'issue obstétricale : chez les
singletons, plusieurs travaux indiquent que les grossesses obtenues par PMA
sont exposées a un risque modérément augmenté de prématurité et de petit
poids de naissance (38).

Mais deux études comparant les issues néonatales de grossesses triples
obtenues par PMA et de grossesses triples spontanées ne retrouvent pas de
différence pour I'age gestationnel a 'accouchement (39)(40), avec un peu plus de
détresses respiratoires néonatales en cas de conception par PMA dans I'étude
de Morency et al (40).

b) Données détaillées sur la prématurité

Grande (28-32) et trés grande (24-28) prématurités ont été différenciées, ainsi
que les causes de la prématurité (travail spontané ou prématurité induite). Ceci
représente un point fort de cette étude.
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c) Patientes perdues de vue

Trois patientes ont été perdues de vue dans le groupe des réductions, présentant
pres de 10% des patientes. Deux d’entre elles ont fait suivre leur grossesse a
I'étranger. Il est possible que leurs issues obstétricales aient modifié nos

résultats.

d) Prise en compte des pertes feetales

Fausses couches tardives et morts foetales in utero, ont été prises en compte
dans les résultats sur la mortalité et la survie néonatales. Cela ne correspond pas
a la définition habituelle du taux de survie a la sortie de I'hépital, calculée en
rapportant le nombre de survivants a la sortie au nombre de naissances vivantes
(35). Il s’agit d’'un choix visant a exprimer, sur 'ensemble des grossesses triples
ou réduites évolutives au-dela du premier trimestre, le nombre de nouveau-nés
vivants que les couples auront finalement. Ce choix a déja été fait par d’autres
auteurs étudiant la réduction embryonnaire (22) (29) (34) (25).

e) Absence de données sur la morbidité néonatale

Nous n’avons pas pu analyser la morbidité néonatale, en particulier la morbidité
neurologique (hémorragie intra-ventriculaire de grade |V, leucomalacie péri-
ventriculaire) en raison d’'un manque trop important de données. Nous disposons
néanmoins d’'une estimation indirecte via le temps de séjour et 'dge gestationnel
corrigé a la sortie de I'hopital, disponible pour presque tous les enfants sortis
vivants (temps de séjour manquant pour une fratrie de triplés et un nouveau-née).
Nous n’avons par ailleurs pas de données a plus long terme sur I'état de santé
des enfants et en particulier sur la présence ou non d’'un handicap.

f) Morbidité maternelle

On sait que les grossesses triples sont exposées a un plus grand risque de pré-
éclampsie, de RPM, d’hémorragie du post-partum et d’accouchement par
césarienne que les grossesses uniques, mais aussi que les grossesses
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geémellaires primitives (1)(2). Peu de travaux indiquent si ces différences existent

aussi entre grossesses triples et grossesses triples réduites (27)(41).

Notre étude de la morbidité maternelle apporte des éléments de réponse, mais

elle ne faisait pas partie de nos objectifs principaux, elle s’est donc limitée a deux

éléments:

- les pathologies présentant dans notre population des indications de

naissance participant a la prématurité induite : pré-éclampsie, cholestase
gravidique, rupture prématurée des membranes ;

- la voie d’accouchement (pour les naissances >24 semaines).

g) Absence de données sur I'impact psychologique et social de la

réduction et de la naissance triple

Nous nous sommes intéressés uniquement a l'impact de la réduction
embryonnaire en termes médicaux. Pourtant, les couples ne choisissent pas la
réduction que sur des données périnatales, les facteurs socio-économiques,
psychologiques ou religieux entrant également en compte (20) (18). Les preuves
meédicales qu’on leur présente sont cependant pour nous, le préalable
indispensable aux considérations éthiques autres que médicales.

4) Implications pratiques de nos résultats et comparaison aux

résultats de la littérature

Nous avons comparé nos résultats a ceux de plusieurs études comparant la
réduction embryonnaire de trois en deux embryons a l'attitude expectative chez
des grossesses triples trichoriales, publiées depuis 2000 : tableau 5 (terme
d’accouchement), tableau 6 (survie) (27)(31)(30)(32)(33)(25)(29)(34)(22).

Dans ces études la réduction embryonnaire avait été réalisée par voie
transabdominale au premier trimestre, sauf dans celle de Boulot regroupant 16
cas de réduction transcervicale et 49 cas de réduction transabdominale. Les
études d’ Okyay (27), Shiva (31), Drugan (32), Ata (25), Papageorghiou (29), Van
de Mheen (22) et Antsaklis (37) portaient exclusivement sur des grossesses
trichoriales ; I'étude de Chaveeva (34) étudiait également des grossesses
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bichoriales triamniotiques, mais en les différenciant dans leurs résultats (nous
nous sommes intéressés uniquement aux résultats portant sur les trichoriales).
Seuls Boulot et al (33) ne précisaient pas qu’il s’agissait de grossesses
trichoriales.

Nous n’avons pas retenu I'étude de Geipel (42), ni I'étude de Li (43) car le groupe
des réductions embryonnaires comprenait des interruptions médicales sélectives
de grossesses, ni I'étude de Leondires (44) car le groupe des grossesses triples
comprenait des réductions embryonnaires spontanées et le groupe des
réductions comprenait des réductions de trois en un, ni I'étude de Papageorghiou
(45) dont les données étaient incluses dans une étude ultérieure (29). Nous
n’avons pas retenu les études publiées avant 2000 (46)(47)(48)(24)(49)(50)(51).
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a) Terme d’accouchement

Tableau 5 : Age gestationnel a ’accouchement: résultats combinés de notre travail
et de 9 études précédentes

Auteur n AG FCT<24SA AP 24-28SA AP 24-32 SA

médian

(SA)

