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Introduction

La France se trouve dans une situation paradoxale : en dépit d’'une diffusion et
utilisation massive de méthodes de contraception médicales efficaces, le taux de
grossesses non désirées reste élevé. Ainsi, environ un tiers des grossesses
intervient alors qu’elles n’étaient pas prévues.! Malgré une importante couverture
contraceptive chez les femmes en France, toute femme en age de procréer peut, un
jour, avoir besoin de recourir a la contraception d’urgence (CU) afin d’éviter une
grossesse non désirée.

La contraception d’'urgence, sous forme de « pilule du lendemain » ou de dispositif
intra-utérin au cuivre (DIU-Cu), permet de diminuer fortement le risque d’une
grossesse a la suite d’'un rapport sexuel a risque, c'est-a-dire non ou mal protégé.
Dans ce contexte, le pharmacien d’officine est un interlocuteur privilégié, a la fois
compétent et accessible du fait de la vaste répartition des pharmacies dans
’hexagone et leurs larges horaires d’ouvertures. Le pharmacien d’officine est
souvent le premier, voire le seul, professionnel de santé en contact avec la femme
qgui a recours a la CU. La délivrance est alors un moment crucial pour identifier les
causes et le contexte de cette demande et ainsi apporter a la patiente des réponses
justes et adaptées a sa situation personnelle. C'est aussi I'occasion, en toute
confidentialité et sans jugement, d’apporter des informations sur I'importance d’un
suivi gynécologique régulier, sur le risque d’infection sexuellement transmissible
(IST) et sur la nécessité d’'une contraception réguliere adaptée qui sera plus efficace.
En effet la contraception d’'urgence est un moyen occasionnel qui n’est pas fiable a

100%.

1 « Les francaises utilisent-elles un contraceptif adapté a leur mode de vie ? »



L’objectif de ma thése était de contribuer a 'amélioration de la prise en charge des
demandes de contraception d’urgence a l'officine, en caractérisant les différentes
situations dans lesquelles les patientes sont amenées a formuler de telles
demandes.

Afin de répondre a cet objectif, j'ai articulé le présent mémoire en trois parties. Dans
la premiére, nous présenterons les différentes hormones qui régulent le cycle
menstruel et étudierons le cycle menstruel physiologique et ses différentes phases.
Dans la seconde, nous définirons la contraception d’urgence et exposerons les
différentes CU disponibles en France. Dans la derniére, nous développerons les
résultats de 'enquéte pharmaco-épidémiologique que nous avons réalisée auprés de
pharmaciens d’officine de Midi-Pyrénées.

Enfin, en nous appuyant sur les résultats obtenus dans notre enquéte, nous
conclurons cette thése en faisant une synthése des roles du pharmacien d’officine

dans la dispensation de la contraception d’'urgence et en proposant un modéle de

délivrance de la contraception d’'urgence pour aider les officinaux dans leur exercice.
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Partie I : Cycle menstruel physiologique
et regulation hormonale

l. Réqgulation hormonale du cycle menstruel

Des hormones permettent de réguler le cycle menstruel. Elles sont produites par 3

zones distinctes du corps : I'hnypothalamus, I’hypophyse et les ovaires.

Female HPG Axis

AP

1 P

l Hypothalamus

(o)
Ameror
piburary

+

5i®  (LH )(FSH)
S . € /

< *

+

o, SO
(N P
‘b?

(Progesterone )

Figure? : La régulation hormonale du cycle menstruel au niveau de laxe

hypothalamo-hypophyso-ovarien.

2 Sendak, Sampath, et McPherson, « Newly Reported Roles of Thyroid-Stimulating Hormone and
Follicle-Stimulating Hormone in Bone Remodelling ».
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A. Réle de I'axe hypothalamo-hypophysaire

L’hypothalamus est situé au niveau du diencéphale, a la base du cerveau.
L’hypophyse, localisée sous I'hypothalamus, est reliée a ce dernier par la tige
pituitaire.®
L’hypothalamus synthétise et sécrete la GnRH (Gonadotrophin Releasing Hormone)
dans les veines du systéme porte hypothalamo-hypophysaire. Il véhicule 'hormone
jusqu’a l'antéhypophyse pour agir sur des récepteurs membranaires spécifiques des
cellules gonadotropes. A partir de la puberté, la GnRH stimule I’hnypophyse de fagon
intermittente. En effet, sa sécrétion est pulsatile et sa demi-vie trés courte (de I'ordre
de quelques minutes). Cette sécrétion intermittente permet la synthése et la
libération des gonadotrophines et le recyclage des récepteurs membranaires a la
GnRH. D’autre part, de nombreux rétrocontréles agissent sur la sécrétion pulsatile de
GnRH :

- Un rétrocontréle issu des ovaires (via les estrogenes) ;

- Un rétrocontrole issu de I'hypophyse ;

- Un rétrocontréle issu de I'hypothalamus lui-méme ;

- Un rétrocontrdle issu du cortex et de I'environnement.
L’antéhypophyse sécréte de maniere pulsatile la LH (Luteinizing Hormone) et la FSH
(Follicle Stimulating Hormone), a la suite de la sécrétion rythmée de GnRH.
La LH et la FSH sont des gonadotrophines hypophysaires : elles jouent un réle
trophique sur les gonades en étant impliquées dans le contréle de I'activité ovarienne
et testiculaire. Ce sont des glycoprotéines hétérodimeres constituées de deux sous-

unités a et B. La sous-unité a est commune aux deux gonadotrophines

3 Serfaty, La contraception.
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hypophysaires, a la gonadotrophine chorionique ('hCG) qui assure le maintien et
l'activité du corps jaune pendant le premier trimestre de la gestation, et a la TSH
(hormone thyréostimulante). La sous-unité [ est spécifigue de chaque

gonadotrophine. *

1. FSH

La FSH a plusieurs réles au niveau de l'ovaire. Les récepteurs de la FSH sont situés
sur la membrane des cellules de la granulosa des follicules. Le taux de FSH
augmente a la suite de la lutéolyse, correspondant a l'involution du corps jaune en
absence de fécondation, et permet le recrutement d’'une cohorte de follicules antraux
en fin de phase lutéale. La FSH stimule la croissance folliculaire en induisant la
synthése de I'aromatase, qui transforme la testostérone en estradiol. La FSH permet
aussi la sélection du follicule dominant et stimule la prolifération de la granulosa (en
augmentant l'activité mitotique des cellules de la granulosa). Au début de la phase
folliculaire, 'augmentation du taux d’estradiol rétablit le rétrocontréle négatif mais
'augmentation du nombre de récepteurs dans le follicule dominant lui permet de

poursuivre sa croissance malgré la baisse du taux de FSH.®

2. LH

La LH agit sur les récepteurs membranaires des cellules de la theque interne du
follicule ovarien. Elle stimule la production de deux androgénes : I'androsténedione

et la testostérone. Les androgenes seécrétés par la théque interne vont étre

4 Serfaty.
5 Channing et Tsafriri, « Mechanism of Action of Luteinizing Hormone and Follicle-Stimulating
Hormone on the Ovary in Vitro ».
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transformés en estrogénes par I'aromatase au niveau des cellules de la granulosa.
L’aromatase est synthétisée par la granulosa dans le follicule recruté sous l'influence
de la FSH. L’estradiol amplifie la croissance du follicule, alors que I'accumulation
d’androgénes favorise au contraire son atrésie. C’est pourquoi la coopération entre
les cellules de la granulosa et de la théque interne ainsi qu’entre la LH et la FSH
permet la sélection du follicule ovulatoire.

La LH est aussi I'hormone de l'ovulation. En effet c’est le pic de LH qui déclenche
'ovulation. Pendant la phase lutéale, sa sécrétion est indispensable a la formation et

au maintien du corps jaune.®

B. Roéle des ovaires

Les stéroides ovariens sont synthétisés dans les follicules a partir du cholestérol.
Durant la phase folliculaire, une cascade de réactions permet aux cellules de la
theque de produire les androgenes, eux-mémes transformés en estradiol et estrone
au sein de la granulosa. Il n'y a pas de production de progestérone. Pendant la
phase lutéale, il y a production d’estrogénes et de progestérone par le corps jaune.

D’autre part, une partie des estrogénes est produite dans le tissu adipeux par

transformation des androgénes circulants.

6 Channing et Tsafriri.
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Figure’ : Schéma de la synthese des stéroides sexuels au sein des follicules

ovariens.

1. Estrogenes

Il existe plusieurs estrogénes circulants au sein de I'espéce humaine : I'estrone (E1),
le 17Bestradiol (E2) et I'estriol (E3). Ces molécules sont dérivées du cholestérol et

contiennent un noyau estrane, c’est-a-dire un noyau stéroidien a 18 atomes de

carbone.

7 « http://www.ijdvl.com/viewimage.asp?img=ijdvl_2013 79 3 310 110759 f5.jpg ».
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HO

Figure® : Structure du cholestérol.

Dans cette stéroidogenése, il y a pour finir 'aromatisation de I'androsténedione en
estrone et de la testostérone en estradiol par 3 réactions d’hydroxylation a I'aide de
la CYP450 aromatase. La synthése de 17Bestradiol a lieu principalement dans les
follicules ovariens, particulierement dans les cellules de la granulosa. L’estrone et
I'estriol sont synthétisés dans le foie a partir du cholestérol. lls ont un réle majeur sur
la différenciation sexuelle, la croissance, la puberté et la fonction de reproduction.
Les organes cibles des estrogenes sont nombreux : hypothalamus, hypophyse,
endometre, os, arteres, foie, peau, cerveau. Les estrogénes sont responsables du
développement et du maintien des caracteres sexuels primaires. Ce sont des
hormones de prolifération qui agissent sur la vulve, le vagin, le col de l'utérus et les
seins. Le 17Bestradiol est I'estrogéne principal de la croissance folliculaire. Il va
stimuler l'activité mitotique des cellules de la granulosa, le développement de la
cavité antrale et I'expression des récepteurs a la FSH et la LH. Il participe ainsi a la
sélection du follicule dominant. D’autre part, le 17Bestradiol déclenche le pic de LH

par I'intermédiaire d’un rétrocontrdle positif sur 'axe hypothalamo-hypophysaire.

8 BorisTM, The structure of Cholesterol.
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L’action de I'estradiol est double et dose-dépendante : a faible dose I'estradiol inhibe
la libération des gonadotrophines, en revanche lorsque les taux plasmatiques
dépassent un certain seuil et s’y maintiennent suffisamment longtemps le

rétrocontréle devient positif et provoque une libération massive de gonadotrophines.

2. Progestérone

La progestérone est un stéroide a 21 atomes de carbone. Elle est synthétisée a
partir du cholestérol, a la suite de deux hydroxylations et coupure de sa chaine
latérale par 'enzyme P-450 SCC (Side Chain Cleaving).

Elle est sécrétée par les cellules de la granulosa du follicule ovarien, par le corps
jaune apres l'ovulation et par le placenta en cas de grossesse. Elle a un rdle majeur
dans l'ovulation, I'implantation et la grossesse. La progestérone agit sur I'utérus pour
le préparer a une éventuelle grossesse, a plusieurs niveaux : elle permet le
développement de 'endométre lors de la phase lutéale en induisant la synthése de
glycogéne dans les cellules de I'endométre et la croissance de ses arteres, elle
inhibe la contractilitét du myomeétre favorisant ainsi la nidation dans 'utérus, au niveau
du col de l'utérus la glaire cervicale devient plus épaisse permettant de fermer
l'utérus.

D’autre part, la progestérone est une hormone thermogénique : elle va étre
responsable d’'une élévation de la température corporelle centrale. Elle va augmenter
de 0,5°C aprés l'ovulation et jusqu’au début de la menstruation suivante.

Pour obtenir un effet contraceptif, différents mécanismes seront impliqués. Il peut

exister en fonction des différents progestatifs et de leurs doses utilisées un effet anti-
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gonadotrope, une modification de 'endometre pour le rendre inapte a la nidation, une

action anti-estrogénique et/ou une modification de la glaire cervicale.

Dans les associations oestro-progestatives, le progestatif joue principalement le role

anti-gonadotrope et les estrogenes permettent de contrbler les saignements.

La progestérone exerce un rétrocontréle négatif sur 'axe hypothalamo-hypophysaire.

Le rétrocontrole des stéroides se situe surtout au niveau hypothalamique. Il est

médié par des neurones appelés Kiss, situés en amont des neurones a GnRH. Le

récepteur de Kiss, appelé KisslR, est localisé sur la membrane des neurones a

GnRH. Cette interaction permanente entre les ovaires et I'axe hypothalamo-

hypophysaire est la base de la régulation du cycle menstruel :

Pendant la phase lutéale, les sécrétions du corps jaune, surtout de la
progestérone, exercent un rétrocontrfle négatif sur l'axe hypothalamo-
hypophysaire, en particulier sur la libération de FSH ;

En fin de cycle, la lutéolyse provoque la baisse de la progestérone et de
I'estradiol, ce qui induit une levée de ce rétrocontréle négatif : la sécrétion de
FSH augmente et assure le recrutement folliculaire ;

Quelques jours plus tard, en phase folliculaire précoce, la sécrétion d’estradiol
par les follicules en croissance rétablit le rétrocontréle négatif, freinant la
sécrétion de LH et FSH, qui se maintient jusqu’en période pré ovulatoire ;

Au 12°8-13¢ jour du cycle, I'ascension des taux plasmatiques d’estradiol modifie
la nature du rétrocontrdle qui devient positif et induit le pic de LH a l'origine de
I'ovulation ;

Aprés la ménopause, l'arrét de I'activité ovarienne provoque une ascension

importante et permanente des taux plasmatiques des gonadotrophines.
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Le cycle menstruel est 'ensemble des phénomenes physiologiques et hormonaux

rendant possibles I'ovulation, la rencontre des gamétes, la fécondation et la nidation

9 Baerwald, Adams, et Pierson, « Ovarian Antral Folliculogenesis during the Human Menstrual

Cycle ».
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dans la muqueuse utérine de la femme.® Sa durée moyenne est de 28 jours, mais
peut varier selon les femmes et selon les cycles chez une méme femme. Il
commence a la puberté et se termine a la ménopause.*!

Par convention, le premier jour du cycle correspond au premier jour des regles. Ces
derniéres constituent la seule manifestation clinique visible du cycle, c’est un point de
repere pour les femmes.

Au cours du cycle utérin, la muqueuse utérine s’épaissit en vue d’accueillir un
embryon. Parallélement, une cellule sexuelle féminine, I'ovocyte, murit en vue d’'une
ovulation et d’'une éventuelle fécondation : c’est le cycle ovarien.

L’ensemble de ces changements cycliques est régulé par les hormones de I'axe
hypothalamo-hypophyso-ovarien. En effet, les gonadotrophines hypophysaires LH et
FSH sont les liens entre I'’hypothalamus qui produit la GnRH et I'ovaire qui produit
estrogenes et progestérone.

Le cycle menstruel comporte quatre étapes basées sur les modifications
morphologiques et fonctionnelles de l'ovaire. Ce sont les phases menstruelle,

folliculaire, ovulatoire et lutéale.?

A. Menstruation

Les phénomeénes vasomoteurs provoqués par les prostaglandines induisent la
desquamation de la couche superficielle de I'endomeétre. Il y a tout d’abord une
nécrose de la couche superficielle due a une vasoconstriction des artérioles de la

couche profonde. Puis se produit une vasodilatation : I'afflux de sang a la jonction

10| arousse, « Encyclopédie Larousse en ligne - cycle menstruel ».
11 « Le cycle menstruel ».
12 Serfaty, La contraception.
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des deux couches de I'endométre et la libération d’enzymes fibrinolytiques entrainent
la formation d’hématomes intra muqueux qui détachent des fragments d’endomeétre
superficiel. Paralléelement, le myométre présente une activité contractile qui facilite
I'expulsion des débris nécrotiques. Ces phénoménes sont médiés en grande partie
par les prostaglandines PGE2 (vasodilatatrice) et surtout PGF2a (vasoconstrictrice et
utéro tonique) dont la synthése endométriale augmente en phase lutéale tardive
suite a I'effondrement des stéroides sexuels.

Le premier jour des regles marque par définition le début du cycle suivant. Une
nouvelle cohorte de follicules a été recrutée et progresse vers I'état de follicule de De
Graaf. Le phénoméne menstruel est essentiellement un évenement endométrial

déclenché par la perte du soutien progestéronique fourni par le corps jaune.

B. Phase folliculaire

C’est la phase pré-ovulatoire. Elle a lieu en moyenne du 1°" au 14°™€ jour du cycle
menstruel mais sa durée peut varier. Son objectif est de former un follicule mar
pouvant étre éjecté de I'ovaire lors de I'ovulation.

Les follicules contenant les ovocytes bloqués au stade de méiose constituent la
réserve folliculaire ovarienne. Cette réserve folliculaire ovarienne, qui fournit a la
femme un potentiel de reproduction pour toute la vie, compte environ 7 millions de
follicules a 20 semaines de gestation. Elle commence a diminuer durant la vie foetale

et ce jusqu’a la fin de la vie.13

13 Baerwald, Adams, et Pierson, « Ovarian Antral Folliculogenesis during the Human Menstrual
Cycle ».
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La folliculogenése, c’est-a-dire la croissance folliculaire a lieu a partir du stock des
follicules primordiaux constitué pendant la vie intra utérine.'* A partir de la puberté, la
progression des follicules depuis leur état primordial de repos dans l'ovaire débute
environ deux jours avant le début de la menstruation. lls grossissent pour former
'antrum, une cavité centrale remplie de liquide folliculaire et contenant I'ovocyte. lls
deviennent les follicules antraux. Ces derniers sont sensibles a la FSH qui
s’accumule dans le liquide folliculaire.'> Le corps jaune correspond a la
transformation du follicule de De Graaf vidé de son contenu 36h apres la ponte
ovulatoire. Ainsi, la dégénérescence du corps jaune du cycle précédent et le déclin
rapide des taux d’estradiol (et a un moindre degré de la progestérone et de l'inhibine
A), 1évent linhibition centrale de la sécrétion de LH. La fréquence des pics de LH
commence a s’accélérer.

L’inhibine est un peptide synthétisé par les cellules de la théque interne et de la
granulosa. L’inhibine agit par rétrocontréle de la sécrétion de FSH et stimule la
production des androgénes par la théque interne en présence de LH en fin de phase
folliculaire. La FSH stimule la synthése d’inhibine. 2 isoformes de [linhibine
participent a la régulation du cycle menstruel : I'inhibine A qui est produite pendant la
2¢me phase du cycle et I'inhibine B qui est produite pendant la premiére phase du
cycle.

La croissance du follicule s’accompagne d’une croissance de l'ovocyte et de
modifications fonctionnelles des cellules folliculaires.®

Dés le début de la phase folliculaire, il y a sélection d’un follicule dominant pour

continuer son développement. La FSH induit la prolifération des cellules de la

14 « Folliculogenese et regulations intra-ovariennes.pdf ».

15 Baerwald, Adams, et Pierson, « Ovarian Antral Folliculogenesis during the Human Menstrual
Cycle ».

16 « Folliculogenese et regulations intra-ovariennes.pdf ».
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granulosa, les cellules folliculaires granuleuses entourant I'ovocyte et la cavité
liquidienne du follicule ovarien. La théque interne est constituée de cellules
épithélioides enveloppant le follicule ovarien. La theque interne étant trés bien
vascularisée, elle sécréte des androgénes qui sont transformées par I'aromatase en
estrogénes.!’ La FSH stimule 'aromatase de ce follicule. Les estrogénes induisent la
synthése de récepteurs a la FSH sur ce follicule : il y a une amplification de ce
phénoméne. Les follicules recrutés développent plusieurs assises de cellules
granuleuses entourant I'ovocyte et commencent a accumuler du liquide folliculaire.
Vers le 6° jour du cycle, lorsque le follicule dominant est a maturité, il mesure entre
20 et 25 mm de diamétre. C’est le follicule de De Graaf destiné a ovuler vers le 14eme
jour. Ce follicule est caractérisé par un taux mitotique élevé, par une capacité
optimale de rétention de la LH dans le liquide folliculaire et par une synthése
intensive d’estradiol ainsi que d’inhibine B. Les follicules non dominants subissent
ensuite une atrésie.