Van de Mheen
Réduction 86 36.1 5(5.8) - 18 (20.9)
Triplés 44 33.3 5(11.4) - 15 (34.1)
Ata
Réduction 26 - 2(7.7) 0 1(3.8)
Triplés 39 - 7(17.9) 6(15.4) 16 (41)
Antsaklis
Réduction 185 36 15 (8.1) - 19 (10.3)
Triplés 70 33 2 (2.9) - 25 (35.7)
Chaveeva*
Réduction 265 36 21 (7.9) - -
Triplés 229 34 9(3.9) - -
Drugan
Réduction 43 - 3(7) - 3(7)
Triplés 34 - 2 (5.8) - 13 (38.2)
Okyay
Réduction 43 - 1(7) 1(2.3) -
Triplés 65 - 6 (9.2) 7(10.8) -
Papageorghiou
Réduction 180 36.1 9 (4.9) - 16 (8.9)
Triplés 185 33.8 15 (8.3) - 42(22.7)
Boulot
Réduction 65 - 2(3.1) 2 (3.1) 9(13.8)
Triplés 83 - 5 (6) 5 (6) 26 (31.3)
Shiva
Réduction 57 - 7 (12.3) 1(1.8) (6)10.5
Triplés 58 - 7(12.1) 7(12.1) 16 (27.6)
Notre étude
Réduction 31 36 (6.5) 4(12.9) 5(16.1)
Triplés 52 32 (9.6) 3 (5.8) 19 (36.5)
Total
Réduction 67/981 (6.8) 8/222 (3.6) 771673 (11.4)
Triplés 62/776 (8.1)  28/297 (9.4) 172/565 (30.4)
p 0.35 0.01 <0.005

* AG médian exclue les FCT <24SA.

Dans notre travail, le terme d’accouchement médian était prolongé de 4
semaines environ, avec un age gestationnel médian de 36 semaines dans le

groupe réduction et de 32 semaines dans le groupe grossesses triples. Les
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résultats de la littérature retrouvent un terme d’accouchement similaire pour les
grossesses réduites, et un peu plus élevé pour les grossesses triples: age
gestationnel médian de 36 ou 36.1 semaines en cas de réduction et de 33 a 34
semaines en cas de grossesse triple pour Antsaklis (30), Papageorghiou (29),
Van de Mheen (22) et Chaveeva (34) (mais cette derniére étude trouvant le
terme de 34 semaines exclue les fausses couches tardives <24 semaines).

Dans notre population, les naissances entre 24 et 32 semaines représentaient
16.1% des naissances apres réduction, et 36.5% naissances triples. Toutes les
études s’accordent sur cette diminution de la prématurité avant 32 semaines,
avec des taux relativement proches des noétres par exemple pour Boulot (33)
(13.8% et 31.3%) ou Van de Mheen (22) (20.9% et 34.1%).

La prématurité induite systématique chez les grossesses triples : cause de

prématurité modérée

Dans notre travail, toutes les naissances triples ont eu lieu avant 37 semaines,
quand la prématurité ne concernait que 58.1% des naissances aprés réduction
embryonnaire.

Ceci s’explique par la pratique clinique d’induire la naissance en cas de
grossesse triple, méme en I'absence de pathologie obstétricale, autour de 34
semaines, parfois plus tot en fonction de la fatigue maternelle (la naissance triple
la plus tardive a eu lieu a 35 semaines et 2 jours). Le terme de 34-35 semaines
est celui auquel a été estimé le moindre risque de mort foetale et de RCIU (52).
Cette prématurité induite « systématique », représente la moitié des naissances
triples survenues entre 32 et 37 semaines (15/28), et prés du tiers de I'ensemble
des grossesses triples (16/52).

Elle doit étre prise en compte dans la difference d’age gestationnel a
I'accouchement entre grossesses triples et grossesses réduites. Certains auteurs
ont d’ailleurs choisi pour I'étude de la prématurité une limite a 34 (25)(34) ou 35
semaines (30)(32).

Dans notre série, la prématurité modérée était fréquente également dans le
groupe des réductions, représentant 41.9% des grossesses, essentiellement par

prématurité spontanée (38.7% des grossesses).
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Grande prématurité

Plusieurs auteurs ont différencié, comme nous, la grande prématurité (28 a 32
semaines) de la trés grande prématurité (24 a 28 semaines).

Dans notre population, la grande prématurité était moins fréquente en cas de
réduction, puisqu’elle ne concernait que 3.2% des grossesses réduites contre
30.8% des grossesses triples. Ces chiffres se rapprochent des résultats d’Ata et
al. (25) (3.8% de grande prématurité sur 26 grossesses réduites et 25.6% sur 39
grossesses triples), tandis que d’autres auteurs retrouvent une diminution moins
marquée : 10.8 % de grande prématurité en cas de réduction contre 25.3% en
cas de grossesse triple pour Boulot et al. (33), 9.8% en cas de réduction contre
18% en cas de grossesse triple pour Shiva et al. (31).

Trés grande prématurité

Un fait marquant de notre travail est que la réduction embryonnaire n’était pas
associée a une diminution de la trés grande prématurité ; il existait méme plus de
trés grands prématurés dans le groupe réduction (4/31 naissances soit 12.9%
contre 3/52 soit 5.9% chez les triplés). A notre connaissance, aucune autre étude
n’a retrouvé ce type de résultat sur la trés grande prématurité (Tableau 5). Dans
I'étude de Boulot et al. (33), seulement 3.1% des naissances aprés réduction ont
eu lieu entre 24 et 28 semaines, contre 6% des naissances aprés grossesse
triple. Pour Ata et al. (25), il n’y avait aucune naissance de 24 a 28 semaines sur
26 réductions, contre 6 naissances (15.4%) sur 39 grossesses triples. Pour
Okyay et al. (27), la trés grande prématurit¢é ne concernait que 2.3% des
grossesses réduites et 10.8% des grossesses triples; pour Shiva et al. (31) elle
concernait 1.8% des grossesses réduites et 12.1% des grossesses triples.

Ces discordances s’expliquent peut-étre par nos faibles effectifs, notamment
dans cette catégorie. Les effectifs de ces 4 études étaient également limités avec
au maximum 65 réductions et 83 grossesses triples pour I'étude de Boulot et al.
La trés grande prématurité étant préoccupante en terme de morbimortalité
périnatale (35)(53), il serait intéressant d’étudier de plus grands effectifs pour

mieux connaitre I'impact de la réduction embryonnaire sur ce point.
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Prématurité spontanée

A notre connaissance, la prématurité spontanée chez les patientes ayant eu une
réduction embryonnaire n'a pas été étudiée de maniére spécifique dans de
précédentes études.