Du milieu & la fin de la phase folliculaire, les taux circulatoires croissants
d’estrogénes et d’inhibine B suppriment la sécrétion de FSH, empéchant ainsi le
recrutement de nouveaux follicules (rétrocontréle négatif sur I'hypophyse). La
synthése d’estradiol est le résultat d’'une coopération entre la théque interne et la
granulosa du follicule. La théque possede les enzymes permettant de produire des
androgenes, essentiellement de la A4-androsténedione, sous l'influence de la LH. La
granulosa possede une aromatase permettant de convertir les androgenes en

estrogenes sous l'influence de la FSH.

17 Baerwald, Adams, et Pierson, « Ovarian Antral Folliculogenesis during the Human Menstrual
Cycle ».
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Ces taux accrus d’estradiol entrainent également une élévation de la sécrétion de LH
par I'hypophyse ainsi qu'une sensibilisation plus marquée des ovaires aux
gonadotrophines.

En parallele, ces concentrations estrogéniques élevées produites par le follicule
dominant vont induire le développement et la prolifération de la muqueuse utérine.
L’endometre s’épaissit et se vascularise pour préparer I'éventuelle implantation de
'ovule fécondé. C’est la phase proliférative de 'endométre. 18

Aux 12éme et 13°me jour, le follicule dominant mesure environ 20 a 25 mm Les taux
d’estradiol atteignent quant a eux 200 a 300 pg/ml, c’est-a-dire qu’ils sont suffisants

pour induire le pic de LH qui déclenche I'ovulation.

C. Ovulation

Vers le 14%™ jour du cycle en moyenne, la production d’estrogénes par le follicule
ovarien en croissance provoque une décharge brute et importante de FSH et surtout
de LH qui déclenche la rupture du follicule de De Graaf. Celui-ci expulse un ovule
(résultat de 'ovocyte mri) dans la trompe de Fallope. C’est 'ovulation. A mi- cycle,
les hautes concentrations d’estrogénes provoquent un rétrocontrdle positif sur la
sécrétion de LH.'® C’est ce qui déclenche l'ovulation. Le pic de LH précéde
'ovulation d’environ 36 heures. Pendant cet intervalle, 'ovocyte et ses enveloppes
(zone pellucide et cumulus) subissent une maturation indispensable a la fécondation.
En absence de fécondation, la survie de I'ovule est en moyenne de 10 a 48 heures.

Le follicule vide se transforme en corps jaune sous l'influence de la LH.

18 Buffet et al., « Regulation of the Human Menstrual Cycle ».
19 Messinis, Messini, et Dafopoulos, « Novel Aspects of the Endocrinology of the Menstrual Cycle ».
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Une augmentation de la progestérone a lieu avant I'ovulation proprement dite car le
pic de LH provoque sa synthése d’emblée dans les cellules granuleuses.
Parallelement, au niveau de l'utérus, la glaire cervicale devient perméable, filante et
abondante, sous linfluence de I'estradiol sécrété en période pré-ovulatoire. Au
contraire, la progestérone exerce I'effet inverse : dés l'ovulation, le mucus cervical
coagule et devient inhospitalier aux spermatozoides. Le myométre se contracte pour
permettre aux éventuels spermatozoides de migrer dans les voies génitales.

L’ovulation survient environ 400 fois dans la vie d’'une femme.

D. Phase lutéale

Aprés l'ovulation, le facteur fonctionnel dominant est la formation et le maintien du
corps jaune ainsi que sa production de progestérone. Méme si les taux d’estrogénes
sont toujours trés importants, au niveau de leurs valeurs pré ovulatoires de
rétroaction positive, les concentrations de progestérone tres élevées de la phase
lutéale empéchent le déclenchement d’un nouveau pic de LH d’origine hypophysaire.
En présence d’'une combinaison de taux élevés de progestérone et d’estrogénes, la
fréquence des ondes de sécrétion du GnRH diminue, ne permettant ainsi qu’une
sécrétion de base de la FSH et de la LH.

La durée de la phase lutéale et normalement de 14 jours (+/- 2 jours). En dehors
d’'une grossesse, le corps jaune régresse et le développement folliculaire se poursuit
en vue du cycle suivant. Au cours d’un cycle normal, de petites quantités de LH sont
nécessaires au maintien du corps jaune. Cependant, au bout de deux semaines elles
ne suffiront plus a soutenir son activité endocrinienne. Par contre, dans le cas d’'une

grossesse débutante, le corps jaune restera fonctionnel et produira les quantités
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croissantes de progestérone nécessaires a la poursuite de la gestation. L’hCG,
sécrétée par le trophoblaste et homologue de la LH, stimulera le corps jaune jusqu’a
ce que ce méme trophoblaste prenne le relais du corps jaune pour assumer seul la
synthése de la progestérone gravidique.

Les hautes concentrations de progestérone de la phase lutéale d’'un cycle normal
déterminent également la « phase sécrétoire de 'endométre ». Celle-ci correspond a
une maturation qui permettra éventuellement I'implantation d’'un embryon parvenu
dans l'utérus. L’activité mitotique est inhibée, les glandes se chargent de glycogéne
et deviennent tortueuses, la vascularisation atteint son développement maximal.
Entre le 19°™ et le 23°™¢ jour du cycle, 'endométre est réceptif a la nidation : c’est la
fenétre d’implantation.

L’élévation des taux de FSH survenant a la fin de la phase lutéale dépend de la
chute concomitante de la production de la progestérone, des estrogenes et de

I'inhibine A.
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20 Shelling, Chapman, et Cree, « The Genetics of Premature Ovarian Failure ».
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Partie 2 : Contraception d'urgence

A. Définition et indication

En France, 33% des grossesses ne sont pas prévues et deux tiers des grossesses
non prévues surviennent chez des femmes utilisant une contraception?t.En 2012, 30
% des femmes européennes ont déclaré avoir eu au moins un rapport sexuel non
protégé alors qu’elles ne souhaitaient pas de grossesse.??

La CU, ou contraception du lendemain, est un ensemble de méthodes contraceptives
utilisables aprés un rapport sexuel non protégé et possiblement fécondant, et en
'absence d'un désir de grossesse. Ces méthodes correspondent aux méthodes
hormonales et aux dispositifs intra-utérins au cuivre (DIU-Cu).

La CU est indiquée dans tous les cas de rapports sexuels non ou mal protégés en
'absence d'un désir de grossesse, c'est-a-dire essentiellement en lI'absence de
contraception ou en cas d’oubli d’'une contraception en cours, pour un rapport

imprévu, un viol, ou encore en cas de déchirure, glissement ou fuite d’un préservatif.

B. Contraception d’'urgence non hormonale : DIU au cuivre

1. Type de DIU et mécanisme d’action

Les DIU chargés en cuivre constituent une méthode de contraception d’'urgence. Le

DIU-LNG (DIU au lévonorgestrel) n'ayant pas été étudié dans cette indication, il n’a

21 Haute Autorité de Santé, « Contraception d’urgence : prescription et délivrance a I'avance. »
22 Nappi et al., « Use of and Attitudes towards Emergency Contraception ».
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actuellement aucune place dans ce contexte.?® D’autre part le DIU-Cu est efficace
dées le jour de son insertion, contrairement au DIU-LNG qui est efficace 2 jours
aprés.?* Les modeles utilisés sont, par exemple, les suivants : Mona Lisa NT 380%,
7MED 380 NSHA?S,

Le DIU-Cu va agir par effets cytotoxiques directs dits de « pré-fertilisation » du cuivre
sur les gamétes, empéchant les spermatozoides de parvenir jusqu’aux trompes.?’
Des effets « post-fertilisation » tels qu'une réaction inflammatoire au niveau de

'endométre, empéchant la nidation de I'ceuf.??

2. Délai de mise en place

Le DIU-Cu doit étre utilisé dans les 5 jours suivant le rapport sexuel non protégé.
Toutefois, si la date d’ovulation est connue, il peut étre inséré au-dela de ce délai 5
jours apres le rapport sexuel non protégé, du moment qu’il n’est pas posé plus de 5

jours apres l'ovulation.

23 Brigitte Raccah-Tebeka et Geneviéve Plu-Bureau, Guide pratique de la contraception.
24« http://www.choisirsacontraception.fr/moyens-de-contraception/le-sterilet-
diu.htm?gclid=CjOKCQiAzr TUBRCnARISALOmMqczUI5iSWe-Lxr05Vj-
WkqjuT40L75qLYxZc8YPTAeINSA2uK1a3--oaAifkEALW_wcB ».

25 « MONA LISA NT 380 CU disp IU - VIDAL Evidal ».

26 « 7TMED 380 NSHA disp IU - VIDAL Evidal ».

27 « Les différents types de DIU ».

28 Fok et Blumenthal, « Update on Emergency Contraception ».
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3. Efficacité

Le DIU-Cu est la méthode de contraception d’'urgence actuellement la plus efficace
avec un taux de grossesse inférieur a 0,1%2° s'il est inséré jusqu’a 5 jours aprés le
rapport sexuel non protégeé.

La revue de la littérature réalisée par Cleland et son équipe 3° regroupe 42 études
menées dans six pays entre 1979 et 2011 et comprenaient huit types différents de
DIU et 7034 femmes. Le délai maximum entre le rapport sexuel et l'insertion du DIU
allait de 2 jours a 10 jours ou plus ; la majorité des insertions (74% des études) ont
eu lieu dans les 5 jours suivant les rapports sexuels. Et en effet, le taux de grossesse
était de 0,09%.

Ces résultats montrent clairement que les DIU constituent une méthode trés efficace
de contraception d'urgence, 99,91% des utilisatrices ne tombant pas enceintes aprés

un rapport sexuel non protégé lorsqu'un DIU a été inséré post-coit.

4, Mises en gardes et précautions d’emploi

Le DIU-Cu est précieux chez les patientes qui présentent une contre-indication a la
contraception d’'urgence hormonale ou qui sont exposées a des médicaments

inducteurs enzymatiques.

2% Fok et Blumenthal.
30 Cleland et al., « The efficacy of intrauterine devices for emergency contraception ».
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Tableau des principaux médicaments inducteurs enzymatiques3!

Classes thérapeutiques Molécules

Anticonvulsivants Phénobarbital, phénytoine, primidone,

carbamazeépine

Anti-infectieux Rifabutine, rifampicine, griséofulvine,
ritonavir
Antidépresseur Millepertuis

La présence d'une infection sexuellement transmissible (IST) est une contre-
indication a la pose d’'un DIU. En effet, I'existence préalable d’une IST augmente le
risque infectieux suite a la pose du DIU. Il est donc nécessaire de s’assurer de
'absence d’IST avant la pose du DIU. Le risque d’IST est d’autant plus important que
les femmes ayant recours a la CU n’ont par définition pas été protégées lors du
rapport a risque. De plus, la majorité des candidates a la CU sont des adolescentes
ou des jeunes®? qui sont a plus haut risque d’'IST, qui s’explique par une plus grande
instabilité sexuelle a cette période (changement de partenaires fréquent, partenaires
parfois multiples).®® Il y a notamment une forte prévalence de chlamydiose chez les
adolescentes et les jeunes femmes.3* Pour diminuer ce risque, le professionnel de
santé procede a une anamneése détaillée centrée en particulier sur la vie sexuelle de
la patiente, & un examen cliniqgue minutieux et, systématiquement dans ce contexte,
a une recherche de Chlamydia trachomatis (et éventuellement d’autres micro-
organismes pathogenes, dont le gonocoque, selon leur prévalence) notamment chez

les patientes agées de moins de 25 ans et chez celles a haut risque d’IST. Par

31 « Interactions médicamenteuses et cytochromes - ANSM: Agence nationale de sécurité du
médicament et des produits de santé ».

32 « contraception_durgence_-_argumentaire_2013-04-30_14-24-25 321.pdf ».

33 Brigitte Raccah-Tebeka et Geneviéve Plu-Bureau, Guide pratique de la contraception.

34 « S2_M_Epidemiologie_des_IST_France_et_Europe_F_LOT.pdf ».
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contre, le délai d’obtention du résultat de cette recherche rend difficile la mise en
place du DIU-Cu en pratique.

Selon la FFPRHC (Faculty of Family Planning and Reproductive Health Care)
regroupant le collége des obstétriciens et gynécologues du Royaume-Uni®, le DIU-
Cu en contraception d’'urgence devrait étre proposé a toutes les candidates
consultant pour une demande de contraception d’urgence et non seulement a celles
qui ne veulent pas ou ne peuvent pas bénéficier d'une CU hormonale orale.3¢ Malgré
son efficacité et le fait qu’il peut ensuite rester en place pour assurer une
contraception continue, le DIU-Cu est peu utilisé comme contraceptif d’'urgence.
D’autres obstacles existent dans l'utilisation de cette méthode. Il s’agit notamment du
fait que la mise en place d’'un DIU-Cu nécessite le recours a un professionnel de
santé formé (médecin généralise, médecin gynécologue ou sage-femme), effectuant
ce geste et maitrisant I'utilisation du DIU-Cu en contraception d’'urgence. Le fait de
devoir se procurer le DIU, obtenir un rendez-vous et le résultat du test
bactériologique si nécessaire dans le temps imparti constitue lui-méme un obstacle.?’
De plus, son délai d’utilisation pouvant couvrir de 3 a 10 ans selon les modéles ; |l
peut étre maintenu et servir de contraception au long cours.38

Enfin, la différence de colt peut également étre évoquée, le colt du DIU-Cu et de sa
pose étant supérieurs a celui d’'une contraception d’'urgence hormonale. Cependant,
ces frais sont pris en charge par la sécurité sociale et la mutuelle.

Par conséquent, nous concluons que les DIU devraient étre systématiquement inclus
comme option contraceptive d'urgence chaque fois que cela est cliniquement

faisable et approprié.

35 « FSRH UK MEC - Faculty of Sexual and Reproductive Healthcare ».
36 « FFPRHC - Emergency Contraception ».

37 Fok et Blumenthal, « Update on Emergency Contraception ».

38 « Efficacité du stérilet et durée de vie | Jenypenseplus ».

32



5. Effets indésirables et contre-indications

Les contre-indications au DIU-Cu sont I'existence d’infections en cours ou de
saignements inexpliqués, la présence de malformations utérines.

La pose du DIU peut entrainer des douleurs abdominales®® et de légéres pertes de
sang voire un risque de perforation qui reste exceptionnel. Les effets indésirables du
DIU lui-méme comprennent le risque d’expulsion, des dysménorrhées et des régles

plus abondantes.

Mis a part l'utilisation du DIU au cuivre, les méthodes de contraception d’urgence

sont des contraceptions hormonales. Deux spécialités sont disponibles dans cette

indication : le Iévonorgestrel (Norlevo®) et I'ulipristal (Ellaone®).

C. Contraception d’'urgence hormonale

1. Lévonorgestrel (Norlevo®)

a) Posologie et délai d’utilisation

La posologie est de 1,5 mg en une seule prise, soit un comprimé unique a prendre le
plus t6t possible apres le rapport et au plus tard dans les 72 heures suivant celui-ci. Il
faudra prendre un autre comprimé en cas de vomissements dans les 3 heures

suivant la prise.

39 Shen et al., « Interventions for Emergency Contraception ».
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b) Mécanisme d’action pharmacologique

Le lévonorgestrel (LNG) inhibe et/ou retarde I'ovulation par la suppression du pic de
'hormone lutéinisante (LH). Il est inefficace aprés que la montée de LH a
commencé.?° Il ne peut dont plus agir dans les 48 heures précédant I'ovulation. Il n’a
pas d’effet contraceptif d’urgence s'’il est administré plus tard au cours du cycle, et
doit donc impérativement étre utilisé au cours de la phase folliculaire. D’autres
mécanismes d’action sont parfois évoqués (notamment, un épaississement du
mucus cervical). Il n’entraine pas linterruption d’'une éventuelle grossesse déja
existante et ne semble pas avoir d’effets indésirable sur le foetus. Les données
publiées chez des femmes exposées au lévonorgestrel en cours de grossesse sont
peu nombreuses, mais le recul est important et aucun élément inquiétant n’est retenu
a ce jour. Par ailleurs, les données publiées chez des femmes enceintes exposées
aux contraceptifs estroprogestatifs d’'une maniére générale sont trés nombreuses et

rassurantes.*!

C) Efficacité

Si le LNG inhibe l'ovulation dans 83% des cycles menstruels lorsqu’il est administré
en présence d’un follicule ovarien de 12 a 14 mm, il s’agit d’'un stade précoce au
cours du processus ovulatoire, ou le risque de conception chez les femmes ayant
des cycles réguliers est inférieur a 30%.4? Lorsque le follicule atteint entre 18 et 20

mm (I'ovulation doit alors avoir lieu dans les 48 heures) et que la probabilité de

40 Fok et Blumenthal, « Update on Emergency Contraception ».
41 « https://lecrat.fr/articleSearchSaisie.php?recherche=levonorgestrel ».
42 Wilcox et al., « Likelihood of Conception with a Single Act of Intercourse ».
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conception est supérieure a 80%, l'ovulation est empéchée par le LNG dans
seulement 12% des cycles (contre 13% pour le groupe placebo).4344

Le délai entre le rapport sexuel et la prise du contraceptif d’'urgence est d’'une
importance capitale dans la réussite du traitement : le LNG est d’autant plus efficace

qu'il est utilisé tot aprés le rapport sexuel.

d) Mise en garde et précautions d’emploi

Le LNG ne présente pas de contre-indications si ce n’est une hypersensibilité a la
substance active ou a 'un des excipients.
Il'y a en revanche des précautions d’emploi dans plusieurs cas :

- Si la patiente recoit (ou a recu dans les 3 semaines précédentes) un
médicament inducteur enzymatique tels que des anticonvulsivants
(phénobarbital,  phénytoine, primidone, carbamazépine), rifabutine,
rifampicine, griséofulvine, ritonavir, millepertuis, il y a un risque de diminution
de l'efficacité de la contraception d’'urgence. En effet, le LNG est substrat du
Cytochrome P450 3A4 (CYP3A4). En cas de prise concomitante avec un
inducteur enzymatique de ce dernier, cela entrainera une augmentation du
métabolisme du LNG et donc une diminution de son efficacité. Il sera alors
recommandé de préférer la pose d’'un DIU-Cu en urgence. Si la patiente se
trouve dans I'impossibilité d’utiliser un tel dispositif, il est recommandé de

doubler la dose standard de LNG de 1,5 mg a 3 mg. (Annexe 1).4°

43 Croxatto et al., « Pituitary—Ovarian Function Following the Standard Levonorgestrel Emergency
Contraceptive Dose or a Single 0.75-Mg Dose given on the Days Preceding Ovulation ».

44 Glasier et al., « Ulipristal Acetate versus Levonorgestrel for Emergency Contraception ».

45 « NorLevo, Levonorgestrel Biogaran, Levonorgestrel EG, Levonorgestrel Mylan 1,5 mg, comprimé —
Contraception hormonale d’'urgence contenant du lévonorgestrel : nouvelle recommandation pour les
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Tableau des principaux médicaments inducteurs enzymatiques?®

Classes thérapeutiques Molécules

Anticonvulsivants Phénobarbital, phénytoine, primidone,

carbamazépine

Anti-infectieux Rifabutine, rifampicine, griséofulvine,
ritonavir
Antidépresseur Millepertuis

- Cette contraception n’est pas recommandée chez les femmes a haut risque
de grossesse extra-utérine (antécédent de salpingite ou de grossesse extra-
utérine), en cas d’atteinte hépatique sévére ou de malabsorption sévére (par
exemple, dans la maladie de Crohn).