Nous avons observé, dans notre population, une tendance a I'augmentation de la
prématurité spontanée dans le groupe des réductions, par rapport au groupe des
grossesses triples. En ce qui concerne la prématuritt modérée, cette
augmentation est certainement a mettre en relation avec la prématurité induite
systématique chez les triplés, trés fréquente dans cette catégorie d'age
gestationnel. Cette augmentation n’était pas retrouvée dans la grande
prématurité (28 a 32 semaines), ou I'on ne notait aucune naissance spontanée
chez les grossesses reduites.

En revanche, nous avons trouvé dans notre population une tendance a
'augmentation de la prématurité spontanée avant 28 semaines, qui représentait
pres de 10% des grossesses réduites (contre prés de 4% des grossesses
triples).

Dans notre travail, une des patientes ayant eu une réduction embryonnaire a 11
semaines avait présenté des métrorragies abondantes le soir de la réduction,
sans anomalie échographique retrouvée. Elle s’est mise en travail spontané dans
un contexte de métrorragies a 26 semaines + 6 jours, et la mort foetale in utero
du premier jumeau a été constatée en cours de travail (le deuxiéme jumeau, né
par césarienne en urgence, a eu une évolution favorable). On peut penser dans
ce cas precis que la prématurité spontanée et la perte d’'un jumeau avait peut-
étre un lien avec la procédure de réduction embryonnaire.

La patiente ayant présenté le travail spontané le plus précoce des naissances
vivantes, avait elle aussi eu une réduction : il s’agissait d’un travail rapide suite a

rupture prématurée des membranes a 24 semaines et 1 jour.

Nous ne pouvons pas tirer de conclusions de ce petit nombre de cas, cependant
ces observations nous amenent a nous interroger sur le réle joué par la réduction

embryonnaire, et invitent a mieux étudier le sujet.
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Prématurité induite pour pathologie obstétricale

Chez nos patientes, en cas de grossesse triple, la naissance était plus souvent
indiquée pour pathologie obstétricale (principalement pré-éclampsie, cholestase,
et rupture prématurée des membranes), qu’en cas de grossesse réduite.

En fait, lorsque l'on s’intéressait a l'incidence de ces pathologies en elles-
mémes :

- lincidence de la cholestase était un peu plus élevée en cas de grossesse
triple, mais cette différence n’était pas significative ; cette tendance est
logique puisque les concentrations hormonales élevées observées en cas
de grossesse multiple favorisent la cholestase (54).

- lincidence de la pré-éclampsie était presque identique dans les deux
groupes (environ 12%), mais semblait survenir un peu plus tét chez les
grossesses triples.

- lincidence de la RPM était un peu plus élevée dans le groupe des
grossesses triples, de maniére non significative.

Les données de la littérature retrouvent une incidence augmentée de la pré-
éclampsie ou du diabéte gestationnel, en cas de grossesse triple, par rapport aux
grossesses gémellaires primitives (2).

A notre connaissance, peu d’études ont comparé l'incidence de pathologies
obstétricales entre grossesses triples et grossesses triples réduites. Okyay et al.
(27) retrouvaient davantage de pré-éclampsie chez les méres de triplés (13.8%)
que chez les méres ayant eu une réduction (2.3%), celles-ci ayant un taux de
pré-éclampsie proche de celui des grossesses gémellaires primitives (3%) ; et
également davantage de menaces d’accouchement prématuré ayant nécessité
une tocolyse. Pour les autres pathologies étudiées, rupture prématurée des
membranes et diabéte gestationnel, il n'y avait pas de différence significative
entre leurs groupes.

Une étude plus ancienne (41) ne retrouvait de différence ni pour I'HTA
gravidique, ni pour la RPM, ni pour la MAP nécessitant une tocolyse.

Une autre étude, comparant quant a elle des grossesses triples a des grossesses
de rang supérieur ayant été réduites a deux embryons, retrouvait comme Okyay
plus de pré-éclampsie chez les grossesses triples (30%) que chez les
grossesses reduites (14%), mais pas de différence pour la RPM et le diabéte.

Nous n’avons pas trouvé de données concernant l'incidence de la cholestase.
42

DELECOUR
(CC BY-NC-ND 2.0)



b) Pertes de grossesse

Dans notre étude, le taux de fausse couche tardive n’était pas plus élevé en cas
de réduction qu’en cas d’attitude expectative. Le taux de fausse couche retrouvé
en cas de réduction (6.5%) était concordant avec celui de plusieurs travaux
etudiant des réductions embryonnaires réalisées dans les mémes conditions
(voie transabdominale, entre 10 et 14 semaines) (27)(29)(22)(55). Plusieurs
etudes évoquent une augmentation significative du risque de fausse couche suite
a une réduction embryonnaire, comparées aux grossesses triples conservées
(34)(30), ou au moins une tendance a 'augmentation du risque (29). D’autres ne
retrouvent, comme dans notre travail, pas de différence significative (27)(31),
d’autres encore retrouvent une tendance a la diminution du risque (25)(9).
Chaveeva et al. (34) retrouvent une augmentation significative du risque a la fois
sur leurs données seules et en combinant leurs données a celles de 5 études
précédentes. lls avancent deux mécanismes pour expliquer les fausses couches
survenant suite a une réduction embryonnaire : les fausses couches survenant
précocément aprés la procédure seraient liées a un traumatisme direct ou a une
chorioamniotite ; les fausses couches survenant plus de deux semaines apres la
procédure, les plus fréquentes, seraient liées a la présence de matériel foeto-
placentaire macéré. Ce deuxiéme mécanisme expliquerait que le risque de
fausse couche augmente considérablement avec le nombre d’embryons réduits
(17)(34) : 4.5% en cas de réduction d’'une grossesse triple contre 15.4% en cas
de réduction d’'une grossesse de haut rang >= 6 embryons pour Evans (17).