- Chez les femmes obéses, la contraception d’urgence hormonale peut étre
moins efficace. En effet, la concentration maximale de LNG est plus faible
chez les femmes obéses que chez les femmes ayant un IMC normal?’.
Doubler la dose de LNG (3 mg) chez ces femmes augmente sa concentration
maximale, ce qui correspond approximativement au niveau d’une femme
ayant un IMC normal recevant une dose de LNG. Bien que plus d’études
soient nécessaires avant que des recommandations scientifiques puissent
étre faites, il serait préférable de conseiller la pose du DIU-Cu pour prévenir
plus efficacement la grossesse chez les femmes obeéses.

- Chez les femmes ayant d’autres facteurs de risque thromboemboliques

préexistants, et en particulier des antécédents personnels ou familiaux, la

utilisatrices de médicaments inducteurs enzymatiques - Lettre aux - ANSM: Agence nationale de
sécurité du médicament et des produits de santé ».

46 « Interactions médicamenteuses et cytochromes - ANSM: Agence nationale de sécurité du
médicament et des produits de santé ».

47 « Contraception d’urgence ».
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possibilité d’'une survenue d’un événement thromboembolique doit étre prise
en compte. Des cas d’évenements thromboemboliques ont été rapportés avec
la prise de LNG.
- En cas d’allaitement, il faut attendre 8h pour allaiter aprés la prise d'un

comprime.

Il n'est pas recommandé d’utiliser plusieurs fois le LNG au cours d’'un méme cycle

menstruel en raison du taux élevé d’hormones et de la possibilité de perturbations

importantes du cycle menstruel. On conseillera a la femme ayant recours a

l'utilisation répétée de la CU de choisir une méthode contraceptive a long terme.

Une contraception hormonale a la suite de [lutilisation de LNG peut étre

immédiatement démarrée.8

e) Effets indésirables

L’utilisation répétée de LNG ne présente que peu deffets indésirables et n’a en
particulier pas d’effets sur la glaire cervicale, ni sur les ovulations suivantes.

Les nausées, vertiges, céphalées, douleurs abdominales, douleurs pelviennes,
tensions mammaires, retards de régles, regles abondantes, métrorragies, fatigue
sont les effets indésirables les plus fréquents. Ce sont des effets indésirables tres
fréquents c'est-a-dire supérieurs a 1/10 femmes prenant un comprimé de LNG.

Les vomissements®®, diarrhées, dysménorrhées sont des effets indésirables
fréquents, c'est-a-dire touchant entre 1/100 et 1/10 des femmes prenant un

comprimé de LNG.

48 Fok et Blumenthal, « Update on Emergency Contraception ».
49 Shen et al., « Interventions for Emergency Contraception ».
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Contrairement aux idées recues et aux questions régulieres des patientes réguliere a
I'officine, la prise d’'une contraception d’'urgence orale ne rend pas stérile. Elle n’a

pas d’'impact sur la fertilité ou la possibilité ultérieure de grossesse.

2. Ulipristal acétate (Ellaone®)

Cette molécule est la deuxiéme génération de contraception d’urgence, apparue sur
le marché francais en 2009. Initialement disponible uniquement sur prescription

médicale, sa délivrance est désormais, depuis 2015, possible sans ordonnance.

a) Posologie et délai d’utilisation

La spécialité Ellaone® se présente sous la forme d’'un comprimé unique contenant
30 mg d’ulipristal acétate (UPA). Il est indiqué dans les 120 heures (5 jours) suivant
le rapport sexuel non protégé. Il faudra prendre un autre comprimé en cas de

vomissements dans les 3 heures suivant la prise.

b) Mécanisme d’action pharmacologique

L'ulipristal (UPA) est un modulateur synthétique sélectif des récepteurs de la
progestérone, ayant des effets antagonistes et partiellement agonistes au niveau des
récepteurs a la progestérone®. Ces effets dépendent du moment de I'administration

au cours du cycle menstruel. Quand administré pendant la phase folliculaire, TUPA

50 Serfaty, La contraception.
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inhibe la folliculogenése, qui entraine un retard de I'ovulation et une diminution des
concentrations d’estradiol. Lorsqu’il est administré pendant la poussée de LH, la
rupture folliculaire est retardée de 5 a 9 jours. Bien que 'UPA ne retarde pas de
maniére significative la maturation de I'endometre, son administration au cours de la
phase lutéale précoce peut diminuer I'épaisseur moyenne de I'endométre, sans
modifier le cycle menstruel mais cela peut affecter I'implantation au cours de la
phase lutéale.>!

Il empéche la grossesse en retardant ou supprimant l'ovulation via la suppression du
pic de LH, méme lorsque la LH a commencé a augmenter, a la différence du LNG.5?
D’autres mécanismes d’action ne sont pas exclus (notamment, une modification de

'endométre).

C) Efficacité

L’UPA est le contraceptif d’'urgence en comprimé le plus efficace. Le risque de
grossesse sous UPA est de 0,9% tandis que le risque de tomber enceinte sans
recours a une contraception d’urgence est de 5,5%. Elle divise par 6 le risque de
grossesse par rapport au placebo.>3 Lorsque 'UPA est administré en présence d’un
follicule mesurant de 18 a 20 mm, il empéche l'ovulation dans 60% des cycles,
empéchant potentiellement la grossesse chez un nombre nettement supérieur de

femmes par rapport au LNG.5

51 Richardson et Maltz, « Ulipristal Acetate ».

52 Fok et Blumenthal, « Update on Emergency Contraception ».

53 Glasier et al., « Ulipristal Acetate versus Levonorgestrel for Emergency Contraception ».

54 Brache et al., « Immediate Pre-Ovulatory Administration of 30 Mg Ulipristal Acetate Significantly
Delays Follicular Rupture ».
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d) Mise en garde et précautions d’emploi

Les contre-indications d’UPA sont rares (hypersensibilité a la substance active ou a
'un des excipients) et la plupart des femmes peuvent utiliser ce contraceptif
d’'urgence. L'UPA n’est pas recommandé en cas d’insuffisance hépatique sévére ou
d’asthme sévere insuffisamment contrélé par un glucocorticoide.

Il y a des précautions d’emplois a respecter dans certains cas :

- Si le cycle menstruel de la femme a du retard ou en cas de symptomes de
grossesse, UPA ne doit pas étre utilisée. Toutefois, elle n’interrompt pas une
grossesse en cours.

- En cas de traitement concomitant ou il y a moins de 3 semaines par des
inducteurs enzymatiques du CYP 3A4 qui peuvent réduire de facon importante
la concentration de 'UPA et donc son efficacité puisqu’il est métabolisé par ce
méme cytochrome.

- L’allaitement n’est pas recommandé pendant une semaine apres la prise
d’'UPA qui est excrété dans le lait maternel. L'effet sur le nouveau-né/le
nourrisson n’a pas été étudié. Un risque pour I'enfant allaité ne peut étre
exclu. Pendant cette période, il est recommandé de tirer et de jeter le lait
maternel afin de stimuler la lactation.

L’utilisation répétée d’'UPA présente peu d’effets indésirables, elle n’a pas d’effets sur
les marqueurs de la thromboembolie veineuse ou de la glaire cervicale, ni sur les

ovulations suivantes.>®

55 Fok et Blumenthal, « Update on Emergency Contraception ».

40



L’utilisation d’'une contraception hormonale a la suite de l'utilisation d’UPA devrait
étre retardée de 5 jours. Mais toute méthode contraceptive non hormonale peut étre

démarrée immédiatement aprés I'utilisation d’'UPA.

e) Effets indésirables

La prise d’'UPA peut entrainer des effets indésirables fréquents (fréquence entre
1/100 et 1/10): nausées, vomissements®®, troubles de I'humeur, céphalées,
sensations vertigineuses, douleurs abdominales, myalgies, dysménorrhées,

sensibilité des seins, fatigue.

D. Modalités d’acces et cadre de dispensation

Le DIU-Cu nécessite de prendre rendez-vous avec un gynécologue, une sage-
femme ou un médecin généraliste qui pratique la pose de stérilet en précisant qu’il
s’agit d’'une urgence. Il prescrira alors le DIU, que la patiente viendra chercher a la
pharmacie, et le posera lors du deuxieme rendez-vous. Son prix est de 30,50 euros
remboursables a hauteur de 60% par la sécurité sociale, les 40% restant pouvant
étre pris en charge par la mutuelle.

Les contraceptions d'urgence hormonales sont disponibles dans les centres de
planification et d’éducation familiale (anonyme et gratuite si mineure), a l'infirmerie
scolaire (anonyme et gratuite pour les patientes mineures), dans les
facultés/universités gratuitement pour les patientes majeures et mineures. Elles sont

disponibles sans ordonnance (leur prescription médicale est facultative), et

56 Shen et al., « Interventions for Emergency Contraception ».
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remboursables par la sécurité sociales (avec une prescription médicale) a hauteur de
65%. La délivrance est gratuite et anonyme pour les mineures selon le décret 2002-
39 du 9 janvier 2002 (annexe 2). %7

Le Norlevo® ou le LNG Biogaran® codte 5,12€, le LNG Mylan® ou EG® colte 3,04€
et Ellaone® colte 18,28€.

D’apres les données de l'assurance maladie, en 2017, 21 507 boites de Norlevo

38 301 d’Ellaone ont été remboursées en France.>®

= Le pharmacien est souvent le premier, voire le seul, interlocuteur

consulté dans ce contexte d’urgence.

E. Comparaison des différentes méthodes

On considére que le LNG bloque le follicule jusqu’a 14 mm tandis que 'UA peut
bloquer le follicule jusqu’ @ 18mm. Tout en sachant que I'ovulation a lieu lorsque le

follicule atteint 20 mm Il peut encore agir dans les 48 heures précédant I'ovulation.

= L’UA agit encore lorsque le follicule atteint 18 mm, soit au plus proche
de I'ovulation lorsque le risque de grossesse est le plus élevé. Tandis
qu’a ce stade le LNG n’a pas démontré de supériorité par rapport au
placebo pour inhiber I'ovulation. Aucun traitement n’est efficace pour

retarder I'ovulation en cas d’administration le jour du pic de LH.

57 « Contraception ».
58 « ameli.fr - Medic’AM ».
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Sous pilule, il N’y a pas de pic de LH, le follicule est maintenu a 12-13 mm Lors d’un
oubli de pilule, la croissance du follicule augmente de 2 mm en 1 jour, et passe donc

a 14-16 mm.

Comparaison de l'efficacité de la CU hormonale dans la prévention de I'ovulation, en

fonction du moment du traitement.>®

Prévention de l'ovulation (présence du follicule dominant non rompu 5 jours aprés un

traitement en phase folliculaire tardive

Placebo LNG UPA
n=50 n=48 n=34
Traitement avant le n=16 n=12 n=8
début de 0,0% 25,0% 100%
'augmentation du p<0,005 comparé au
taux de LH LNG
Traitement aprés le n=10 n=14 n=14
début de 10,0% 14,3% 78,6%
'augmentation du NS (statistiquement | p<0,005 comparé au
taux de LH mais non significatif) LNG
avant le pic de LH comparé au placebo
Traitement apres le n=24 n=22 n=12
pic de LH 4,2% 9,1% 8,3%
NS comparé au NS comparé au LNG
placebo

59 Brache et al., « Ulipristal acetate prevents ovulation more effectively than levonorgestrel ».
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= Aucune contraception d’urgence hormonale n’est efficace a 100% pour

inhiber la rupture folliculaire lorsqu’elle est administrée dans la phase

folliculaire tardive.

L’UA est le traitement le plus efficace puisqu’il retarde I'ovulation pendant au moins

5 jours dans 59% des cycles. Le LNG n’est pas différent du placebo dans I'inhibition

de la rupture folliculaire a cette phase avancée du cycle. Aucun traitement n’est

efficace pour retarder la rupture lorsqu’il est administré le jour du pic de LH.

Comparaison de différents essais randomisés mettant en avant le taux de grossesse

dans les 72 heures consécutives a un rapport sexuel non protégé et utilisation

d'ulipristal acétate ou de lévonorgestrel.5°

Essai randomisé

controlé

Taux de grossesse (%)
Dans les 72h consécutives a un rapport
sexuel non protégé ou en cas d’échec de

la méthode contraceptive

Odds ratio (OR) [IC
95%] du risque de
grossesse ulipristal

vs lévonorgestrel

Ulipristal acétate Lévonorgestrel
HRA2914-507 0,91 1,68 0,50 [0,18-1,24]
(7/773) (13/773)
HRA29-14-513 1,78 2,59 0,68 [0,35-1,31]
(15/844) (22/852)
Méta-analyse 1,36 2,15 0,58 [0,33-0,99]
(22/1617) (35/1625)

60 Glasier et al., « Ulipristal Acetate versus Levonorgestrel for Emergency Contraception ».
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L’UA a une efficacité supérieure au LNG pour la contraception d’urgence lors d’'une
prise dans les 72 heures suivant un rapport sexuel. Contrairement aux idées regues

'UA n’est pas intéressant a utiliser qu’aprés un rapport datant de 72 a 120h.

= L’UA prévient plus de grossesses que le LNG, quel que soit I'intervalle

entre le rapport sexuel et le traitement.

L’'UA diminue de presque 50% le risque de grossesse par rapport a la prise de LNG
chez les femmes ayant recu la contraception dans les 120h suivant le rapport. En
cas de prise de la contraception d’'urgence dans les 24 heures suivant le rapport, le
risque de grossesse diminue de 2/3 si prise d’'UA par rapport a LNG.

LNG divise par 2 le risque de grossesse. UA divise par 6 le risque de grossesse par
rapport a aucune prise. Il y a 5,5% de risque de tomber enceinte sans CU. Il y a 2,3%
de risque de tomber enceinte sous LNG (donc divise par 2). Il y a 0,9% de risque de
tomber enceinte sous UA (donc divise par 6).

Cependant, le risque de grossesse aprés un rapport, méme au moment le plus fertile
du cycle menstruel, ne passe pas les 30%. Donc au moins 70% des femmes qui
utilisent une contraception d’'urgence ne courent aucun risque.

La moitié des femmes ovule entre le 12¢™¢ et le 16°™ jour du cycle. Donc l'autre
moitié des femmes ovule avant J12 ou aprés J16. De plus, la date d’ovulation peut

varier d’un cycle a l'autre, méme chez les femmes ayant des cycles réguliers.

= Quel que soit le moment du rapport a risque, un rapport sexuel non ou
mal protégé peut provoquer une grossesse, il n’y a pas de période sans

risque.
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En cas de doute sur l'efficacité de la contraception d’'urgence ou pour tout retard de
regles supérieur a 5 jours, la patiente peut faire un test de grossesse 3 semaines
apres la prise. Il ne faut pas confondre les prochaines régles a venir avec des
« spottings » qui sont de petits saignements pouvant survenir aprés la prise de la
pilule du lendemain ou les dysménorrhées dues au DIU.

Contrairement aux idées regues et entendues régulierement a l'officine, la prise
d’'une contraception d’'urgence orale ne rend pas stérile. Elle n’a pas d’'impact sur la

fertilité ou la possibilité ultérieure de grossesse.
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Partie 3: Enquéte pharmaco-
épidémiologique realisée aupres de
pharmacies de Midi-Pyrénées

A. Contexte et objectifs

Le pharmacien d’officine est souvent le premier, voire le seul, interlocuteur consulté
apres une exposition a une situation a risque de grossesse. Une bonne
connaissance du contexte de la demande mais également du niveau de
connaissances, des antécédents et des attentes de la patiente sont des éléments
essentiels a la qualité de la prise en charge des demandes de contraception
d'urgence a lofficine. Celle-ci dépend en effet de la capacité du pharmacien a
délivrer des informations personnellement adaptées, répondant aux besoins
particuliers de chaque femme en fonction du contexte de chaque demande.

Ainsi, tout élément permettant de reconnaitre les différentes situations dans
lesquelles les patientes demandent la contraception d’urgence devrait contribuer a
I'amélioration de cette prise en charge.

Dans ce contexte, nous avons mis en place une enquéte officinale dont I'objectif
principal était de décrire les situations dans lesquelles les patientes sont amenées a
demander la contraception d’urgence. A cette fin, nous avons élaboré un
questionnaire qui pourra a l'avenir constituer un outil permettant de contextualiser
chaque demande de contraception d’'urgence de fagon rapide et dans le respect de

la confidentialité.
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B. Méthodes

1. Déroulement de I'enquéte

L’enquéte s’est déroulée pendant une période de 16 semaines, du 15 juillet au 4
novembre 2017. Le questionnaire a été diffusé au sein de 12 officines de la région

Midi-Pyrénées.

2. Inclusion des pharmaciens

Les pharmaciens titulaires de facon aléatoire ou par connaissance, sans
randomisation. lls ont été contactés par téléphone ou rencontrés afin de les informer
du contexte et des objectifs de I'étude. Le protocole d’étude a été détaillé a ceux qui
se sont déclarés intéressés, et des questionnaires leur ont été distribués. |l n’y avait
pas de critéres d’inclusion ou de non inclusion des pharmaciens : leur participation
était volontaire et reposait uniquement sur leur motivation. Au total, 15 pharmaciens
titulaires ont été contactés, dont 12 ont participé, soit un taux de participation de

80%.

3. Inclusion des patientes

L’étude était proposée a toute patiente formulant une demande de contraception

d'urgence a lofficine pendant la période de I'enquéte. Cette proposition s’est
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systématiquement accompagnée d’'une information sur ’enquéte incluant le contexte,
les objectifs, le principe et I'identité des chercheurs.

Pour participer a I'étude, les patientes mineures ou majeures devaient savoir parler,
écrire et lire le francais. Les patientes ne désirant pas participer étaient libres de ne
pas compléter ou remettre le questionnaire proposé par le pharmacien.

Les données ont été récoltées de fagcon anonyme. De fait, le caractére anonyme du
recueil de données via les questionnaires ne permettait pas d’identifier d’éventuelles

participations multiples.

4, Présentation du questionnaire

Le questionnaire utilisé dans la présente enquéte est présenté en annexe 3 et ci-
dessous. Il a été élaboré de facon a aborder tous les éléments essentiels a la
compréhension du contexte de la demande par le pharmacien d’officine. Nous
I'avons voulu simple, rapide d’utilisation et discret afin de nous assurer de I'adhésion
des pharmaciens et des patientes. Il est donc aussi concis que possible. De plus, un
langage clair et compréhensible sans ambiguité a été utilisé.

Ces contraintes étaient nécessaires pour s’assurer de la capacité de notre
guestionnaire a contextualiser efficacement chaque demande de contraception
d’urgence, ainsi que pour envisager son éventuelle extension a un exercice officinal

de routine.
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ANNEXE 2 — QUESTIONNAIRE

Vous venez de demander la contraception d’urgence a votre pharmacien. Je suis étudiante en
6°™ année a la Faculté des Sciences Pharmaceutiques de Toulouse, et dans le cadre de mon
projet de thése, je souhaite identifier les différentes situations dans lesquelles les femmes sont
amenées, comme vous aujourd’hui, & demander la contraception d'urgence en pharmacie
d'officine. En comprenant le contexte de votre demande, le pharmacien pourra vous
accompagner au mieux dans la gestion de cette situation, qui peut étre difficile a vivre. De plus, le
fait de répondre a ces questions par le biais d’'un questionnaire papier plutét qu'a I'oral assurera
une plus grande discrétion dans l'officine. Cette étude a été validée par le Comité d’Ethique de
I'Université de Toulouse. Le questionnaire suivant est anonyme. Merci par avance pour le temps
que vous prendrez a y répondre. Louise Segonds-Guillon

Acceptez-vous de participer a cette étude ? [ Oui [ Non
Quelle est votre année de naissance ?
Avez-vous des enfants ? O Oui O Non

Avez-vous un suivi gynécologique régulier ? O Oui O Non
Si oui, a quelle fréquence (tous les ans, 2 ans, 3 ans, etc) ?

Avant aujourd’hui, avez-vous déja eu recours a la contraception d’'urgence ? 0 Oui [0 Non
Si oui, combien de fois ?

Quelle est la raison qui vous ameéne a avoir recours a la contraception d’'urgence aujourd’hui ?

O Absence de contraception réguliere. [0 Probleme avec le préservatif. [ Oubli de pilule.
O Défaillance d’un autre dispositif de contraception. Lequel ?..........cccceeieeviinienencieninee
8 0 e SR AR e RO s SRR g oo e R S I

Le rapport a risque remonte a moinsde : [0 12h. [ 24h. [O48h. [ 72h. O 120h (5 jours).
O Plus de 120h.

Vous sentez-vous démunie, perdue lors du recours a la contraception d’'urgence ?
[ Oui car je n'ai pas d'information a ce sujet. [ Non car je connais la conduite a tenir.
O Oui pour une autre raison. Précisez : ...... [0 Non pour une autre raison. Précisez : .......

Connaissez-vous le risque d'infection sexuellement transmissible suite a un rapport non protégé ?
[ Oui, et je connais la conduite a tenir O Non, je ne suis pas au courant.
[0 Oui mais j'ai besoin de plus d’'informations. ERAUIND = T s

Commentaires (notez ici tout élément qu'il vous semble important de porter a la connaissance du
PR EIOn) S . e NI e e R e

Cadre réservé au pharmacien

Ce recours a la contraception d’urgence :

[0 Ne s’accompagne pas d’une prescription médicale.

[0 S’accompagne d’une prescription médicale rédigée expressément pour la demande formulée
ce jour.

[0 S’accompagne d’une prescription médicale rédigée dans un autre contexte (par exemple, la
contraception d'urgence avait été prescrite en association avec une contraception réguliére).
1 e e e T e o G Lo SRS S S

Commentaires :
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Les questions abordées étaient les suivantes :

- Quelle est votre année de naissance ?

Cette question permet de connaitre I'age de la patiente qui a recours a la
contraception d’urgence. Cela peut donner une indication sur le contexte de la
demande, et aider le pharmacien a adapter les informations a la patiente. Si elle est

mineure, la jeune fille aura acces a la pilule du lendemain de maniere gratuite.

- Avez-vous des enfants ?

Cette interrogation permet de savoir dans quel contexte les femmes se trouvent lors
du recours a la contraception d’urgence. Contrairement aux idées regues, il n’y a pas
que les jeunes femmes nullipares qui ont recours a la pilule du lendemain. D’autre
part si la patiente a des enfants, il est nécessaire savoir si elle est en période
d’allaitement. Dans ce cas-la, si le rapport a eu lieu il y a moins de 72h, on
conseillera le Iévonorgestrel qui nécessite un arrét de l'allaitement plus court que

l'ulipristal acétate.

- Avez-vous un suivi gynécologique réqgulier ? Si oui, a quelle fréquence ?

Cette question permet de savoir si les femmes ont un suivi gynécologique régulier.
En effet, un suivi gynécologique régulier permet aux femmes un acces a une

contraception réguliere, plus efficace qu’une contraception d’urgence.
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- Avant aujourd’hui, avez-vous déja eu recours a la contraception d’'urgence ?

Si oui, combien de fois ?

Un recours a plusieurs reprises a la pilule du lendemain est le signe de I'importance
de conseiller & la patiente un suivi gynécologique régulier et une contraception

réguliere adaptée au contexte médical de la patiente mais aussi a son mode de vie.

- Quelle est la raison qui vous améne a avoir recours a la contraception

d’urgence aujourd’hui ? Absence de contraception réquliére, probléme avec le

préservatif, oubli de pilule, défaillance d’'un autre dispositif de contraception

(lequel ?), autre

Il existe plusieurs raisons de recours a la contraception d’'urgence. Il est trés
important de la connaitre pour conseiller au mieux la patiente sur la conduite a tenir.

En cas d’absence de contraception réguliére, on pourra présenter a la patiente les
différentes possibilités de contraception, et répondre aux questions et réticences qui
peuvent I'expliquer. En cas de probléme avec le préservatif, on pourra conseiller un
préservatif plus adapté. En cas de d’oubli de pilule, il sera nécessaire d’expliquer a la
patiente la conduite a suivre avec sa pilule et on pourra donner des conseils a la
patiente comme mettre un réveil sur son téléphone, avoir la pilule toujours dans son

sac ou a la salle de bain, a coté de sa brosse a dent, etc.

- Le rapport a risque remonte a moins de : 12h, 24h, 48h, 72h, 120h (5 jours),

plus de 120h.

Il est primordial de connaitre le délai entre le rapport a risque et le recours a la
contraception d’urgence. En effet, dans tous les cas, plus la prise de la pilule du

lendemain se fait tot suite au rapport, plus l'efficacité sera grande. D’autre part, le
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délai est aussi a connaitre pour choisir le type de médicament a délivrer. En effet, si
le rapport & risque a eu lieu il y a entre 72h (3 jours) et 120h (5 jours), seul Ellaone®
(Pulipristal acétate) sera utilisable. Norlevo® (le lévonorgestrel) peut s'utiliser dans
les 72h apres le rapport. Elle est moins efficace mais moins onéreuse qu’Ellaone®.
Ce sera a la patiente de choisir, aprés que le pharmacien lui ait donné toutes les
informations dont elle a besoin, et auxquelles elle a droit. Norlevo® est plus
intéressante qu’Ellaone® en cas d’allaitement, en effet elle nécessite d’arréter
I'allaitement moins longtemps. Si le rapport a eu lieu il y a plus de 5 jours, on
conseillera a la patiente d’effectuer un test de grossesse dans 3 semaines. Dans
tous les cas, aucune contraception d’'urgence n'aura 100% d’efficacité, la patiente

pourra faire un test de grossesse 3 semaine apres la prise du comprimé.

- Vous sentez vous démunie, perdue lors du recours a la contraception

d’urgence ? Oui car je n'ai pas dinformation a ce sujet, oui pour une autre

raison (précisez), non car je connais la conduite a tenir, non pour une autre

raison (précisez).

Dans ce contexte d’urgence, le pharmacien d’officine est souvent le seul interlocuteur
de la patiente. Il se doit de lui délivrer une réponse claire et sans jugement sur la

conduite a tenir.

- Connaissez-vous le risque d’infection sexuellement transmissible suite a un

rapport non protégé ? Oui et je connais la conduite, oui mais j'ai besoin de

plus d’informations, non, je ne suis pas au courant, autre.

Au-dela du risque de grossesse, il y a le risque infectieux des maladies sexuellement

transmissibles. En effet, il est important de rappeler a la patiente que seul le
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préservatif protege contre le VIH et autres infections sexuellement transmissibles.
Toute patiente venant a l'officine pour un recours a la contraception d’urgence cours
un risque d’infection sexuellement transmissible. On peut indiquer a la patiente la
conduite a tenir, c'est-a-dire une prise de sang dans 6 semaines. En effet, c’est le
délai pour que le test soit totalement fiable, avant il y a un risque de faux négatifs.6* ||
est possible de la faire dans tous les laboratoires d’analyses médicales et dans un
CeGIDD (Centre Gratuit d’Information, de Dépistage et de Diagnostic) de maniéere

gratuite et anonyme.®?

- Ce recours a la contraception d’'urgence : ne s’accompagne pas d’une

prescription médicale, s’accompagne d’une prescription médicale rédigée

expressément pour la demande formulée ce jour, s’accompagne d’une

prescription médicale rédigée dans un autre contexte (par exemple, la

contraception d’'urgence avait été prescrite en association avec une

contraception réquliére), autre

La contraception d’'urgence peut étre délivrée sur prescription d’'un médecin. Mais
elle peut étre aussi délivrée sur demande de la patiente puisque les deux
meédicaments ne sont pas soumis a prescription meédicale obligatoire. Il arrive qu’elle
soit aussi prescrite associée a la contraception réguliere, pour que la patiente I'ai a
disposition « au cas ou ». Si la pilule du lendemain est prescrite sur ordonnance elle
pourra étre remboursée par la sécurité sociale et la mutuelle de la patiente. La
patiente devra régler la boite si elle est majeure et qu’il s’agit d’'une demande

spontanée a I'officine.

61 « [Sida Info Service] Quand faut-il faire un test ? »
62 « [Sida Info Service] Ou faire un test de dépistage gratuit ? »
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- Commentaires

En fin de questionnaire, un espace était réservé aux commentaires pour que les

patientes puissent s’exprimer librement et donner leur avis

5. Analyse statistique

L’analyse des données a été réalisée a I'aide du logiciel SAS 9.4°.

Les réponses aux différentes questions ont été décrites par des moyennes et des
médianes (variables quantitatives) ou par des pourcentages (variables qualitatives).
La comparaison des variables quantitatives a été réalisée a l'aide d’'un test de
Student ; celle des variables qualitatives a l'aide du test exact de Fisher. Le risque

alpha a été fixé a 5% pour 'ensemble des tests réalisés.

6. Autorisation éthique

Le protocole (annexe 3) de I'étude a été approuvé par le Comité d’Ethique sur les
Recherches Non Interventionnelles (CERNI)®3 de I'Université Fédérale de Toulouse.
Le CERNI examine les protocoles de recherche réalisés sous la responsabilité d’'un
chercheur ou d’un enseignant-chercheur titulaire rattaché a la communauté
d’établissements de [I'Université Fédérale de Toulouse. Il permet de garantir la

déontologie des protocoles de recherche impliquant la personne humaine.

63 « Comité d’éthique (CERNI) | Université de Toulouse — Higher Education and Research in Toulouse
Midi-Pyrénées ».
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C. Résultats

Au total, 96 questionnaires ont été recueillis dans le cadre de notre enquéte. Les
patientes étaient agées de 16 a 51 ans. La moyenne d’age était de 24,7 ans soit 24
ans et 8 mois. L’écart-type des 96 valeurs était égal a o0 = 7,7 ans, soit 7 ans et 8
mois. 24,0% des patientes ayant participé a I'étude étaient mineures et 10,4%

d’entre elles avaient plus de 35 ans.

45
40
35
30
m<18ans
25
m18a25ans
20 1 m25a35ans
15 -+ m>35ans
10 -
5 -
0 -
1

Figure 1 Histogramme du nombre de réponses en fonction de la catégorie d'age des

participantes
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1. Analyse comparative des réponses entre les femmes dont il
s’agit d’'un premier recours et les femmes ayant déja eu des recours
antérieurs a la CU

a) Variables qualitatives

Table de suivi_gyneco par recours_anterieu
r
suivi_gyn recours_anterieur
eco
non oui Total
non 21 18 39
21.88 18.75 40.63
53.85 46.15
42.86 38.30
oui 28 29 57
29.17 30.21 59.38
49.12 50.88
57.14 61.70
Total 49 47 96
51.04 48.96 100.00

Tableau d’analyse en fonction de la variable : suivi gynécologique régulier
38,3% des femmes ayant déja eu recours a la CU et 42,9% des femmes ayant
recours a la CU pour la premiére fois n’avaient pas de suivi gynécologique régulier

(p= 0,6493).
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Table de recours_anterieur_raison par reco
urs_anterieur
recours_a recours_anterieur
nterieur_r
aison non oui Total
absence 12 20 32
contracep
tion 12.50 20.83 33.33
réguliére [37.50 62.50
24.49 42.55
probléme 11 12 23
préservati|11.46 12.50 23.96
f 47.83 52.17
22.45 25.53
oubli 24 14 38
pilule [25.00 14.58 39.58
63.16 36.84
48.98 29.79
défaillanc 2 0 2
e autre |2.08 0.00 2.08
moyen de (100.00 0.00
contracep |4.08 0.00
tion
autre 0 1 1
0.00 1.04 1.04
0.00 100.00
0.00 2.13
Total 49 47 96
51.04 48.96 100.00

Tableau d’analyse en fonction de la variable : raison du recours
Les raisons de recours a la CU étaient 'absence de contraception réguliére a 22,5%
pour un premier recours et a 42,5% pour les femmes dont ce n’était pas le premier
recours, un probleme avec le préservatif a 22,4% pour un premier recours contre
25,5% chez les femmes ayant déja eu recours a la CU, un oubli de pilule a 48,98%
pour un premier recours contre 29,8% pour les femmes dont ce n’était pas le premier
recours, la défaillance d’un autre moyen de contraception a 4,1% lors d’un premier

recours contre 2,1% pour les femmes ayant déja eu recours a la CU.
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Table de delai_rapport par recours_anterieu
r
delai_rapp recours_anterieur
ort
non oui Total
<12h 19 19 38
19.79 19.79 39.58
50.00 50.00
38.78 40.43
12h<X<24 23 17 40
h 23.96 17.71 41.67
57.50 42.50
46.94 36.17
24h<X<48 4 6 10
h 4.17 6.25 10.42
40.00 60.00
8.16 12.77
48h<X<72 1 3 4
h 1.04 3.13 4.17
25.00 75.00
2.04 6.38
72h<X<12 2 2 4
Oh 2.08 2.08 4.17
50.00 50.00
4.08 4.26
Total 49 47 96
51.04 48.96 100.00

Tableau d’analyse en fonction de la variable : délai par rapport au rapport a risque
Les femmes ont fait appel a la CU moins de 12 heures apres le rapport a risque dans
38,78% des cas lorsqu’il s’agit d’'un premier recours et dans 40,43% des cas quand
elles ont déja eu des recours antérieurs. Elles y ont eu recours entre 12 et 72 heures
apres le rapport a risque dans 57,14% des cas de premier recours et dans 55,32%
des cas pour les femmes ayant déja eu des recours antérieurs. Elles y ont recours
entre 72 et 120 heures aprés le rapport a risque dans 4,08% lorsqu’il s’agit d’un
premier recours et dans 4,26% des cas de femmes dont il ne s’agit pas d’'un premier

recours a la CU.
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Table de demunie par recours_anterieur
demunie recours_anterieur
non oui Total
oui car 4 7 11
pas
d'informati|4.17 7.29 11.46
on 36.36 63.64
8.16 14.89
oui pour 1 8 9
autre 1.04 8.33 9.38
raison (11.11 88.89
2.04 17.02
non je 42 27 69
connais |43.75 28.13 71.88
conduite a(60.87 39.13
tenir 85.71 57.45
non pour 2 5 7
autre 2.08 5.21 7.29
raison |[28.57 71.43
4.08 10.64
Total 49 47 96
51.04 48.96 100.00

Tableau d’analyse en fonction de la variable : sensation d’étre démunie
10,20% des femmes dont il s’agit d’'une premiére demande et 31,91% des femmes
dont ce n’est pas la premiére fois se sentent démunies, perdues, lors du recours a la
CU. La probabilité de ce test du Khi-2 est de 0,0179. A la question « vous sentez
vous démunie, perdue lors du recours a la contraception d'urgence ? »: 11,46 %
répondent « oui, car je n‘ai pas d’information a ce sujet », 9,38% répondent « oui
pour une autre raison ». Dans ce cas, les raisons évoquées sont « méme si je
connais le fonctionnement, c’est délicat d’avoir recours a ces moyens pour éviter
d’étre enceinte », « peur des effets secondaires », « j'ai peur des conséquences sur
ma santé a long terme », «le risque de tomber enceinte », « besoin de plus

d’informations », « I'impact de plusieurs utilisations sur la stérilité/fécondité », « c’est
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désagréable », « c’est une demande tabou », « par rapport au délai d’oubli de la
pilule ». 71,88 % répondent « non car je connais la conduite a tenir », 7,30%
répondent « non pour une autre raison ». Les raisons évoquées dans ce cas-la sont
« jai des conseils de proches », «jai eu connaissance qui I'a déja prise », «la
pharmacienne m’explique », « ¢a peut arriver », « je n’en ai pas besoin actuellement,

c’est pour I'avoir en prévention », « jai des conseils d’amis », « ce n’est pas grave ».

Table de risque_ist par recours_anterieur
risque_ist recours_anterieur
non oui Total
oui je 33 33 66
connais
conduite a|34.38 34.38 68.75
tenir  [50.00 50.00
67.35 70.21
oui mais 13 13 26
besoin de |13.54 13.54 27.08
plus 50.00 50.00
d'informati|26.53 27.66
ons
non je ne 3 1 4
suis pas |3.13 1.04 4.17
au courant|75.00 25.00
6.12 2.13
Total 49 47 96
51.04 48.96 100.00

Tableau d’analyse en fonction de la variable : connaissance du risque d’IST
2,13% des femmes ayant déja eu recours a la CU et 6,13% des femmes qui font une
demande de CU pour la premiere fois déclarent ne pas étre au courant du risque

d’infections sexuellement transmissibles a la suite d’'un rapport non protége.
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Table de prescription par recours_anterieur
prescripti recours_anterieur
on
non oui Total
non 45 42 87
46.88 43.75 90.63
51.72 48.28
91.84 89.36
oui pour 2 2 4
ce jour |2.08 2.08 4.17
50.00 50.00
4.08 4.26
oui en 2 3 5
préventio |2.08 3.13 5.21
n 40.00 60.00
4.08 6.38
Total 49 47 96
51.04 48.96 100.00

Tableau d’analyse en fonction de la variable : existence d’une prescription médicale
91,84% des femmes qui font une demande de CU pour la premiére fois et 89,36%
des femmes ayant déja eu recours a la CU ne s’accompagnent pas d’une

prescription médicale.

b) Variables quantitatives

Les femmes pour qui il s’agissait d’'un premier recours avaient en moyenne 24,4 ans,
avec un écart-type de 8,6 ans. Les femmes pour qui avaient déja eu recours a la CU
avaient en moyenne 24,9 ans, avec un éecart-type de 6,9 ans. Les femmes pour qui il
s’agit d’'un premier recours ont un suivi gynécologique a une fréquence de 1,29 an en
moyenne, avec un écart-type de 0,53 an. Les femmes pour qui ont déja eu recours a
la CU ont en moyenne un suivi gynécologique a une fréequence de 1,20 an, avec un

ecart-type de 0,65 an.
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Tableau d’analyse en fonction de la variable : suivi gynécologique régulier

Analyse comparative des réponses entre les femmes majeures

et les femmes mineures

a) Variables qualitatives

Table de suivi_gyneco par mineure

suivi_gyn mineure
eco
non oui Total

non 28 11 39
29.17 11.46 40.63
71.79 28.21
35.00 68.75

oui 52 5 57
54.17 5.21 59.38
91.23 8.77
65.00 31.25

Total 80 16 96

83.33 16.67 100.00

68,75% des mineures et 35% des majeures n’ont pas de suivi gynécologique régulier

(p=0,0121).
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Table de recours_anterieur_raison par mine
ure
recours_a mineure
nterieur_r
aison non oui Total
absence 24 8 32
contracep
tion 25.00 8.33 33.33
réguliére [75.00 25.00
30.00 50.00
probléme 18 5 23
préservati|18.75 5.21 23.96
f 78.26 21.74
22.50 31.25
oubli 35 3 38
pilule 36.46 3.13 39.58
92.11 7.89
43.75 18.75
défaillanc 2 0 2
e autre |2.08 0.00 2.08
moyen de (100.00 0.00
contracep |2.50 0.00
autre 1 0 1
1.04 0.00 1.04
100.00 0.00
1.25 0.00
Total 80 16 96
83.33 16.67 100.00

Tableau d’analyse en fonction de la variable : raison du recours
Les raisons de recours a la CU sont I'absence de contraception réguliére a 50% chez
les mineures et 30% chez les majeures, un probleme de préservatif a 31,25% chez
les mineures et 22,50% chez les majeures, un oubli de pilule a 18,75% pour les
mineures et 43,25% pour les majeures. Parmi les majeures, d’autres raisons ont été
évoquées comme la défaillance d’'un autre moyen de contraception a 2,50% ou une

autre raison a 1,25% (demande en prévention).
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Table de delai_rapport par mineure
delai_rapp mineure
ort
non oui Total
<12h 29 9 38
30.21 9.38 39.58
76.32 23.68
36.25 56.25
12h<X<24 35 5 40
h 36.46 5.21 41.67
87.50 12.50
43.75 31.25
24h<X<48 9 1 10
h 9.38 1.04 10.42
90.00 10.00
11.25 6.25
48h<X<72 4 0 4
h 4.17 0.00 4.17
100.00 0.00
5.00 0.00
72h<X<12 3 1 4
Oh 3.13 1.04 4.17
75.00 25.00
3.75 6.25
Total 80 16 96
83.33 16.67 100.00

Tableau d’analyse en fonction de la variable : délai du rapport a risque
Les femmes ont recours a la CU dans les 12 heures aprés le rapport a risque a
56,25% pour les mineures contre 36,25% pour les majeures. Elles ont recours a la
CU dans un délai de 12 a 72 heures a 37,50% pour les mineures contre 60% pour
les majeures. Elles ont recours a la CU dans un délai de 72 a 120 heures a 6,25%

pour les mineures contre 3,75% pour les majeures.
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Tableau d’analyse en fonction de la variable : sensation d’étre démunie

Table de demunie par mineure

demunie mineure
non oui Total
oui car 10 1 11
pas
d'informati|10.42 1.04 11.46
on 90.91 9.09
12.50 6.25
oui autre 9 0 9
raison [9.38 0.00 9.38
100.00 0.00
11.25 0.00
non je 55 14 69
connais |57.29 14.58 71.88
conduite a(79.71 20.29
tenir 68.75 87.50
non autre 6 1 7
raison |6.25 1.04 7.29
85.71 14.29
7.50 6.25
Total 80 16 96
83.33 16.67 100.00

23,75% des majeures et 6,25% des mineures se sentent démunies, perdues lors du

recours a la CU.