Dans les réductions embryonnaires de grossesses triples de trois en deux
embryons, il parait donc logique que le risque de fausse couche soit globalement
peu ou pas augmenté par rapport a lattitude expectative: lorsque nous
combinons nos résultats a ceux des neuf études précédentes examinées
(tableau 5), nous ne retrouvons pas plus de fausses couches en cas de réduction
(6.8% en cas de reduction contre 8.1% en cas de grossesse triple, p=0.35).

Dans notre travail, les deux fausses couches tardives observées dans le groupe
des réductions ont eu lieu a distance de la procédure.

Plusieurs auteurs suggérent par ailleurs que le risque de fausse couche lié a la

réduction embryonnaire diminue avec I'expérience des opérateurs (9)(11)(25), et
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que les risques sont plus importants avec les techniques transvaginale ou surtout
transcervicale, abandonnées aujourd’hui (17).

Il faut rappeler le cas dans notre série d’'une grossesse réduite avec MFIU de I'un
des jumeaux, que l'on peut considérer comme une perte foetale « partielle ».
Boulot et al. rapportaient eux aussi dans leur étude, trois pertes foetales
partielles, sur 65 grossesses réduites.

c) Poids de naissance

Dans notre série, le poids de naissance moyen, plus faible de 550 g chez les
triplés, est a mettre en lien avec le terme d’accouchement plus précoce. Nos
résultats se rapprochent de ceux des autres séries (27)(31)(30)(32)(33)(22).

Les enfants PAG sont plus exposés a la mortalité néonatale par rapport aux
enfants non PAG, et les prématurés PAG présentent davantage de dysplasie
bronchopulmonaire, d’entéropathie et d'HTAP que les prématurés non PAG (56).
Nous avons donc voulu comparer les proportions de PAG dans nos deux
groupes ; mais en I'absence de courbes de croissance spécifiques, les poids de
naissance étaient rapportés aux courbes de morphométrie néonatale AUDIPOG
(ajustées sur le sexe) établies pour les singletons (36). Pour Garite et al (4) le
poids des triplés est similaire au poids des singletons jusqu'a 29 semaines
environ, et le poids des jumeaux est similaire au poids des singletons jusqu’a 32
semaines, termes a partir desquels la croissance des multiples tend a s’infléchir.
Dans notre population, la réduction embryonnaire était associée a une
augmentation des PAG (35.1% des nouveau-nés, contre 16.5% des triplés), avec
une tendance similaire pour les PAG sévéres (poids de naissance <3°
percentile).

Ces résultats s’opposent a ceux de Boulot et al.(33) qui, s'ils retrouvaient autant
de PAG que nous chez les enfants nés aprés réduction (36.5%), en retrouvaient
davantage chez les triplés (55%), et avaient un taux significativement plus faible
de PAG séveres en cas de réduction (8.7% versus 18.3%).

Nos observations, rassurantes pour les triplés, ne doivent pas faire omettre le
probléme de la discordance de poids entre fcetus : le RCIU sélectif d’'un seul

enfant pouvant étre une cause de prématurité induite pour toute la fratrie.
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C’est le retard de croissance en valeur absolue, plus que la discordance, qui doit
étre pris en compte dans les décisions de naissance (4). Dans notre série, le
RCIU d'un ou de deux des triplés représentait ainsi une indication de naissance
prématurée, a lui seul pour deux grossesses ftriples, a 32 et 33 semaines, et
associé a une pré-éclampsie pour deux grossesses triples, a 28 semaines + 6

jours et 29 semaines + 2 jours.

d) Survie des nouveau-nés

Notre étude ne retrouve pas d'impact significatif de la réduction embryonnaire sur
la survie : un peu plus de 90% des patientes ayant eu une réduction ont eu leurs
deux nouveau-nés survivants, quand un peu moins de 85% des patientes ayant
poursuivi leur grossesse triple ont eu leurs trois nouveau-nés survivants. Cette
difféerence modérée, non significative, s’estompait quand on considérait les
chances d’avoir au moins un ou deux enfants vivants a la maison.

Cette absence d’'impact sur la survie peut s’expliquer par plusieurs facteurs :

- Sil'age gestationnel médian est de 4 semaines plus élevé dans le groupe
des réductions, nous retrouvions autant de tres grande prématurité (<28
semaines) : 12.9% pour les réductions contre 5.8% pour les grossesses
triples. Or c'est justement la trés grande prématurité qui apparait
statistiquement étre la plus associée a la mortalité néonatale : Torchin et
al. (35) retrouvent, sur plusieurs cohortes réalisées dans des pays a haut
niveau de soins, une mortalité d’'un peu plus de 10% en cas de naissance
avant 28 semaines. Dans la cohorte d’enfants prématurés francais
Epipage 2 (53), les taux de survie rapportés aux naissances vivantes
etaient seulement de 59.1% a 25 semaines, 75.3% a 26 semaines contre
93.7% a 27-31 semaines.

- Les pertes foetales (fausse couche tardive et mort foetale in utero), étaient
prises en compte dans la mortalité. Les taux de pertes totales de la
grossesse (fausses couches tardives) étaient proches dans les deux
groupes. Il y avait également un cas de mort feetale in utero dans le
groupe des réductions.

- Enfin, il est possible que I'issue obstétricale des trois patientes perdues de

vues dans le groupe des réductions, ait changé nos résultats.
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Certaines études évoquent un impact plus marqué sur la survie. Celle d’Ata et al
(25) compare 26 grossesses trichoriales réduites a 39 grossesses trichoriales
poursuivies : en cas de réduction, 88.5% des patientes avaient tous leurs enfants
survivants; en cas d’attitude expectative elles n’étaient que 66.7%. Si lI'on
considére « au moins un survivant », elles étaient 92.4% en cas de réduction
contre 77% en cas d’expectative.

Dans I'étude de Okyay et al portant sur des grossesses triples obtenues par FIV
(27), 93% des patientes ayant eu une réduction (n=43) avaient au moins un
enfant vivant contre 83.1% de celles ayant poursuivi la grossesse triple (n=65)
(différence significative).