66



Tableau d’analyse en fonction de la variable : connaissance du risque d’'IST

Table de risque_ist par mineure

risque_ist mineure
non oui Total
oui je 56 10 66
connais
conduite a|58.33 10.42 68.75
tenir 84.85 15.15
70.00 62.50
oui mais 20 6 26
besoin de |20.83 6.25 27.08
plus 76.92 23.08
d'informati|25.00 37.50
non pas 4 0 4
au courant|4.17 0.00 4.17
100.00 0.00
5.00 0.00
Total 80 16 96
83.33 16.67 100.00

5,0% des majeures ne sont pas au courant du risque d’IST a la suite d’un rapport

non protége.
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Table de prescription par mineure
prescripti mineure
on
non oui Total
non 72 15 87
75.00 15.63 90.63
82.76 17.24
90.00 93.75
oui pour 4 0 4
ce jour |4.17 0.00 4.17
100.00 0.00
5.00 0.00
oui en 4 1 5
préventio |4.17 1.04 5.21
n 80.00 20.00
5.00 6.25
Total 80 16 96
83.33 16.67 100.00

Tableau d’analyse en fonction de la variable : existence d’'une prescription
93,75% des mineures et 90 % des majeures ont recours a la CU sans prescription

médicale.

b) Variables quantitatives

Les mineures ont un suivi gynécologique a une fréequence de 1,60 an en moyenne
avec un écart-type de 0,5477. Les majeures ont un suivi gynécologique a une
frequence de 1,32 (Ecart-type=0,5943) an en moyenne

Les mineures ayant déja eu recours a la CU y ont déja eu recours 2,55 fois en
moyenne avec un écart type de 2,2654. Les majeures ayant déja eu recours a la CU

y ont déja eu recours 3,20 fois en moyenne avec un écart type de 1,7889.
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D. Discussion

1. Profils des demandes de contraception d’'urgence a I'officine

Les résultats de cette enquéte n’ont pas permis de définir des profils bien différenciés
de demandes de CU a l'officine. Cependant, ils ont permis de contextualiser diverses
situations stéréotypées en mettant en évidence des femmes présentant des
caractéristigues communes. Les femmes qui demandent la contraception d’urgence
apres y avoir déja recouru dans le passé ne se présentent pas plus tot a la suite du
rapport a risque que celles qui se présentent pour la premiéere fois, preuve d’un
manque de connaissance des femmes et d’information de la part du pharmacien sur
la CU et son efficacité. La tres grande majorité des femmes ayant recours a la
contraception d’'urgence le font sans prescription médicale, par une demande directe
a la pharmacie. C’était le cas de 90,6% des femmes dans notre enquéte.

En France il y a peu de données disponibles, c’est un sujet original relativement peu
étudié. En Grande-Bretagne, les données d’enquétes nationales sur les attitudes et
les modes de vie sexuels ont fait apparaitre des tendances dans l'utilisation de la
contraception d’urgence. Ces enquétes ont été effectuées en 2000 et 2010, se
trouvant entre la période de déréglementation et d’augmentation de l'offre de CU en
pharmacie.®* La prévalence de I'utilisation de la contraception d’urgence a augmenté
chez les femmes célibataires, celles ayant un niveau d’instruction plus élevé, les
femmes sans facteurs de risques comportementaux, celles sans antécédents
d’avortement dans les 5 ans, celles dont le premier rapport sexuel a eu lieu apres

'age de 16 ans.®® Il y a bien une augmentation de I'utilisation de la CU a la suite de

64 Black et al., « Trends in the Use of Emergency Contraception in Britain ».
65 Black et al.
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sa déréglementation mais cette augmentation n’a pas été la plus grande parmi les
personnes les plus exposées aux grossesses non désirées. Malgré un accés
simplifié, des obstacles subsistent pour certaines femmes, possiblement li¢ a un
manque de connaissances sur la CU et/ou un manque de facilité a demander le
médicament. Il y a des carences dans la fourniture d’informations sur les méthodes
contraceptives au moment de I'obtention de la CU en pharmacie et il est important de
mettre en place des stratégies pour s’assurer que les femmes recoivent I'information
sur le point d’approvisionnement pour leur permettre de faire des choix informés sur

leurs besoins continus en matiere de contraception.5°

2. Quelle contraception d’'urgence a l'officine ?

Dans notre enquéte, nous n'avons pas la répartition entre délivrance de LNG et
d’'UPA. Distinguer ces deux méthodes de CU n’était en effet pas I'objectif de I'étude.
Cependant, il s’agit tout de méme d’un élément qui rentre en compte dans la prise en
charge, puisqu’il faut faire un choix. Il existe actuellement 3 méthodes contraceptives
d’'urgence : comprimé de LNG, comprimé d’UPA, DIU au cuivre.®’

D’un point de vue pharmacologique, 'ulipristal acétate est la molécule par voie orale
la plus efficace mais elle est moins disponible et plus chere. Elle peut étre utilisée
dans les 5 jours suivant le rapport a risque. Elle devrait étre I'unique prescrite (prise
en charge par sécurité sociale et mutuelle) et donnée systématiguement aux

adolescentes (délivrance gratuite aux mineures). Depuis le 22 avril 2015 elle est

66 Black et al.
67 Rafie et al., « Role of the Community Pharmacist in Emergency Contraception Counseling and
Delivery in the United States ».
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disponible sans ordonnance®®, ce changement de réglementation concernant sa
délivrance a entrainé une confusion chez les femmes et les professionnels de santé.
L’efficacité de 'UPA peut étre réduite par une utilisation concomitante ou ultérieure
dans les 5 jours suivant de médicaments contenant des progestatifs. Par
conséquent, la contraception hormonale réguliere ne doit pas commencer dans les 5
jours aprés administration de 'UPA.5°

Le Iévonorgestrel est la méthode la moins efficace et la moins chere au comptoir,
mais les études montrent que plus de prescripteurs la connaissent et que c'est la
méthode la plus fréquemment utilisée, la plus prescrite, et la plus disponible a
I'officine.”® Une étude australienne démontre que le LNG est plus délivrée que 'UPA,
cette derniere n’étant seulement délivrée quand le rapport a risque a eu lieu entre 72
et 120 heures. Les considérations entourant la capacité du patient a payer 'UPA par
rapport au LNG sont également apparues comme facteur supplémentaire en faveur
du manque d’offre de 'TUPA.”* Le LNG reste utile en cas d’allaitement, de probléme
économique, et est utilisable dans les 72h aprés le rapport a risque. Dans les 2 cas,
quelle que soit l'alternative thérapeutique, il faut faire attention en cas d’'IMC
supérieur a 30 ou de traitement par des inducteurs enzymatiques car il y a un risque
de diminution de l'efficacité du LNG ou de 'UPA. Il faut préférer dans ces cas le DIU-
Cu.”?En cas de traitement par inducteur enzymatique et d’'impossibilité d’avoir accés
au DIU-Cu, il est recommandé de doubler la dose de LNG de 1,5 mg a 3 mg, en une

seule prise.

68 Arrété du 14 avril 2015 portant exonération a la réglementation des substances vénéneuses
destinées a la médecine humaine.

69 Black et Hussainy, « Emergency Contraception ».
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71 Collins, Schneider, et Moles, « Emergency Contraception Supply in Australian Pharmacies after the
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Enfin, le DIU-Cu reste le moyen de contraception d’'urgence le plus efficace et offre
une contraception a long terme, et particulierement utile pour les femmes avec un
IMC important ou sous traitement par inducteur enzymatique. Cependant il ne reste
que trés peu utilisé car demande un recours rapide a un professionnel de santé pour
le poser et le cout initial est plus important en absence de couverture sociale et/ou
mutuelle que les méthodes orales. D’aprés une étude sur le rapport colt-efficacité
des méthodes de CU aux Etats-Unis., la stratégie de CU est jugée rentable si le
rapport colt-efficacité (coQt pour prévenir une grossesse) est inférieur au colt moyen
pondéré de la grossesse aux Etats-Unis (5167 dollars). Sur 1000 femmes ayant
recours a la CU, pour 'UPA (1228 000 dollars couts médicaux directs/ 137
grossesses non désirées), pour LNG (1 279 000/150 grossesses), pour DIU-Cu
(12 376 000/150 grossesses) donc c’est le plus rentable. Cependant les femmes a la
recherche d’une CU se voient rarement offrir cette option.”®

Quoi qu’il en soit, la contraception d’urgence est toujours moins efficace qu’une
contraception réguliere au long cours.”®. Dans notre étude 32 femmes n’avaient pas

de contraception réguliere.

Le LNG est plus dispensé que 'TUPA méme s’il est moins efficace et moins cher : les
pratiques officinales sont a améliorer pour donner des informations claires et
completes a la patiente de facon a ce qu’elle puisse faire un choix éclairé de sa
meéthode de contraception d’'urgence.

Une étude canadienne regrette que les pharmaciens ne conseillent pas le DIU mais il
reste difficile a envisager en pratique selon nous. L’étude a montré plusieurs

obstacles pour les pharmaciens a parler du DIU-Cu en contraception d’'urgence : peu

73 Bellows et al., « Cost-Effectiveness of Emergency Contraception Options over 1 Year ».
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a laise a parler de poids et d'IMC, pharmaciens mal informés sur le DIU, pas
toujours en stock a I'officine, pas de réseau établi pour I'insertion du DIU en urgence
et manque de professionnels formés disponibles pour poser le DIU donc difficultés a
orienter la patiente, délai d’attention du résultat du test bactériologique. Les femmes
peuvent envisager le DIU-Cu si elles sont mieux informées.”> De plus, les

pharmaciens femmes donnent plus de conseils que les pharmaciens hommes.’®

En France, I'atout de notre systéme de santé est basé sur le libre accés. En pratique,
'accés aux deux spécialités est facile, généralisé et anonyme partout en France sans
ordonnance, et la délivrance est gratuite pour les mineures selon le décret 2002-39
du 9 janvier 2002 (annexe 2). Aux Etats-Unis, des obstacles persistent a 'acces a la
CU pour les adolescents malgré les changements réglementaires visant a rendre la
CU disponible en vente libre a tous les consommateurs.”’’’® En Grande-Bretagne,
'ouverture de la législation a entrainé une augmentation du recours a la CU.” En
Allemagne, le LNG et 'UPA ont été libérés du statut de prescription en mars 2015.
Avant cette date, il y avait une trés faible utilisation de la CU en Allemagne : 3,9%
des femmes entre 15 et 49 ans (contre 6,7% en moyenne en UE et 11% en France).
Depuis, la demande a augmenté de pres de 50% et le temps entre le rapport a
risque et la prise de la CU a diminué grace a I'acces facilité. L’age des utilisatrices
n'a pas diminué mais l'utilisation reste faible et le taux d'IVG n’a pas bougé. Dans
94% des IVG, la femme n’avait pas pris de mesure pour éviter la grossesse apres le

rapport non protégé. Il y a un manque de connaissance de I'option de CU dans la

75 Wong et al., « Beyond Plan B ».

76 Collins, Schneider, et Moles, « Emergency Contraception Supply in Australian Pharmacies after the
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population, qui souligne l'importance de linformation et de ['éducation sur la

contraception et la contraception d'urgence pour éviter les grossesses non

désirées.®

Le libre accés ne permet pas forcément un meilleur contréle des grossesses non

désirées. En 2016, pour la troisieme année consécutive, le nombre d’interruptions

volontaires de grossesse (IVG) a légérement baissé et il est chiffré & 211 900

interventions. Le taux de recours a I'lVG est le plus haut dans la tranche d’age des

20-24 ans. Il est en diminution chez les moins de 20 ans. Les variations du taux de

recours sont tres importantes entre les régions, allant du simple au double :

- En France métropolitaine, le taux de recours a I'lVG est de 13,9 IVG pour 1
000 femmes agées de 15 a 49 ans avec des disparités régionales (taux allant
de 10,3 IVG pour 1 000 femmes en Pays de La Loire a 15 IVG pour 1 000
femmes en lle-de-France et dans certaines régions du Sud : Occitanie,
Provence-Alpes-Céte d’Azur et Corse).
- Dans les départements et régions d’outre-mer, ce taux est beaucoup plus

élevé et il atteint 25 IVG pour 1 000 femmes.8?

Le taux d’'IVG en France reste élevé par rapport a d’autres pays d’Europe tel que

I'Allemagne ou il est environ deux fois plus faible, bien que le pays soit plus peuplé.

En effet il était de 99 200 IVG en 2015.82

Les grossesses non désirées représentent 1/3 des grossesses en France. Au niveau

mondial dans les pays développés, le taux d’avortement a diminué de 46 a 27 pour

1000 femmes de 15 a 44 ans entre 1990-1994 et 2010-2014.83

80 Kiechle et Neuenfeldt, « Experience with Oral Emergency Contraception since the OTC Switch in
Germany ».

81 « ivg-france ».

82 « Press releases - Number of abortions down by 0.5% in 2015 - Federal Statistical Office
(Destatis) ».

83 Sedgh et al., « Abortion Incidence between 1990 and 2014 ».
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Malgré I'acces facilité a la CU en France, il est indispensable de poursuivre les
actions d’éducation thérapeutique pour favoriser [I'utilisation optimale de la CU et
diminuer le taux de grossesses non désirées

Le libre acces n’empéche pas le besoin d’éducation thérapeutique. En ceuvrant pour
contrer les mythes et idées fausses sur la contraception d’'urgence et souvent seul
interlocuteur dans le contexte de demande de contraception d'urgence, le
pharmacien d’officine a un réle charniére incontournable. En effet, de hombreuses
controverses envers la CU orale déstabilisent le public et les professionnels de
santé. La CU n’induit pas de fausse couche ou de grossesse ectopique, elle agit
avant la formation de 'embryon et n’est pas abortive. Dans les essais cliniques, les
taux de fausses couches et grossesses ectopiques aprés prise de CU n’est pas
supérieur au taux dans la population générale. Une enquéte en Europe et aux Etats-
Unis montre que 40% des utilisatrices ne connait pas le mode d’action de la CU. I
serait trés utile de le connaitre pour comprendre l'intérét de la prendre le plus tot
possible a la suite d’un rapport sexuel non protégé. La fourniture anticipée de CU en
prévention ne diminue pas le taux de grossesses non désirées, probablement car
beaucoup de femmes sous-estiment le risque de grossesse aprés un rapport non
protége et ne prennent pas le comprimé. La CU orale est stre d’utilisation puisque
ses effets indésirables sont peu fréquents, mineurs et généralement bien tolérés. Les
effets indésirables graves sont tres rares. La CU n’a pas d’effet nocif sur la
grossesse. Une étude de cohorte prospective n’a montré aucune association entre
utilisation de LNG ou d’UPA et de risque de malformation congénitale majeure ou de
complication de grossesse. L’administration répétée dans un méme cycle de CU est

sure. Les mythes et les idées fausses sur la CU orale ont entravé la disponibilité et
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I'utilisation de la CU par les femmes.?* Dans notre enquéte, a la question « vous
sentez vous démunie, perdue lors du recours a la contraception d'urgence ? »,
20.84% des femmes ont répondu par I'affirmative. Aux Etats-Unis, des obstacles
persistent a l'accés a la CU pour les adolescents malgré les changements de
réglementation visant a rendre la CU disponible en vente libre, en particulier pour les
femmes. Un travail supplémentaire pour éliminer les obstacles est nécessaire pour
assurer un acces rapide a celles qui ont besoin d’'une prévention efficace de la
grossesse.?® |l est aussi nécessaire de rappeler aux patientes que la CU est moins
efficace qu’une contraception réguliere. Dans notre enquéte, 33,33% des femmes
n’avaient pas de contraception réguliere et 40,6% des femmes n’avaient pas de suivi
gynécologique régulier. Il y a aussi une désinformation autour des méthodes
naturelles de contraception qui ont un taux d’échec de 17 a 20%. Il existe d’autres
méthodes contraceptives que la pilule et les gynécologues sont a I'écoute de ces
jeunes femmes qui désirent une vraie sécurité et une amélioration de leur confort de
vie.88 |l y a une nécessité d’éducation thérapeutique aux patientes elles-mémes au
moment de la demande mais aussi au grand public plus largement pour participer a
la prévention primaire. En insistant sur des points primordiaux tels que : plus le délai
entre rapport a risque et prise de la CU est court, plus l'efficacité de la CU sera
grande, 'importance d’'une contraception réguliere qui sera toujours plus efficace que
la CU, le risque d’IST lors d’'un rapport non protégé en plus du risque de grossesse.
Dans notre questionnaire, 31,24% des femmes déclaraient avoir besoin de plus
d’informations sur le risque dIST ou n’étaient pas au courant. L’éducation

thérapeutique en prévention primaire existe déja en pratigue dans les écoles et

84 Cameron, Li, et Gemzell-Danielsson, « Current Controversies with Oral Emergency
Contraception ».
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pourrait étre développé par le service sanitaire, sur des sites internet tels que

www.choisirsacontraception.fr, www.inpes.santepubliguefrance.fr, sur des brochures

distribuées dans les pharmacies (annexe 4), dans les écoles et lycées, dans les
centres de planning familial. L’importance de [I'éducation thérapeutique est
primordiale. En effet le nombre de jeunes de 15-24 ans qui estiment que la pilule
contraceptive d’'urgence peut empécher la transmission du virus a quasiment doublé
en trois ans : il est passé de 10% en 2015 a 19% en 2018. Par ailleurs, deux tiers
des jeunes estiment que I'Education nationale « n’en fait pas suffisamment » en
matiére d’information sur le VIH. Les jeunes sont en demande d’information, la
délivrance de la CU est un moment clé pour délivrer ces renseignements. Il est
important de faire circuler les messages dans et en dehors de la sphére scolaire pour
atteindre tous les jeunes. Le nombre de contamination par le VIH est en hausse de
24% chez les jeunes de 15 a 24 ans depuis 2007.87

L’éducation thérapeutique des professionnels de santé, médecin prescripteur et
pharmacien, est aussi un point nécessaire pour la délivrance optimale de la
contraception d'urgence et aider au contrdle des grossesses non désirées. Une
étude australienne a montré que les points de conseil fournis par les pharmaciens
étaient principalement axés sur des considérations cliniques (comment prendre, que
faire en cas de vomissements ou de diarrhées, lorsqu’un test de grossesse est
nécessaire) plutdt que les considérations telles que le besoin de contraception au
long cours et le risque d’infections sexuellement transmissibles. Les pharmaciens ont
exprimé un malaise a aborder ces points et étaient plus préoccupés par 'adhésion
du patient.28 Les pharmaciens australiens ont identifi¢ que les femmes ayant un

rapport a risque inférieur a 72 heures seraient protégées par le LNG ou 'UPA, en

87 « APMnews - Un jeune sur cing pense que la pilule du lendemain prévient I'infection par le VIH ».
88 Collins, Schneider, et Moles, « Emergency Contraception Supply in Australian Pharmacies after the
Introduction of Ulipristal Acetate ».
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sachant que le LNG est moins cher que 'UPA mais sans reconnaitre que l'efficacité
de 'UPA est supérieure au LNG. Les pharmaciens ont alors pensé prendre la
meilleure décision au nom des patientes mais pas nécessairement dans leur meilleur
intérét puisqu’'une enquéte aupres des femmes australiennes a révélé que le colt
n’était pas pergu comme un obstacle®®. De plus, Ellaone était sur prescription
jusqu'en 2015 et n’est du coup pas proposée spontanément par les anciens
pharmaciens. L'utilisation limitée de I'UPA et du DIU-Cu de meilleure efficacité par
rapport au LNG souligne la nécessité d'un guide succinct pour aider les
professionnels de santé a conseiller et faciliter le choix de la méthode de
contraception d’urgence la plus efficace et accessible pour la femme.®° . Informer les
professionnels de santé permet d’améliorer leurs pratigues pour conseiller les
méthodes les plus efficaces, mais sans réseau établi de référence pour l'insertion en

urgence du DIU, les pharmaciens ont des difficultés a recommander cette option aux

femmes. 9

Le pharmacien d’officine exerce un r6le central dans la prévention des grossesses
non désirées, linformation sur le risque d’infections, I'éducation sexuelle, la
connaissance de la pharmacologie du meédicament et les autres options
thérapeutiques, sans connaitre la patiente qui le plus souvent ne se rend pas dans
sa pharmacie habituelle et dont on ne connait pas I'historique. La prise en charge est
différente d’'une prise en charge classique en connaissant I'historique du patient.
Cette enquéte est un travail concret pour améliorer les pratiques des pharmaciens

d’officine, proposer un outil simple, discret, exhaustif et rapide pouvant étre diffusé

89 Collins, Schneider, et Moles.
% Stone et al., « Emergency Contraception Algorithm and Guide for Clinicians ».
%1 Wong et al., « Beyond Plan B ».
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largement. En pratique, nous proposons un outil simple d’utilisation au quotidien a

I'officine.

3. Forces et limites

Comme toute enquéte, notre enquéte présente des forces et des limites. Les
résultats que nous avons obtenus peuvent s’expliquer par une puissance insuffisante
(nous avons eu 96 réponses a notre questionnaire). Il y avait un biais dans la
sélection des pharmacies puisqu’elles étaient toutes situées dans des villes de Midi-
Pyrénées. Cependant il n’y avait peu de biais au niveau de la sélection des patientes
puisque toute patiente se présentant a I'officine pour une demande de CU était
éligible a I'inclusion. De plus, il s’agissait d’'un questionnaire déclaratif et dans I'intérét
des patientes car il conditionnait la délivrance.

Nous n’avons pas recueilli de données sur les dispensations de LNG ou d’UPA, ni de
données sur les antécédents d’'IVG. Mais nous avons des données sur antécédent
de prise de CU. On aurait pu distinguer les femmes ayant consulté un autre
professionnel de santé de celles n'ayant vu que le pharmacien, mais nous I'avons
approché par les données sur la délivrance associée a une prescription ou en
absence de prescription. La puissance était insuffisante pour réaliser une régression
logistigue multivariée qui aurait permis de sélectionner parmi les questions abordées
celles pouvant constituer des variables significatives dans la définition du contexte
des demandes de CU. La réalisation d’une analyse factorielle multiple aurait
egalement été envisageable pour définir des groupes de femmes présentant les
caractéristiques les plus proches et les modalités qui leur auraient été le plus souvent
associées. Nous avons donc choisi de recourir a des analyses en sous-groupes pour

proposer un arbre décisionnel.
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Concernant I'extrapolabilité des résultats, 'enquéte concerne un petit nombre de
pharmacies, c’est une niche. Elle a un faible impact quantitatif, et non qualitatif. Dans
les derniers rapports de linstitut national d’études démographiques (Ined), le taux
des IVG en France qui s’éléve a 211 900 reste sensiblement le méme depuis 2010,
mais les chiffres sont les plus élevés chez les 20-24 ans.%?

L’enquéte n'a pas permis de dégager des profils mais a permis cependant de
contextualiser un besoin personnalisé.

Il y a beaucoup de données sur les adolescentes®3%* mais il est nécessaire d’'informer
toutes les femmes méme si ces derniéres n’entrent pas dans les cases : c’est une
enquéte qui concerne toutes les femmes, pas uniquement les adolescentes,
précaires, méme celles qui ont un suivi gynécologique régulier. Il s’agit d’'un sujet
concret, qui permet d’améliorer les pratiques.

Une des perspectives pourrait étre d’effectuer cette étude a plus large échelle, pour

définir des profils, comme cela a été fait par exemple au Royaume-Uni.®®
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Partie 4: Robles du pharmacien
d’officine

A. Evaluation (globale et confidentielle) du contexte du recours a la

contraception d’urgence : un outil a destination des pharmaciens d’officine

Le pharmacien d’officine est un professionnel de santé facile d’accés. Il est d’ailleurs
souvent le premier et le seul interlocuteur sollicité dans le cadre d’'une demande de
contraception d’'urgence. Les officines étant présentes sur tout le territoire, avec des
horaires larges, elles sont particulierement adaptées a la contraception d’'urgence
puisque plus elle est prise rapidement plus elle est efficace. Le pharmacien est un
interlocuteur privilégié en matiére d’informations sur la contraception et d’orientation,
si nécessaire, vers un autre professionnel de santé.

Face a une demande de contraception d'urgence, le pharmacien doit si possible
diriger la patiente vers un espace de confidentialité, et la mettre en confiance sans
porter de jugement. Le professionnel de santé doit s’assurer de la pertinence de la
demande en linterrogeant sur la date du rapport non protégé et la cause du recours
a la pilule du lendemain, pour pouvoir apporter a la patiente une information et un
conseil adapté a sa situation. En aucun cas un pharmacien ne peut refuser la
délivrance d’une contraception d’urgence ou d’'une contraception au nom de ses
convictions morales ou religieuses.%®

Les pharmaciens sont au centre du dispositif de prévention des grossesses non

désirées en informant les patientes, mais aussi parfois leur compagnon, sur la

contraception. Leur role va bien au-dela de la simple délivrance, qui intervient

9% « Code-de-deontologie.pdf ».
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souvent a un moment ou l'utilisatrice est en situation de fragilité a la suite d’'un échec
ou un défaut de couverture contraceptive. Souvent seul interlocuteur, le pharmacien
d’officine est appelé a jouer un réle important d'information et de conseil, dans une
circonstance décisive de prévention. Le pharmacien devra encourager le suivi
médical par un centre de planification familiale, le médecin traitant ou le médecin
spécialiste, et surtout préciser a la patiente que la contraception d’urgence ne doit
pas se substituer & une contraception réguliere.

La démarche éducative requise du pharmacien est délicate a mettre en ceuvre du fait
notamment de la situation d’'urgence dans laquelle se trouve la patiente et qui ne la
met pas a priori en situation d’écoute et du manque de confidentialité de I'officine qui
peut constituer un frein au dialogue. Pour compléter ses propos, le pharmacien a sa
disposition des documents a distribuer a la patiente. Elle pourra ainsi les lire
calmement chez elle et revenir a I'officine si elle a des questions (annexe 4).%7

Si le recours des jeunes filles a la contraception d’'urgence peut étre di a un manque
d’expérience et d’informations sur les possibilités de contraceptions, il concerne
toutes les femmes y compris celles utilisant une contraception réguliere. En effet,
toute femme en age de procréer, c'est-a-dire du premier jour de l'apparition des
régles jusqu’a la ménopause, peut avoir recours a la contraception d’urgence. S’il
s’agit d’'une jeune femme mineure, le recours a la contraception d’'urgence sera
cependant anonyme et gratuit, sans qu’elles ne doivent justifier de leur age. Le
pharmacien ne peut pas leur demander de titre d’identité. Il est important d’adapter le
discours lors de la délivrance, a la femme et son contexte.

D’autre part, en dehors d'un éventuel allaitement, on proposera a la patiente

l'ulipristal acétate qui est la molécule qui diminue le plus le risque de grossesse. Il est

97 « Cespharm - Contraception d’urgence : les documents a remettre au public ».
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important lors de la délivrance de s’assurer que la femme n’est pas en période
d’allaitement. Dans ce cas, on proposera préférentiellement le Iévonorgestrel qui
oblige la femme a arréter I'allaitement pendant 8 heures aprés la prise du comprimé.
En effet en cas de prise d’ulipristal acétate, I'allaitement est déconseillé pendant les
7 jours qui suivent.

I est conseillé, en absence de probleme particulier d’effectuer un suivi
gynécologique annuel. Il peut étre effectué par un médecin gynécologue mais aussi
par un médecin généraliste ou une sage-femme. Le suivi gynécologique comporte un
examen clinigue complet (général et gynécologique), frottis cervico-vaginaux de
dépistage, examens complémentaires nécessaires au suivi (prise de sang par
exemple), proposition de méthodes contraceptives si besoin. Il est donc primordial
qgue le pharmacien informe bien la patiente, non seulement sur la contraception
d’'urgence mais aussi sur I'importance d’'une contraception réguliére, en orientant la
femme vers une consultation gynécologique.

Un recours multiple a la contraception d’'urgence est le signe d’une absence de
contraception réguliere ou d’'une contraception réguliére inadaptée a la patiente et a
son mode de vie. Il est déconseillé d’avoir recours a la contraception d’'urgence
plusieurs fois lors du méme cycle. Cela perturbera le cycle menstruel (retards de
régles, saignements, ...). Mais en cas de nécessité, il n’y aura pas de risque majeur
pour la santé.

Plus le délai entre le rapport a risque et la prise du comprimé est courte, plus
I'efficacité de la contraception d’urgence sera grand et le risque de grossesse

diminué.
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B. Modeles de délivrance selon les différentes situations de recours a la

contraception d’urgence

Les différents points a aborder lors de la délivrance de la contraception d’urgence, en
fonction du contexte et de la situation de la patiente, sont colligés ci-dessous dans
une synthése exhaustive. Cette liste constitue une aide pour les officinaux a délivrer
une information la plus compléte possible a la patiente. En effet, utilisée en
complément de notre questionnaire qui permet de contextualiser la demande,
l'officinal peut facilement identifier les messages d’information qu’il doit
impérativement délivrer pour la patiente qu’il a en face de lui et au contraire ne pas
aborder les aspects qui ne la concernent pas. Ainsi, le questionnaire utilisé dans
notre étude et cette synthése peuvent constituer des supports de poids, a la fois
pratiques et simples, pour améliorer la prise en charge des demandes de

contraception d’urgence a I'officine.

84



Délai rapport a risque-demande de CU

< 72 h : Ellaone® ou Norlevo® possible

Entre 72 et 120 h : Ellaone® uniquement

> 120 h : plus de CU possible, test de grossesse 3 semaines apres rapport a risque

Contraception réquliere ? Cause de recours ala CU ?

Non : conseil d'un RDV médical pour proposer une contraception réguliere adaptée

Probléeme de préservatif :

utiliser une taille adaptée (trop grand = risque de glissement/ trop petit =
risque de déchirement)

vérifier date de péremption, état de 'emballage, norme NF (norme francaise)
ou CE (norme européenne), conservation a I'abri de la chaleur

ouvrir 'emballage avec les doigts (pas ongles ni dents ni objets tranchants qui
peuvent abimer le préservatif)

si besoin utiliser un lubrifiant a base d’eau ou de silicone. Pas de corps gras

qui peuvent endommager le préservatif

Oubli de pilule : risque de grossesse si rapport dans les 7 jours précédant I'oubli

Quelle pilule ?

Estroprogestatives : retard de prise maximum autorisé = 12 heures

Microprogestatives : contenant du Iévonorgestrel (Microval®), retard de prise

maximum autorisé = 3 heures, contenant du désogestrel retard de prise maximum

autorisé = 12 heures.

Que faire si retard maximum dépassé ?

Prendre immédiatement le dernier des comprimés oublié

Poursuivre la plaquette a I’heure habituelle (2 comprimés peuvent étre pris le
méme jour)

Prendre une contraception d’urgence adaptée si rapport sexuel dans les 5
jours précédant I'oubli

Utiliser un préservatif pendant les 7 jours suivant I'oubli

Si 'oubli concerne un des 7 derniers comprimés actifs, enchainer la plaquette

suivante sans pause

Astuces pour éviter I'oubli :

Mettre une alarme sur le téléphone

Laisser la plaquette sur la table de nuit ou a c6té de la brosse a dent
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- La prendre de préférence le matin pour pouvoir plus facilement rattraper un
oubli dans la journée
Anneau vaginal

Expulsé du vagin > 3 heures : si entre 1°¢ et 2M¢ semaine de port: risque de

grossesse si rapport dans les 7 jours précédents. Réinsérer I'anneau aprés l'avoir
rincé a I'eau, protection supplémentaire pendant 7 jours. Si pendant la 3¢™¢ semaine :
jeter 'anneau, et insérer nouvel anneau pendant 3 semaines (pas de pause).

Rupture de 'anneau lors de l'insertion : enlever et remettre un nouveau tout de suite.

Contraception supplémentaire 7 jours. Risque de grossesse si rapport dans les 7

jours précédents.

Oubli de retrait de I'anneau au bout de 3 semaines : si < 7 jours, retrait puis pause
habituelle (principes actifs diffusent 4 semaines). Si > 7 jours, risque de grossesse a
vérifier avant insertion d’'un nouvel anneau.

Patch décollé : plus de 24 heures = « oubli » = risque de grossesse si rapport dans

les 7 jours précédents.

Traitements en cours ? (Ou au cours des 4 dernieres semaines)

Inducteurs enzymatiques

- Antiépileptigues :  phénobarbital (Gardénal®, Alepsal®, Kaneuron®),

primidone (Mysoline®), phénytoine (Dihydran®, Dilantin®), carbamazepine
(Tegretol®), oxcarbazepine (Trileptal®)

- Antituberculeux : rifampicine (Rifadine®, Rifater®, Rimactan®, Rifinah®),

rifabutine
- AntiVIH : ritonavir, névirapine, efavirenz
- Antifongiques : griséofulvine
- Millepertuis
. Pose de DIU au cuivre
. Doubler la dose de LNG

. Diminution de l'efficacité d’Ellaone mais pas de recommandations a I'heure actuelle

Allaitement en cours ?

Norlevo® = arrét pendant 8 heures aprés la prise du comprimé

Ellaone® = arrét pendant 7 jours apres la prise du comprimé
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Risque de MST

La contraception d’urgence ne protege pas des IST.

Seule [l'utilisation d’'un préservatif a chaque rapport sexuel protege des
infections sexuellement transmissibles.

Dépistage possible dans les centres de planification et d’éducation familiale

gratuitement et de maniére anonyme

Conseils généraux

Prendre le comprimé le plus rapidement possible apres le rapport a risque car
plus elle est prise t6t, plus elle est efficace.

La CU protege des rapports précédents et non des suivants la prise !
Protection avec préservatif pour se protéger des rapports suivants (pendant 7
jours si contraception hormonale réguliere).

Décalage possible des regles de 2-3 jours. Si retard de regles supérieur a 7
jours, faire un test de grossesse

La CU n’est pas efficace a 100%, faire un test 3 semaines apres

Pertes sanguines possibles a la suite de la prise mais qui ne sont pas des
regles

Si vomissement dans les 3 heures suivant la prise, reprendre un comprimé.

La CU permet de bloquer I'ovulation, et ne provoque donc pas d’avortement.
La prise d’'une contraception d’urgence orale n’a aucun impact sur la fertilité et
la possibilité ultérieure de grossesse.

Il N’y a pas de période sans risque ! La date d'ovulation varie d’'un cycle a
'autre, méme chez une femme ayant des cycles réguliers.

Ne pas associer deux contraceptions d’'urgence orales différentes au cours du
méme cycle.

Conseiller une utilisation occasionnelle. Choisir une contraception réguliére
est plus efficace et permet de diminuer le risque de grossesse.

La délivrance est gratuite et anonyme pour les jeunes filles mineures.

Le pharmacien est un professionnel de santé tenu au secret professionnel !
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Conclusion

La contraception d'urgence constitue une méthode accessible aux femmes pour leur
permettre d’éviter une grossesse non désirée secondaire a un rapport sexuel non ou
mal protégé. Toutes les méthodes de contraception d'urgence réduisent le risque de
grossesse dans une certaine mesure, le DIU-Cu étant la méthode la plus efficace
disponible, suivi de l'ulipristal acétate puis du lévonorgestrel. Ces deux derniers
médicaments sont accessibles a 'officine sans prescription médicale et gratuitement

pour les mineures.

Bien que l'acces a la contraception d’urgence soit facilité en France, le taux d’'IVG et
de grossesses non désirées reste important. D’autres facteurs majeurs tels que
I'éducation thérapeutique et le comportement contraceptif influencent ces chiffres :
ainsi, le libre acceés n'‘empéche pas la nécessité et le besoin d’éducation

thérapeutique.

Les professionnels de santé doivent tenir compte de plusieurs facteurs lorsqu'ils
conseillent les femmes en matiére de contraception d'urgence pour les aider a
prendre des décisions médicales éclairées. Tout en fournissant des informations sur
la contraception d'urgence, les cliniciens peuvent également profiter de l'occasion
pour évaluer les besoins contraceptifs actuels d'une femme et renforcer l'importance
de l'utilisation d’'une méthode contraceptive réguliere pour assurer une efficacité

optimale en prévention de la grossesse.