D’autres études retrouvent un impact limité sur la survie. Van de Mheen et al.
(22) retrouvent, en comparant 86 grossesses apres réduction embryonnaire et 44
grossesses triples, des taux de survie (survie a 7 jours et non a la sortie) proches
entre les deux groupes et comparables aux nétres : sur 86 patientes ayant
bénéficié d’'une réduction, 87.2% avaient tous leurs nouveau-nés survivants ; sur
44 patientes ayant poursuivi leur grossesse triple, elles étaient 81.8% ; ces
chiffres s’élevant a 93% et 88.6% si I'on considere celles ayant au moins un
enfant survivant.

Sur une large étude rétrospective comparant 265 grossesses réduites au premier
trimestre a 229 grossesses triples, Chaveeva et al.(34) trouvent des résultats
rassurants pour les grossesses ftriples: les patientes ayant eu une réduction
étaient 88.3% a avoir tous leurs nouveau-nés survivants, celles ayant conservé la
grossesse triple étaient 87.3%. Celles ayant au moins un enfant survivant étaient
91.7% parmi les grossesses réduites, et 94.8% parmi les grossesses triples.
Papageorghiou et al. (29) ont des résultats similaires avec 88.3% de survie des
deux nouveau-nés en cas de réduction (n=185) contre 87% de survie des trois
nouveau-nés en cas de grossesse triple (n=180), et 91.1% de survie d’au moins
un nouveau-né en cas de réduction contre 93.5% en cas de grossesse triple.

Sur 'ensemble des études, si I'on excepte celle d’Ata et al., la différence sur le
critére « au moins un enfant survivant » est faible.

En combinant les données de ces 5 études et de notre travail, on retrouve 91.9%

des patientes ayant au moins un enfant survivant aprés réduction, et 91.2% des
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patientes ayant au moins un enfant survivant aprés grossesse triple (Tableau 6).
Les deux nouveau-nés ont survécu suite a 88.6% des grossesses réduites, et les
trois nouveau-nés ont survécu suite a 85% des grossesses réduites (différence

non significative, p=0.41).

Tableau 6 : Survie des nouveau-nés : résultats combinés de notre travail et de 5
études précédentes

Tous survivants* Au moins 1 survivant Au moins 2 survivants
Réduction Triplés Réduction Triplés Réduction Triplés
Van de Mheen**  75/86 (87.2) 36/44 (81.8) 80/86 (93) 39/44 (88.6) 75/86 (87.2)  39/44
2000-2010 (88.6)
Papageorghiou 159/180 (88.3) 161/185 (87) 164/180 (91.1) 173/185(93.5) 159/180 169/185
1986-2005 (88.3) (91.4)
Ata 23/26 (88.5) 26/39 (66.7) 24/26 (92.4) 30/39 (77) 23/26 (88.5)  29/39
1987-2009 (74.3)
Chaveeva 234/265 (88.3) 200/229 (87.3) 243/265 (91.7) 217/229 (94.8) - -
1986-2013
Okyay - - 40/43 (93) 54/65 (83.1) - -
2003-2012
Notre étude 28/31 (90.3) 44/52 (84.6) 29/31 (93.5) 47/52 (90.4) 28/31(90.3)  47/52
2009-2015 (90.4)
Total 519/586 (88.6) 467/549 (85)  580/631 (91.9) 560/614 (91.2) 285/323 284/320
p= 0.41 p=0.99 (88.2) (88.7)
p=0.76
*Embryons réduits exclus
**survie a 7 jours de vie
Etudes éliminées : car pas d’étude du nombre de survivants par grossesse
Boulot (20)
Antsaklis (30)
Shiva (31)
Drugan (32)
Il est évident que la réduction d’'un embryon au premier trimestre n’est pas du
tout comparable en termes de vécu parental a la perte de I'un des triplés en
période néonatale (57). Par définition, les parents ayant choisi la réduction
embryonnaire, auront « d’emblée » un enfant de moins.
Néanmoins, ces résultats montrent que, si 'on considéere 'objectif pour les
parents d’avoir au moins un enfant vivant a la maison, la réduction
embryonnaire n'apporte aucun avantage (22). Et si 'on considére la survie de
'ensemble des nouveau-nés (deux pour les grossesses réduites, trois pour
les grossesses triples), 'impact de la réduction en termes d’amélioration de la
survie n’est pas significatif. Ceci nous semble étre une information primordiale
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a délivrer aux parents au début d’'une grossesse triple, notamment pour ceux

qui ne souhaiteraient pas de réduction embryonnaire.

e) Temps de séjour et age gestationnel corrigé a la sortie /
Morbidité néonatale

Dans notre étude, le temps de séjour moyen des jumeaux nés suite a une
grossesse réduite était presque deux fois plus court que le temps de séjour
des triplés, résultat lié a un terme d’accouchement plus élevé.

Les temps de séjour prolongés des triplés dans les unités de néonatalogie
correspondent a un codt de santé important pour la société. Dans leur travail,
Drugan et al.(58) considerent la « diminution du colt de soins par enfant
survivant » comme un avantage secondaire de la réduction embryonnaire.
Chez les enfants rentrés a domicile, nous retrouvions un age gestationnel
corrigé moyen a la sortie de I'hdpital trés proche dans les deux groupes, de
'ordre de 38 semaines ; mais nous manquions de données pour mieux
préciser la morbidité néonatale. Dans la littérature, on dispose de peu de
données précises concernant I'impact de la réduction embryonnaire sur la
morbidité néonatale. L’étude de Drugan et al. (32) retrouvait moins de
morbidité neurologique (hémorragie intra-ventriculaire de grade Il et 1V) et
respiratoire (dysplasie bronchopulmonaire, détresse respiratoire sévére) chez
les enfants nés aprés réduction que chez les triplés.

Papageorghiou et al (45)(29) ont estimé des taux de handicap prévisibles en
fonction de I'age gestationnel a 'accouchement, qui seraient plus faibles chez
les enfants nés aprés réduction (0.6%) que chez les triplés (1.5%).