Dans le cadre de ce travail de thése, nous avons élaboré des outils pouvant aider le

pharmacien d’officine lors de la délivrance de la contraception d’urgence, et qui
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pourraient ainsi contribuer a améliorer les modalités de la prise en charge de ces

demandes a l'officine.
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Annexe 1

[ INFORMATION TRANSMISE SOUS L’AUTORITE DE L’ANSM |

Lettre aux professionnels de santé

INFORMATIONS
SECURITE PATIENTS

Janvier 2017

NorLevo, Levonorgestrel Biogaran, Levonorgestrel EG, Levonorgestrel Mylan
1,5 mg, comprimé — Contraception hormonale d’'urgence contenant du lévonorgestrel :
nouvelle recommandation pour les utilisatrices de médicaments, ou produits a base de
plantes, inducteurs enzymatiques

Information destinée aux pharmaciens d’officine

Madame, Monsieur,

En accord avec 'Agence nationale de sécurité du médicament et des produits de santé (ANSM), les laboratoires titulaires
des autorisations de mise sur le marché des spécialités (AMM) contenant du lévonorgestrel utilisées dans I'indication de
contraception d'urgence, vous informent d’'une nouvelle recommandation pour les patientes traitées par des
médicaments, ou des produits a base de plantes, inducteurs enzymatiques.

Résumé

e Le métabolisme du lévonorgestrel est augmenté par la prise concomitante de médicaments, ou de produits a
base de plantes, inducteurs enzymatiques, principalement les inducteurs des enzymes CYP3A4.

o Des données récentes ont montré que I'administration concomitante de I'éfavirenz (utilisé dans le traitement du
VIH) réduit les taux plasmatiques du lévonorgestrel (AUC) d'environ 50%'. D'autres médicaments inducteurs
des enzymes hépatiques peuvent également diminuer les taux plasmatiques de Iévonorgestrel et sont
susceptibles de réduire I'efficacité de cette contraception d'urgence.

o Pour les femmes souhaitant utiliser une contraception d’urgence et ayant été traitées par un produit de santé
inducteur enzymatique au cours des 4 dernieres semaines, il est préconisé d'utiliser une contraception
d’'urgence non hormonale, a savoir un dispositif intra-utérin au cuivre (DIU-Cu). Il peut étre placé jusqu'a 5 jours
apres un rapport sexuel non protége.

e Si elles se trouvent dans I'impossibilité d'utiliser un tel dispositif, il leur est recommandé de doubler la dose
standard de Iévonorgestrel de 1,5 mg a 3 mg afin de compenser la réduction de la concentration plasmatique
du Iévonorgestrel.

Informations complémentaires

Les contraceptifs d'urgence a base de lévonorgestrel sont dosés a 1,5 mg, a administrer en une prise unique dans les
72 heures qui suivent un rapport sexuel non protégé ou en cas d'échec d'une méthode contraceptive.

Une étude récente portant sur cette contraception d'urgence (Carten et al, 2012) a montré que I'administration
concomitante d'éfavirenz réduit les taux plasmatiques de lévonorgestrel d’environ 50 %.

La dose minimale efficace de lévonorgestrel pour une contraception d’urgence n'a pas été établie, mais il est important
de conserver des marges d'efficacité pour la contraception des patientes traitées par des médicaments, ou produits a
base de plantes, inducteurs enzymatiques.

Une double dose de lévonorgestrel ne devrait pas accroitre le risque d’effets indésirables. Cependant, I'association
d'une double dose de Iévonorgestrel avec un médicament, ou un produit a base de plantes, inducteur enzymatique n'a
pas été étudiée ; il est donc rappelé aux patientes et aux professionnels de santé de notifier tout effet indésirable
survenant lors de I'utilisation d'une double dose.

Contact expéditeur : informations@securite-patients.info
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Médicaments, ou produits a base de plantes, inducteurs enzymatiques qui affectent les concentrations
plasmatiques de lévonorgestrel

o Certains médicaments utilisés pour traiter I'épilepsie (comme les barbituriques, la primidone, la phénytoine ou

la carbamazépine)

o Certains médicaments utilisés pour traiter la tuberculose (comme la rifampicine, la rifabutine)

o Certains médicaments utilisés pour traiter le VIH (comme le ritonavir, I'éfavirenz)

e Certains médicaments utilisés pour traiter les infections fongiques (comme la griséofulvine)

e Certains produits a base de plantes contenant du millepertuis (Hypericum perforatum)
L'exposition & certains inducteurs enzymatiques pendant la grossesse augmente le risque de malformations
congeénitales, d'ou I'importance pour les femmes traitées par ces médicaments d'exclure toute grossesse y compris
lorsqu'une double dose de Iévonorgestrel a été administrée. Aussi, pour ces femmes, I'importance d’un recours a une
contraception réguliere efficace devra étre rappelée par les professionnels de santé.

Déclaration des effets indésirables

L’ANSM rappelle que les professionnels de santé doivent déclarer immédiatement tout effet indésirable suspecté d'étre
dd a un médicament dont ils ont connaissance au Centre Régional de Pharmacovigilance (CRPV) dont ils dépendent
géographiquement. Pour plus d'information, consulter la rubrique « déclarer un effet indésirable » sur le site Internet de
I'ANSM: http://ansm.sante.fr.

Information médicale
Spécialités contenant du lévonorgestrel utilisées dans l'indication de contraception d'urgence et concernées par cette
information :
Dénomination Exploitant de I’Autorisation de Mise sur le Marché
NORLEVO 1,5 mg, comprimé Laboratoire HRA Pharma France
Information médicale et Pharmacovigilance
Tél: 015324 8100
LEVONORGESTREL BIOGARAN 1500 microgrammes, | Biogaran

comprimé Information médicale et Pharmacovigilance
Tél: 08 11907 917
LEVONORGESTREL EG 1,5 mg, comprimé EG Labo

Information médicale et Pharmacovigilance
Tél: 0146 94 86 96

LEVONORGESTREL MYLAN 1,5 mg, comprimé Mylan S.A.S

Information médicale et Pharmacovigilance
Tél (service et appel gratuits) : 0800 12 35 50

Les Résumés des Caractéristiques du Produit (RCP), notice et emballage extérieur de ces spécialités sont en cours de
révision pour mettre en exergue les nouvelles instructions posologiques pour cette catégorie de femmes.

Les informations complémentaires sont accessibles sur le site de TANSM a l'aide du lien suivant : http:/ansm.sante.fr

Nous vous remercions de prendre en compte cette information.

Référence
i Carten ML, et al, (2012) Pharmacokinetic Interactions between the Hormonal Emergency Contraception,
Levonorgestrel (Plan B), and Efavirenz. Infectious Diseases in Obstetrics and Gynecology, numéro d'article : 137192
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Annexe 2

Le 16 mars 2018

JORF n°8 du 10 janvier 2002

Texte n°10

Décret n° 2002-39 du 9 janvier 2002 relatif a la délivrance aux mineures des
médicaments ayant pour but la contraception d’urgence

NOR: MESP0123909D

ELI:https://www.legifrance.gouv.fr/eli/decret/2002/1/9/MESP0123909D/jo/texte
Alias: https://www.legifrance.gouv.fr/eli/decret/2002/1/9/2002-39/jo/texte

Le Premier ministre,

Sur le rapport de la ministre de I’emploi et de la solidarité, du ministre de I'’économie, des
finances et de 'industrie et du ministre délégué a la santé,

Vu le code de la santé publique, notamment I'article L. 5134-1 ;
Vu le code de la sécurité sociale, et notamment les articles L. 221-1 et L. 262-1 ;

Vu l'avis du conseil d’administration de la Caisse nationale de I'assurance maladie des
travailleurs salariés du 25 juillet 2001,

Décreéte :

Article 1

La délivrance aux mineures des médicaments indiqués dans la contraception d’'urgence et
non soumis a prescription médicale obligatoire tels que définis au deuxiéme alinéa de
I'article L. 5134-1 du code de la santé publique est effectuée dans les conditions définies a
I'article R. 5015-48 et au quatrieme alinéa de I'article R. 5089-9 du méme code. La
délivrance par le pharmacien est précédée d’'un entretien visant a s’assurer que la
situation de la personne mineure correspond aux critéres d’urgence et aux conditions
d’utilisation de cette contraception. L’entretien permet également au pharmacien de fournir
a la mineure une information sur I'accés a une contraception réguliére, sur la prévention
des maladies sexuellement transmissibles et sur I'intérét d’un suivi médical. Cette
information est complétée par la remise de la documentation dont dispose le pharmacien
sur ces sujets. Le pharmacien communique également a la mineure les coordonnées du
centre de planification ou d’éducation familiale le plus proche.

Article 2
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La minorité a laquelle est subordonnée la gratuité de la délivrance prévue a l'article L.
5134-1 est justifieée par la simple déclaration orale faite au pharmacien par l'intéressée.

Article 3

Lorsque la délivrance a une mineure de médicaments indiqués dans la contraception
d’'urgence a été effectuée, le pharmacien adresse a la caisse d’assurance maladie dont il
dépend une facture établie sur une feuille de soins ne comportant pas I'identification de
I'assuré et du bénéficiaire et utilisant un support papier, sur laquelle est collée la vignette
de la boite délivrée. Cet envoi peut faire I'objet d’'une transmission électronique.

Article 4

La Caisse nationale de I'assurance maladie des travailleurs salariés communique au plus
tard avant le 1er décembre de chaque année au ministére chargé de la sécurité sociale le
nombre de boites de médicaments mentionnés a 'article 1er délivrées a des mineures et
facturées aux caisses d’assurance maladie entre le 1er septembre de I'année précédente
et le 31 aodt de 'année en cours.

Article 5

Le ministre de I'’économie, des finances et de l'industrie, la ministre de I'emploi et de la
solidarité, le ministre délégué a la santé et la secrétaire d’Etat au budget sont chargés,
chacun en ce qui le concerne, de I'exécution du présent décret, qui sera publié au Journal
officiel de la République frangaise.

Fait a Paris, le 9 janvier 2002.
Lionel Jospin
Par le Premier ministre :

La ministre de I'emploi et de la solidarité,
Elisabeth Guigou

Le ministre de I'économie,

des finances et de I'industrie,

Laurent Fabius

Le ministre délégué a la santé,

Bernard Kouchner

La secrétaire d’Etat au budget,

Florence Parly
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Annexe 3

Comité d'Ei thique sur les Recherches Non Interventionnelles (CERNI) de I'Université Fédérale de Toulouse

FORMULAIRE DE SOUMISSION AU CERNI

Le CERNI examine les protocoles de recherche réalisés sous la responsabilité d'un chercheur ou d'un enseignant-chercheur
titulaire rattaché a la communauté d'établissements de I'Université Fédérale de Toulouse

RESUME DU PROJET (en une page)

NB - Il est demandé au rédacteur de cette demande d’effacer les indications en italique aprés avoir

rempli le formulaire. La longueur totale du dossier ne doit pas dépasser une quinzaine de pages. 1l est

recommandé de condenser les aspects scientifiques au profit des aspects éthiques et d'énoncer
: s

ent la problé q En cas de protocole iplexe plusieurs types
d’observations, une table ou un schéma peuvent étre éclairants pour rendre compte des
enchaiy et de leur logique.

Avertissement relatif a la loi informatique et libertés

Les recherches sur la personne humaine constituent la plupart du temps des traitements de données personnelles
qui nécessitent une déclaration a la CNIL et parfois une demande d'autorisation a la CNIL. Le CERNI n’a pas
vocation a traiter ce sujet mais peut vous alerter sur certains aspects (pertinence des données, anonymat, outils
« grand public »), y compris pour les recherches qui se déroulent hors de France. Pour connaitre les obligations
liées a votre recherche du point de vue de la loi informatique et libertés et engager les formalités de déclaration
préalable, nous vous invitons a prendre contact, dans un premier temps, avec le correspondant Informatique et
Libertés (CIL) de votre Université.

Avertissement relatif aux recherches dont une partie se déroule hors des frontiéres frangaises Le
CERNI ne se prononce pas sur la partie d’'un protocole de recherche qui est mise en ceuvre hors de France et qui
doit étre soumise a un comité d’éthique local ou connaissant le terrain local.

Titre du projet : Contexte des demandes de contraception d'urgence a l'officine et roles du pharmacien
dans leur prise en charge : une enquéte pharmaco-épidémiologique

Domaine scientifique : Sciences pharmaceutiques.

Chercheur titulaire (1 seul) responsable scientifique du projet :
Emilie JOUANJUS, emilie.jouanjus@univ-tise3.fr, 0561145970, Maitre de Conférences en Pharmacologie
1e_to BTS%%IE attaché, UMR 1027-Université Toulouse Il Paul Sabatier, 37 allées Jules Guesde, 31000

Autres chercheurs participant au projet :
Louise SEGONDS-GUILLON, l.segondsguillon@gmail.com, 06 77 29 60 97, étudiante en pharmacie
(préparation de sa theése d'exercice).

Lieu(x) de recherche (endroit(s)) ou I’étude va étre conduite :
Pharmacies d'officine de la région Midi-Pyrénées.

Obijectif principal (5 lignes max.) :
Reconnaitre les différentes situations dans lesquelles les patientes demandent la contraception d'urgence
afin de permettre aux pharmaciens d’améliorer la prise en charge de ces demandes.

Je prends connaissance du fait que 'avis rendu par le CERNI ne concerne que le projet de recherche
présenté dans ce di it

Date : 28/04/2017

Signature numérisée du responsable scientifique :

GO

L
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1. DESCRIPTION SOMMAIRE DU PROJET

Contexte et intérét scientifiques

La contraception d’urgence est utilisée pour prévenir la survenue d’une grossesse suite a un rapport non
protégé. Ce rapport a risque peut étre en lien avec une absence ou un échec de contraception.
L'utilisation et I'efficacité de la contraception d’'urgence est conditionnée par la connaissance de cette
contraception par les femmes qui y ont recours. Le réle du pharmacien est donc primordial puisqu’il est
souvent le seul interlocuteur consulté dans ce contexte d’urgence.

Ainsi, la délivrance de ces médicaments a I'officine implique de la part du pharmacien une information
juste qui sera d’autant mieux retenue (et donc efficace) si elle est adaptée a la demande de la patiente et
au contexte. Or, lorsqu’il s’agit d’'un premier rapport sexuel, on peut s’attendre a ce que la patiente ait
besoin d’étre informée sur la contraception (d'urgence mais aussi réguliére), mais également sur les
risques de transmission d’infections sexuellement transmissibles (IST). Une orientation vers un
gynécologue ou une structure adaptée (ex. planning familial) peut également étre nécessaire. Par
contraste, une femme se présentant avec la méme demande, mais ayant déja eu un ou plusieurs
enfants, n’aura probablement pas besoin de recevoir la méme information. Le message ne devrait pas
étre le méme lorsqu'il s’agit d’'une premiére demande ou au contraire de demandes répétées.

Il semble primordial de différencier les profils des femmes se présentant au comptoir de pharmacies
d’officine pour demander la contraception d’urgence, afin d’aider les pharmaciens a cibler la prise en
charge de ces demandes et en leur permettant de les contextualiser.

Objectifs

Objectif principal :

Reconnaitre les différentes situations dans lesquelles les patientes demandent la contraception
d'urgence afin de mieux comprendre le contexte entourant les demandes formulées au comptoir des
pharmacies d’officine.

Objectif secondaire :
Permettre aux pharmaciens d’améliorer la prise en charge de ces demandes, en ciblant les besoins
spécifiques de chaque femme et en améliorant la confidentialité.

Hypothéses générales

Nous partons de I'hypothése qu’un élément essentiel a la qualité de la prise en charge des demandes de
contraception d’urgence est la délivrance, de la part du pharmacien a qui cette demande est adressée,
d’informations spécifiques, modulées en fonction du contexte de chaque demande.

Conflits d’intéréts
Aucun.

2. MATERIEL ET METHODES

A. Participants

Nombre exact de participants ou « fourchette » approximative et critéres utilisés pour fixer ce
nombre : Au vu du schéma d’étude et de I'objectif, il n'y a pas de nécessité a fixer un nombre de
participante a priori.

Recrutement :

Mode de recrutement

Les pharmaciens d'officine titulaires seront contactés par téléphones afin de les informer du contexte et
des objectifs de l'étude. S’ils sont intéressés, le protocole d'étude leur sera détaillé et des
questionnaires leur seront distribués.

Lieu de recrutement
Pharmacies de Midi-Pyrénées.
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Criteres de sélection

Il N’y a pas de critéres d'inclusion ou de non inclusion des pharmaciens.

Le seul critere d'inclusion des patientes sera le fait de formuler une demande de contraception
d’'urgence. Seules les patientes sachant parler, lire et écrire le frangais pourront étre incluses. Elles
pourront étre majeures ou mineures. Le refus de participer sera un critére de non inclusion.

Mateériels utilisés pour le recueil de données
Les données seront recueillies par le biais de questionnaires anonymes courts (format A5), que les

pharmaciens pourront proposer aux patientes (et les laisser y répondre) le temps qu'ils aillent chercher
le ou les médicaments dans I'arriere-boutique. Ainsi, il pourra consulter les réponses apportées par la
patiente dés son retour au comptoir et proposer une information adaptée a la patiente sans avoir
recours a un interrogatoire qui pourrait mettre la patiente mal a l'aise.

Indemnisation éventuelle des sujets :
Aucune indemnisation n’est prévue.

B. Méthode

Description du protocole :

Les questionnaires seront distribués dans les officines qui auront préalablement consenti a participer a
I'étude directement par Mile Segonds-Guillon. Une copie de ce questionnaire est proposée en annexe
de ce document. Les patientes acceptant de participer compléteront anonymement le questionnaire
proposé par le pharmacien. La période d’étude est fixée & 1 mois. A la fin de la période d’étude, les
chercheurs (EJ et LSG) se chargeront de récupérer I'ensemble des questionnaires. Ils procéderont
ensuite a leur analyse.

Mateériel utilisé :
Chaque participante a I'étude devra compléter un seul questionnaire.

Lieu ou ’étude va étre conduite :
Région Midi-Pyrénées.

Calendprier des évaluations ou observations :

Du 20/05/2017 au 19/06/2017.

Durée de I’étude :
1 mois.

Analyse des données :
Analyse descriptive des questionnaires (les réponses « fermées » seront analysées sous la forme de
variables catégorielles, et les réponses « ouvertes » a partir d'une analyse qualitative des contenus).

C. Bénéfices et risques prévisibles et connus pour la santé physique et mentale (estime
de soi, etc.) et la vie sociale (réputation)

Les retombées attendues de cette étude sont une amélioration des connaissances sur les contextes
entourant les demandes de contraception d’'urgence en pharmacie d'officine. Il devrait ainsi étre possible
de différencier plusieurs profils « types » de femmes faisant ces demandes. En identifiants les situations
dans lesquelles les patientes sont amenées a demander la conception d'urgence et en caractérisant les
profils correspondants, notre travail devrait aider les pharmaciens a prendre en charge ces demandes de
fagon efficace et discréte.
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Non Votre protocole utilise-t-il une mise en scene expérimentale destinée a dissimuler une partie de
I’objectif ou de la méthodologie aux sujets ou de faire croire a d’autres objectifs ou d’autres
méthodologies? Si oui, ce dossier doit présenter une description de la mise en scéne utilisée et une
explication de la fagon de la dévoiler aux sujets a la fin de 1’étude et de leur préciser les véritables
objectifs de I'étude. En outre, on doit amener des arguments montrant que la dissimulation de certains
aspects du protocole est indispensable au regard des objectifs et des enjeux, et qu'aucun des aspects
dissimulés aux sujets n'est susceptible de menacer leur sécurité ou leur dignité.

Non Questions ou situations pouvant mettre les participants mal a Iaise ?

Non Matériaux considérés par le participant comme menagants, choquants, répugnants ?

Non Possibilité d’atteinte a la vie privée du participant, de sa famille, incluant I'utilisation d’informations
personnelles ?

INon Utilisation de stimuli physiques (auditifs, visuels, haptiques, etc.) autre que des stimuli associés a des
activités normales ?

Non Privation de besoins physiologiques (boire, manger, dormir, etc.)