Une étude, comparant 14 enfants prématurés ayant une leucomalacie
périventriculaire a 1390 enfants prématurés controle, suggére que la
réduction embryonnaire pourrait étre un facteur de risque additionnel de
leucomalacie ; cependant elle ne disposait pas de comparaison avec des
triplés (59).

En-dehors du contexte de la réduction embryonnaire, plusieurs travaux
retrouvent une morbidité neurologique plus fréquente chez les triplés que
chez les jumeaux, et plus fréquente chez ces derniers que chez les singletons

(60)(61), mais hormis le rble joué par la prématurité elle-méme, il semblerait
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que ces observations soient surtout en lien avec la monochorionicité, en cas
de mort foetale in utero de I'un des foetus (6)(62).

De maniere générale, la morbidité néonatale des triplés semble
essentiellement liee a I'dge gestationnel a Il'accouchement: a &ge
gestationnel égal, plusieurs auteurs ne retrouvent pas plus de morbidité, y

compris neurologique, chez les triplés que chez les jumeaux ou les singletons

(3)(4).

5) Aspects éthiques, psychologiques et juridiques de Ila

réduction embryonnaire

a) Aspects psychologiques de la réduction embryonnaire

Les études s’intéressant a [limpact psychologique de la réduction
embryonnaire ont montré qu’il s’agissait toujours d'une expérience
douloureuse, voire traumatisante (8)(63)(64)(57)(65). La plupart des patientes
ressentaient un fort sentiment de culpabilité face a cette situation complexe et
paradoxale (8). La décision semblait plus facile et mieux vécue lorsque le
couple avait recu une information compléte et le soutien de I'équipe médicale,
et était plus difficile a accepter pour la femme que pour 'lhomme (63). Dans la
plupart des publications, lorsque la grossesse avait eu une évolution
favorable, les symptdmes dépressifs en lien avec la réduction tendaient a
diminuer avec le temps, notamment grace a l'accomplissement du projet
parental (57)(64). La réduction embryonnaire peut cependant étre
responsable de troubles persistants dans la relation mére-enfants, affectant le
développement affectif de ces derniers (65). Les patientes restant les plus
affectées par la réduction étaient les patientes jeunes, celles ayant une
pratique religieuse, et celles ayant vu a plusieurs reprises leurs embryons a
I’échographie avant la procédure (64).

En cas de fausse couche tardive au décours de la réduction, il y a un risque
important d’épisode dépressif majeur (65).

Les conséquences psychologiques liées a la réduction doivent étre mises en
balance avec les difficultés émotionnelles et la fatigue faisant suite a une
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naissance triple. Garel et al. (8) ont comparé 11 méres de triplés de deux ans
a 14 meres de jumeaux ayant fait le choix d’'une réduction embryonnaire : les
meres de triplés ressentaient plus de difficultés a faire face au comportement
de leurs enfants, avaient plus souvent des difficultés maritales, et avaient un
peu plus souvent des symptdmes anxio-dépressifs.

Ces travaux étudiant l'impact psychologique de la réduction ou des
grossesses triples sont peu nombreux, et sous-estiment probablement les
conséquences négatives de chaque décision, notamment car les couples
ayant vécu une fausse couche n’y participent que trés rarement (28). On
manque par ailleurs de connaissances sur les conséquences a long terme de

la réduction embryonnaire (8).

b) Aspects éthiques

Les quatre principes de [I'éthique biomédicale moderne (autonomie,
bienfaisance, non-malfaisance, justice) s’appliquent évidemment a la patiente
enceinte ; la réflexion éthique sur la réduction embryonnaire dépend du statut
moral que I'on confére au foetus (18).

En fonction de ce statut, on peut considérer :

- que ces quatre principes s’appliquent, ou non, au foetus,

- que dans le cas d’'une grossesse multiple, ils s’appliquent a chacun
des feetus, ou a I'ensemble de la grossesse.

Mc Cullough et Chervenak (66)(67) évoquent deux liens possibles entre le
statut de « foetus » et le statut d’ « enfant », donc de personne, de patient :

- Dans le cas ou le foetus est viable (il peut avoir une vie extra-utérine en
cas d’intervention médicale, en général aprés le terme de 24
semaines), il doit étre considéré comme un patient ; cependant les
décisions doivent toujours étre prises en tenant compte des obligations
de bienfaisance et d’autonomie dues a la mére ;

- Dans le cas ou le feetus n’est pas encore viable, il n’aurait le statut de
« patient » que si la mére lui confére.

En ce qui concerne les grossesses de haut rang > 3 embryons, ou le

bénéfice médical est démontré, si la mére confére le méme statut a tous les
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foetus, on peut penser que cela risque de compromettre la grossesse tout
entiére (risque élevé de fausse couche ou d’accouchement trés prémature): la
mére peut donc conférer le statut de « patients » a certains foetus et non a
d’autres, afin d’'améliorer les chances de survie et de diminuer les risques de
morbidité pour les survivants (18).

Ainsi le groupe de travail sur I'éthique et la loi de TESHRE (23) estime que
dans le cas d’'une grossesse de haut rang > 3 embryons, les bénéfices de la
réduction pour les embryons restants 'emportent sur les inconvénients ; mais
dans le cas d'une grossesse triple, les opinions varient, notamment en
fonction de I'accés aux soins néonataux.

Le groupe de travail remarque que si les dilemmes éthiques concernant la
réduction embryonnaire sont étroitement liés a la question de I'avortement, il
existe une différence essentielle entre les 2 démarches : le but dans la
réduction n’étant pas d’arréter la grossesse mais d’augmenter les chances de
développement des fcetus qui restent. Il considére la réduction comme
« moralement acceptable, si les praticiens ont respecté les régles de bonne
pratique et tenté de minimiser le risque de grossesse multiple ».