Non Manipulation de paramétres psychologiques ou sociaux comme la privation sensorielle, I’isolement
social ou le stress psychologique ?

Non Efforts physiques au-dela du niveau considéré comme modéré pour le participant ?

Non Exposition a des drogues, produits chimiques ou agents potentiellement toxiques ?

D. Vigilance/ Arrét prématuré de I'étude

Critéres d'arrét de I'étude pour un sujet qui y participe
Toute patiente reste libre de ne pas participer en ne complétant pas le questionnaire et en choisissant de
répondre de fagon « classique » aux questions du pharmacien.

3. TRAITEMENT DES DONNEES - RESPECT DE LA VIE PRIVEE
DU PARTICIPANT

A. Confidentialité

Procédé d’anonymisation
Les données seront collectées de fagon anonyme. Il n’'y aura aucun moyen pour les chercheurs de
connaitre 'identité des patientes ayant complété les questionnaires.

Personnes ayant accés aux données
Les 2 chercheurs (EJ et LSG) seront les seules personnes a avoir acces aux données.

B. Archivage

Type de données archivées (préciser si données identifiantes, directement ou par recoupement) :
Questionnaires (tous anonymes).

Durée de I'archivage :
Les questionnaires (tous anonymes) seront conservés au cours des 10 années suivant le recueil. Il n'y
aura pas de consentement éclairé, afin que l'identification des participantes reste impossible.

Lieu de ’archivage :
Bureau et ordinateur professionnel du responsable scientifique.

Personne responsable :
Emilie Jouanjus

Possibilité de destruction a la demande du participant (voir cas de figure section 4) :
Aucune.

4. FORMULAIRE DE CONSENTEMENT ECLAIRE INCLUANT

L’INFORMATION A DONNER AUX PARTICIPANTS
Le dossier communiqué au CERNI doit comprendre un formulaire de consentement incluant I'information donnée au

participant a faire signer par les sujets et les affiches éventuelles de publicité destinées a les recruter. Dans le cas ot une

4
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évaluation préalable impliquant des tests joue comme critére d’inclusion des sujets a I'étude, le formulaire de consentement
doit étre signé avant la passation de ces tests.

Précisions sur Uinformation donnée aux participants :
Les patientes recevront toutes une information sur 1’étude : contexte, objectifs, principe et identité des
chercheurs. Cette information accompagnera la distribution de chaque questionnaire. Les participantes
seront informées que le strict anonymat rend impossible la rectification ou la suppression des informations
les concernant apres la fin de leur participation.

Précisez ici la fagon dont sera recueilli le consentement éclairé :
Afin d’assurer le respect de I’anonymat des participantes, aucun consentement éclairé ne sera recueilli. Le
fait qu’une patiente remplisse un questionnaire (et coche « Oui » a la question : « J’accepte de participer a
I’étude ») vaudra accord de participation. Toute patiente ne désirant pas participer reste libre de ne pas
compléter et/ou remettre le questionnaire au pharmacien.
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ANNEXE 1 — NOTICE D’INFORMATION ET CONSENTEMENT ECLAIRE

Rappel : Les informations données aux participants dans ce consentement doivent étre claires,
intelligibles et concises (éviter ou expliciter les termes scientifiques spécialisés) et adaptées aux
Par exemple, si les participants sont des enfants, veillez a leur expliquer le déroulement de I'étude, la possibilité
d'arréter a tout moment I'étude, etc. avec un vocabulaire trés simple afin que les enfants soient en mesure de
comprendre. Nous attirons votre attention sur limportance d'adapter votre vocabulaire pour transmettre des
informations aux participants (adultes, personnes agés, enfants, parents d'enfants, patients, tuteurs) qui ne
seraient ni scientifiques, ni membres d'un comité d'éthique.

Titre du projet : Contexte des demandes de contraception d’urgence a I'officine et réles du pharmacien
dans leur prise en charge : une enquéte pharmaco-épidémiologique

Chercheur titulaire responsable scientifique du projet :

Emilie JOUANJUS, emilie.jouanjus@univ-tise3.fr, 0561145970, Maitre de Conférences en
Pharmacologie a la Faculté des Sciences Pharmaceutiques de Toulouse et Praticien attaché au Centre
d’Evaluation et d’'Information sur la Pharmacodépendance (CEIP)-Addictovigilance du Centre Hospitalier
Universitaire de Toulouse.

Equipe de recherche : Equipe de Pharmacoépidémiologie, UMR 1027-Université Toulouse IlII Paul
Sabatier, 37 allées Jules Guesde, 31000 TOULOUSE

Autres chercheurs participant au projet :
Louise SEGONDS-GUILLON, l.segondsguillon@gmail.com, 06 77 29 60 97, étudiante en pharmacie
(préparation de sa thése d’exercice).

Lieu de recherche : Pharmacies d’officine de la région Midi-Pyrénées.

But du projet de recherche :

Par cette étude, nous souhaitons reconnaitre les différentes situations dans lesquelles les femmes sont
amenées, comme vous aujourd’hui, a demander la contraception d’'urgence en pharmacie d’officine. En
comprenant le contexte de votre demande, le pharmacien pourra vous accompagner au mieux dans la
gestion de cette situation qui peut étre difficile a vivre. De plus, le fait de répondre a ces questions par le
biais d’un questionnaire papier plutét qu’'a I'oral assurera une plus grande discrétion dans I'officine.

Ce que I'on attend de vous (méthodologie)

Si vous acceptez de participer a I'étude, il vous sera demandé de répondre au questionnaire distribué par
votre pharmacien et de le lui remettre aprés I'avoir complété. Cela ne vous prendra que quelques
minutes.

Vos droits de vous retirer de la recherche en tout temps

Vous étes libre de compléter ou non le questionnaire qui vous a été remis. Le questionnaire est
anonyme. Dans le respect de cet anonymat le plus strict, I'étude a été congue et pensée pour que les
chercheurs n’aient aucun moyen d'identifier les participantes. La décision de compléter ou non le
questionnaire vous appartient. Elle n’aura aucun effet sur la relation que vous entretenez avec votre
pharmacien.

Vos droits a la confidentialité et au respect de la vie privée

Les données récoltées seront traitées avec la plus entiére confidentialité. Les questionnaires étant
anonymes, il n'y aura aucun moyen de révéler votre identité. Le strict anonymat rend impossible la
rectification ou la suppression des informations vous concernant. Tous les questionnaires seront
conservés dans un endroit sécurisé et seuls le responsable scientifique et le chercheur adjoint y auront
acces.

Bénéfices

Les avantages attendus de cette étude sont immédiatement, pour vous, de permettre a votre
pharmacien (souvent le seul interlocuteur consulté dans ce contexte d’'urgence) d’accompagner la
délivrance de votre médicament d’'un message d’information qui vous soit personnellement adapté. A
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plus long terme, c’est-a-dire lorsque I'enquéte sera terminée, des feuillets d’informations personnalisés
seront élaborés sur la base des réponses qui auront été apportées par I'ensemble des participantes, et
mis en place dans les pharmacies afin que les pharmaciens disposent d’outils d’information discrets et
adaptés au profil de chaque demande.

Risques possibles
Participer a cette étude n’'implique aucun risque pour les participants.

Diffusion
Les résultats de cette étude feront I'objet de la thése d’exercice de Louis Segonds-Guillon, en vue de
I'obtention de son dipldme de Docteur en Pharmacie.

Vos droits de poser des questions en tout temps

Vous pouvez poser des questions au sujet de cette étude en tout temps en communiquant avec les
chercheurs, Emilie Jouanjus ou Louis Segonds-Guillon dont les coordonnées figurent sur ce document.
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ANNEXE 2 — QUESTIONNAIRE

Vous venez de demander la contraception d’'urgence a votre pharmacien. Je suis étudiante en
6°™ année a la Faculté des Sciences Pharmaceutiques de Toulouse, et dans le cadre de mon
projet de thése, je souhaite identifier les différentes situations dans lesquelles les femmes sont
amenées, comme vous aujourd’hui, a demander la contraception d’urgence en pharmacie
d’officine. En comprenant le contexte de votre demande, le pharmacien pourra vous
accompagner au mieux dans la gestion de cette situation, qui peut étre difficile a vivre. De plus, le
fait de répondre a ces questions par le biais d’'un questionnaire papier plutét qu’a l'oral assurera
une plus grande discrétion dans I'officine. Cette étude a été validée par le Comité d’Ethique de
I'Université de Toulouse. Le questionnaire suivant est anonyme. Merci par avance pour le temps
que vous prendrez a y répondre. Louise Segonds-Guillon

Acceptez-vous de participer a cette étude ? O Oui O Non
Quelle est votre année de naissance ?
Avez-vous des enfants ? O Oui O Non

Avez-vous un suivi gynécologique régulier ? [0 Oui [ Non
Si oui, a quelle fréquence (tous les ans, 2 ans, 3 ans, etc) ?

Avant aujourd’hui, avez-vous déja eu recours a la contraception d’'urgence ? 0 Oui [ Non
Si oui, combien de fois ?

Quelle est la raison qui vous améne a avoir recours a la contraception d’'urgence aujourd’hui ?

O Absence de contraception réguliére. O Probleme avec le préservatif. [0 Oubli de pilule.
[0 Défaillance d’un autre dispositif de contraception. Lequel ?...........ooovvveeiiiiiiiiiiiiiieeeeeeeeee
ELAUNES moms ittt i s e e e e e S e e T e R e e e e

Le rapport a risque remonte a moins de : 0 12h. [ 24h. [O48h. O 72h. O 120h (5 jours).
O Plus de 120h.

Vous sentez-vous démunie, perdue lors du recours a la contraception d’'urgence ?
[0 Oui car je n’'ai pas d’information a ce sujet. [ Non car je connais la conduite a tenir.
O Oui pour une autre raison. Précisez : ...... O Non pour une autre raison. Précisez : .......

Connaissez-vous le risque d'infection sexuellement transmissible suite a un rapport non protégé ?
[0 Oui, et je connais la conduite a tenir [0 Non, je ne suis pas au courant.
[0 Oui mais j'ai besoin de plus d’informations. OAUtre : o

Commentaires (notez ici tout élément qu’il vous semble important de porter a la connaissance du
o] gE= T4 4 g F= Lo =T o ) PP
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Cadre réservé au pharmacien

Ce recours a la contraception d’urgence :

O Ne s’accompagne pas d’une prescription médicale.

[0 S’accompagne d’une prescription médicale rédigée expressément pour la demande formulée
ce jour.

O S’accompagne d’une prescription médicale rédigée dans un autre contexte (par exemple, la

contraception d’'urgence avait été prescrite en association avec une contraception réguliére).
WL AR, 0705000t s T R0 S T A o R R AT SRR YA R s ST

Commentaires :
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Annexe 4

aipejej
QURINSSY] g}

macien
i eille
A quel moment

du cycle peut-on utiliser
la contraception d’urgence ?

La contraception d'urgence peut se prendre i i r fortement (mais non
a tout moment du cycle. . 1 de grossesse apres un
Il existe toujours un risque de grossesse

aprés un rapport non protégé, quelle que

soit la période du cycle ol a eu lieu ce rapport
(méme pendant les régles).

brotégé.

s les médicaments de

en sans ordonnance. Pour les
mineures, ils sont gratuits et délivrés de facon
anonyme. Comme pour tout médicament,
il est recommandé de lire la notice contenue
dans la boite.

Est-il normal
d’avoir de petits saignements
apreés la prise de la
contraception d’urgence ?

Oui, cela est fréquent.
Ils sont en général peu abondants et ne durent
que quelques jours. lls ne doivent pas étre
confondus avec les régles (attendre la date
prévue). S'ils persistent, consultez un médecin.

N'hésitez pas a questionner votre pharmacien.
Il est la pour vous informer et
vous conseiller en toute confidentialité.

Votre pharmacien vous informe 1 3

et vouls) conseille anonymement g & Att entlon
Lutilisation de la contraception
d'urgence doit rester
occasionnelle.

Elle ne permet pas d'éviter

une grossesse dans tous les

cas et ne peut remplacer

une contraception réguliere
associée a un suivi médical.

;:: Attention
bl

La contraception d'urgence
__;._) ne protége pas contre
les IST (infections sexuellement
D transmissibles) notamment
‘f le SIDA et I'hépatite B. Seule
I'utilisation des préservatifs
Oj vous apporte une protection
contre les IST.

Il est possible pour
les mineures d’obtenir une
contraception réguliére comme
la pilule, I'implant ou le disposi-
tif intra-utérin (stérilet) de facon
gratuite et confidentielle :

* A la pharmacie, sur présentation d'une
ordonnance d'un médecin ou d'une sage-
femme (pour les jeunes filles mineures agées
d'au moins 15 ans).

La consultation médicale et les examens
de biologie sont également gratuits et
confidentiels.

T eececeeccccccccce
n test de dépistage (SIDA) peut étre effectué
gratuitement dans les centres de dépistage (CeGGID),
dans certains centres de planification et d'éducation
familiale. Ce test peut étre également réalisé dans les
laboratoires de biologie médicale (test remboursé a 100%
sur prescription médicale).

* Dans les centres de planification et
d'éducation familiale. Il en existe dans tous
les départements
(http://www.ivg.social-santé.gouv.fr/les-
centres-de-planification.html).
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omment

SaAVOoIr si

la contraception
d’'urgence

a été efficace ?

Quel que soit s
le traitemen
prise d’un seul c

un traitement préventif
cas, vous étre proposé

b Prenez le comprimé
possible aprés le rap

protégé et au plus t N Jusqu'au retour des régles, utilisez

a chaque rapport une contraception
locale (préservatifs...) car la contraception
d'urgence n'agit que pour les rapports

qui ont eu lieu AVANT la prise du
comprimé.

*dans les 3 jours a
si le comprimé co
lévonorgestrel

*dans les 5 jours® a
le comprimé contient
acétate.

M Si vous avez pris la contraception
- d'urgence suite a un oubli de pilule,
prenez le dernier comprimé oublié des

Q En cas de vomissements

dans les 3 heufes aprés la constatation de cet oubli et continuez la N Si vous ne pouvez
du comprimé, il est néc - prise réguliere de votre pilule a I'heure pas prévoir la date

de prendre un comprim habituelle. Jusquau retour des regles et de vos régles parce
remplacement (reto rne: au maximum pendant 14 jours, utilisez, a qu’elles sont irréguliéres,
votre pharmacien). chaque rapport, un préservatif. faites un test de grossesse

3 semaines aprés la date du

0000000000000
dernier rapport non protégé.

s Prenez rendez-vous auprés d'un médecin,

Quelques effets indésirables d'une sage femme ou dans un Centre de R :
peuvent survenir apres la prise Planification et d’Education Familiale pour 3 Si vos regles arrivent
(nausées, maux de téte ou de une consultation qui vous permettra : a la date prévue MAIS
its sai vous paraissent anormales
YEOHe; pelits salREen, 3 de choisir une contraception réguliere e
tensions des seins...). ips : &t iée (moins abondantes,
lIs disparaissent en général po e ca.?:.qs.' pourrable s de durée prolongée...)
rapidement. irélsse;v .at' inclispeosables pour preverti ou accompagnées de douleurs
En cas de doute, parlez-en a votre S inhabituelles, consultez
pharmacien ou a votre médecin. N de vérifier que vous n'avez pas été Bpidemenk s,
contaminée par une IST (SIDA, hépatite B,

. dun dispositif intra-utérin (stéril i i
L e e i chlamyciae, herps géntl.).
A cet effet, consultez un médecin ou une
sage-femme. °

[
| e a

L]
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ABSTRACT :

TITTLE :

BACKGROUND OF EMERGENCY CONTRACEPTION REQUESTS IN FRENCH
COMMUNITY PHARMACIES AND MANAGEMENT OF THESE REQUESTS BY
COMMUNITY PHARMACISTS: A PHARMACO-EPIDEMIOLOGICAL SURVEY

SUMMARY :

Emergency contraception offers women a method to avoid pregnancy as a result of
unprotected sex.

Behind a request for contraception from emergency to pharmacy, there is an
important context to know for the pharmacist to inform the patient in a suitable way.
We have set up a pharmacoepidemiological survey in the pharmacies of Midi-
Pyrénées. Its objective was to improve the price charged for emergency
contraceptive applications and to characterize the different situations and to propose
a model of emergency contraception.

Indeed, despite widespread dissemination and use of contraceptive methods, the
rate of unwanted pregnancies remains high. Therapeutic education and
contraceptive behavior influence these numbers. The pharmacist is often the only
health professional in contact with the woman who uses emergency contraception
when dispensed to the pharmacy. It is a crucial moment to identify the causes and
the context of the request so as to provide personalized answers and to inform about
the importance of regular gynecological monitoring and appropriate regular
contraception, the risk of sexually transmitted infections, etc. . Thus, open access
does not prevent the need and the need for therapeutic education.
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Louise SEGONDS-GUILLON TOULOUSE, le 25 Septembre 2018

CONTEXTE DES DEMANDES DE CONTRACEPTION D’'URGENCE A L’OFFICINE ET
ROLES DU PHARMACIEN D’OFFICINE DANS LEUR PRISE EN CHARGE : UNE
ENQUETE PHARMACO-EPIDEMIOLOGIQUE

La contraception d'urgence constitue une méthode accessible aux femmes pour leur
permettre d’éviter une grossesse non désirée secondaire a un rapport sexuel non ou mal
protégé. Mais, malgré une large diffusion de linformation sur l'utilisation des différentes
méthodes contraceptives, le taux de grossesses non désirées reste élevé en France.
L’éducation thérapeutique et le comportement contraceptif influencent ces chiffres : En effet,
le libre accés n’empéche pas la nécessité et le besoin d’éducation thérapeutique. Le
pharmacien d’officine est souvent le premier, voire le seul, professionnel de santé en contact
avec la femme ayant recours a la contraception d’urgence. C’est un moment crucial pour
identifier les causes et le contexte de la demande de maniére a apporter des réponses
personnalisées et informer, en particulier sur 'importance du suivi gynécologique régulier et
d'une contraception réguliére adaptée, ainsi que sur le risque d’infections sexuellement
transmissibles. Derriére chaque demande de contraception d’'urgence a l'officine, il y a en
effet un contexte particulier. Il est primordial que le pharmacien d’officine connaisse ce
contexte et le prenne en compte pour prendre en charge efficacement la demande, adapter
son discours a la situation de la patiente, et personnaliser I'information qu'il lui transmet.
L’'objectif de ma thése était de contribuer a I'amélioration de la prise en charge des
demandes de contraception d’'urgence a l'officine.

Dans ce contexte, nous avons mis en place une enquéte pharmaco-épidémiologique dans
plusieurs officines de Midi-Pyrénées. Afin de décrire les situations dans lesquelles les
patientes sont amenées a recourir a la contraception d’urgence. Le questionnaire que nous
avons élaboré permet de contextualiser chaque demande de fagon rapide et dans le respect
de la confidentialité. De plus, 'ensemble des éléments a aborder lors de toute délivrance
d’'une contraception d’urgence sont synthétisés a la fin du manuscrit. Cette liste exhaustive,
ainsi que le questionnaire validé dans notre enquéte, sont utiles pour la délivrance de la
contraception d’'urgence. lls pourront constituer a l'avenir un support notable pour les
pharmaciens d’officine, ,.

DISCIPLINE administrative : Pharmacie

MOTS-CLES : Contraception d’'urgence, pilule du lendemain, cycle menstruel,
Iévonorgestrel, ulipristal acétate, dispositif intra-utérin au cuivre

INTITULE ET ADRESSE DE L’'UFR OU DU LABORATOIRE :
Faculté des Sciences Pharmaceutiques

35, Chemin des Maraichers

31400 Toulouse

Directeur de thése : JOUANJUS Emilie

112