Le Comitée d’Ethiqgue de [I'American College of Obstetricians and
Gynecologists (68) insiste quant a Ilui sur la distinction entre réduction
embryonnaire d’un foetus normal et interruption sélective de grossesse d'un
foetus anormal. En vertu du principe du respect de I'autonomie, c’est pour le
Comité a la mére que doit revenir la décision, en fonction de déterminants
meédicaux mais aussi éthiques, religieux et socio-économiques. Le comité
évoque que si un médecin ne se doit pas de participer a des activités qu'il
juge moralement inacceptables, il se doit de connaitre les enjeux éthiques et
médicaux des situations complexes que représentent les décisions de
réduction embryonnaire, afin de pouvoir répondre aux demandes des patients
concernant la réduction.

Evans et ses collaborateurs (69)(50) mettent également en avant le principe
d’autonomie de la patiente et le respect des circonstances individuelles dans
la choix de réaliser ou non une réduction ; la patiente doit bénéficier d’'un
temps de réflexion consacré aux enjeux psychologiques et moraux de la

réduction avant d’exprimer son choix.
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En France, le Comité Consultatif National d’Ethique (CCNE) pour les sciences
de la vie et de la santé (7) estime que la réduction ne devrait pas trouver sa
justification hors des cas de détresse ou de nécessité thérapeutique, et insiste
sur I'importance de I'expérience des opérateurs.

Il semble également important d’introduire l'information sur les risques de
grossesses multiples, et la réflexion éthique sur la décision de réduction
embryonnaire, dés le début de la prise en charge en PMA (18)(7)(68)(23).

Au vu des conséquences meédicales et psychologiques possibles de la
réduction embryonnaire, on ne peut enfin qu’insister sur la nécessité de limiter
I'incidence des grossesses triples en contrdlant les techniques de procréation
médicalement assistée (monitorage de I'ovulation ou limitation du nombre
d’embryons transférés). Cette « éthique préventive », déja recommandée par
le Comité Consultatif National d’Ethique pour les sciences de la vie et de la
santé en 1991 (7), est également un élément primordial pour ITESHRE(23)
(2003), le Comité d’éthique de 'ACOG (68) (2013), et plusieurs auteurs tels
que Papageorghiou (18) ou ceux ayant étudié I'impact psychologique de la
réduction embryonnaire (57)(8).

c) Cadre juridique

En France, la pratique de la réduction embryonnaire n’est pas encadrée de
maniere spécifique sur le plan juridique. Certains considerent qu’elle entre
dans le cadre de la loi sur l'interruption volontaire de grossesse (loi 75-17 du
17 janvier 1975, dite « loi Veil ») (11). Or il ne s’agit pas d’'une interruption de
grossesse a proprement parler, mais de l'interruption du développement d’'un
embryon chez une patiente souhaitant poursuivre sa grossesse(7)(23). La
pratique de la réduction embryonnaire des grossesses multiples n’existait
d’ailleurs pas en 1975 (premiéres procédures décrites au milieu des années
1980 (11)(12)(13)). Le CCNE remarquait dés 1991 que [I'application
éventuelle de la loi du 17 janvier 1975 a la réduction embryonnaire posait un
probléme juridique non résolu, et recommandait qu’une disposition Iégislative

soit élaborée pour encadrer ces réductions (6).
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La réduction ne peut pas non plus étre assimilée a une interruption de
grossesse pour motif médical (IMG), régie par la loi 94-654 du 29 juillet 1994
et la loi 2001-588 du 4 janvier 2001 : ces lois stipulent que l'interruption de
grossesse pour motif médical peut étre pratiquée a tout moment « si deux
meédecins attestent, aprés examen et discussion, que la poursuite de la
grossesse met en péril grave la santé de la femme ou qu’il existe une forte
probabilité que I'enfant a naitre soit atteint d’'une affection d’'une particuliére
gravité, reconnue comme incurable au moment du diagnostic » ; I'un des
médecins au moins devant exercer au sein d’'un CPDPN.

Il ne s’agit encore une fois pas d’interrompre totalement la grossesse, mais
d’'interrompre un embryon probablement sain.

Méme si 'on prend en compte la morbi-mortalité de la grande et trés grande
prématurité, d’'une part, les naissances de triplés avant 32 semaines sont loin
d’étre systématiques (moins de la moitié des naissances dans notre série),
d’autre part, la survie sans morbidité sévére reste majoritaire chez les
prématurés, hormis chez les enfants nés entre 24 et 26 semaines (53).
Lorsque I'on est face a une patiente enceinte de triplés au premier trimestre,
hors facteurs de risque particulier (par exemple antécédent d’accouchement
prématuré ou de pré-éclampsie sévere, malformation utérine), on est donc
clairement en-dehors du contexte d’une « forte probabilité pour I'enfant a
naitre d’étre atteint d’'une affection d’'une particuliére gravité » ou du « péril

grave pour la santé de la femme ».

La décision de réduire une grossesse triple doit-elle faire I'objet d'une
discussion en réunion de CPDPN ? La réponse serait simple si I'on considere
la réduction comme une IMG : « oui », et si la considére comme une VG :
« non » a condition que la demande soit réalisée avant 14 semaines, terme
légal de I'lVG en France. La réduction n’entrant dans aucun de ces cadres
juridiques, les pratiques sur le terrain ne sont pas homogénes. Dans deux des
maternités de notre étude, la décision de réduction n’est jamais prise sans
une discussion préalable en réunion de concertation du CPDPN, et est
soumise a l'accord signé de deux médecins comme c’est le cas pour une
IMG. Dans la troisiéme, les couples rencontrent tous un médecin obstétricien

et une sage-femme membres du CPDPN, ainsi qu’'une psychologue s'ils le
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souhaitent ; mais la décision de réduction n’est pas, hors cas particuliers,
discutée en réunion de CPDPN ni soumise a I'accord de deux médecins.

Au vu de limportance de cette décision tant au niveau personnel —
conséquences psychologiques pour le couple et la famille — qu'au niveau
éthique — réduction d’'un embryon sain, il nous parait souhaitable qu'un cadre
juridique plus spécifique soit mis en place, permettant de mieux définir la prise

en charge des demandes de réduction embryonnaire.
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CONCLUSION

Notre objectif était d’évaluer, sur une série rétrospective de grossesses triples
trichoriales avec et sans réduction embryonnaire au premier trimestre,

I'impact de la réduction sur le terme d’accouchement et la survie néonatale.

Dans notre série, la réduction embryonnaire était associée a un allongement
meédian du terme de 4 semaines, lié principalement a une prématurité induite
plus fréquente en cas de grossesse triple, avec de nombreuses naissances
« systématiques » entre 32 et 37 semaines.

Il'y avait, en cas de réduction, une diminution de la grande prématurité, mais
en revanche une nette tendance a l'augmentation de la prématurité
spontanée, et une tendance a I'augmentation de la trés grande prématurite.
Sur ce dernier point, nos données discordent avec la littérature des 15

derniéres années.

L’'impact de la réduction embryonnaire sur la prématurité mériterait d’'étre
davantage étudié sur les points suivants : influence sur la prématurité
spontanée avant 28 et avant 32 semaines, influence sur l'incidence des
pathologies obstétricales représentant des indications de naissance anticipée
telles que la pré-éclampsie ou la cholestase, et surtout impact sur la trés
grande prématurité, la morbimortalité des enfants « prématurrisimes » restant

préoccupante.

La réduction embryonnaire n’était pas associée, dans notre travail, a une

augmentation du taux de fausses couches tardives.

L'impact de la réduction embryonnaire sur la survie néonatale restait trés
limité.

Au vu de nos résultats combinés a ceux de cinq études précédentes, si I'on
considére l'objectif pour les parents d’avoir au moins un enfant vivant a la
maison, la réduction embryonnaire n’apportait pas d’avantage, avec au moins

un survivant pour environ 90% des grossesses. Si 'on considére la survie par
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grossesse de I'ensemble des nouveau-nés, embryons réduits exclus : 2 pour
les grossesses réduites, 3 pour les grossesses triples, I'impact de la réduction

en termes d’amélioration de la survie n’était pas significatif.

Enfin la réduction était associée, de par un terme d’accouchement plus tardif,
a un poids de naissance moyen plus élevé, et a une moindre durée de séjour
hospitalier des nouveau-nés.

Mais elle était en fait associée a un taux plus important d’enfants de petit
poids pour I'age gestationnel (<10° percentile), et 'age gestationnel corrigé a
la sortie de I'hdpital était identique dans les deux groupes.

La réduction embryonnaire n’est pas un acte anodin pour le couple de futurs
parents. On ne peut par ailleurs nier, au-dela des risques médicaux, les
difficultés psycho-sociales liées a une naissance ftriple. La pratique des
techniques de procréation médicalement assistée doit ainsi s’attacher a limiter

le risque de survenue d’'une grossesse multiple.

En conclusion, le bénéfice médical apporté par la réduction embryonnaire en
cas de grossesse triple trichoriale n’est pour nous pas démontre, en ce sens
gu’elle n'améliore pas significativement la survie des nouveau-nés, et qu’'en
dépit d’'un allongement médian du terme d’accouchement elle ne semble ni

diminuer la prématurité spontanée ni la trés grande prématurite.
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Grossesses triples trichoriales : impact de la réduction embryonnaire sur le terme
d’accouchement et la survie.

Thése Méd : Lyon 2016, N°259

RESUME

INTRODUCTION : Dans les grossesses triples, le bénéfice médical de la réduction embryonnaire reste
débattu. L'objectif de notre travail était d’évaluer, sur une série retrospective de grossesses triples trichoriales
avec et sans réduction de trois en deux embryons, I'impact de la réduction sur le terme d’accouchement et la
survie néonatale.

MATERIELS et METHODES : Etude rétrospective tricentrique comparant 31 réductions embryonnaires
réalisées aux HCL a 52 grossesses triples ayant accouché aux HCL sur la période 2009-2015. Les variables
étudiées étaient 'age gestationnel a 'accouchement, les causes de la prématurité (spontanée ou induite), les
fausses couches tardives, le décés périnatal (in utero, per partum ou néonatal intra-hospitalier), le poids de
naissance et le temps de séjour des nouveau-nés.

RESULTATS : La réduction embryonnaire était associée a un allongement médian du terme de 4 semaines :
36 contre 32 semaines. Ce résultat est a mettre en relation avec une prématurité induite plus fréquente en
cas de grossesse triple : 28.8% des naissances triples correspondaient & une prématurité systématique entre
32 et 37 semaines. Il y avait, en cas de réduction, une diminution de la grande prématurité : 3.2% contre
30.8%, p=0.003; mais en revanche une nette tendance a I'augmentation de la prématurité spontanée : 48.4%
contre 28.8%, p=0.07, et une tendance a 'augmentation de la trés grande prématurité : 12.9% contre 5.8%
(p=0.52). Cette derniére tendance n’était pas retrouvée dans la littérature des 15 derniéres années. Il n’y
avait pas de différence pour le taux de fausses couches tardives : 6.5% contre 9.6%, p=0.71. La réduction
n'avait pas d’'impact sur la survie néonatale : 90.3% des patientes du groupe réduction avaient leurs deux
enfants survivants et 84.6% des patientes du groupe grossesses triples avaient leurs trois enfants survivants
(p=0.52) ; 93.5% des patientes ayant eu une réduction avaient au moins un enfant survivant contre 90.4%
des patientes du groupe grossesses triples (p=0.71). Ces résultats sur la survie et le taux de fausse couche
tardive sont concordants avec la littérature des 15 derniéres années. La réduction était associée a un poids
de naissance moyen plus élevé, mais un taux plus important de PAG ; et a une moindre durée de séjour
hospitalier des nouveau-nés.

CONCLUSION : Le bénéfice médical apporté par la réduction embryonnaire en cas de grossesse triple
trichoriale n’est pas démontré : en dépit d’'un allongement médian du terme, la réduction n’améliore pas la
survie des nouveau-nés. Notre étude retrouve une tendance a 'augmentation de la prématurité spontanée et
de la trés grande prématurité en cas de réduction, aspects qui mériteraient d’étre davantage examinés.
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