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Biostatistiques et Informatique médicale
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A mon maitre et président du Jury,

Monsieur le Professeur Christophe Vayssiére
Professeur des Universités — Praticien Hospitalier

Gynécologue-Obstétricien

Tu me fais I'honneur de présider ce travail et je t'en remercie

profondément.

Ta curiosité insatiable et ton savoir sont des exemples a suivre au

quotidien.
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INTRODUCTION

La rupture prématurée des membranes est une affection obstétricale fréquente,
pouvant potentiellement survenir pour toute grossesse, et responsable d’'une
morbi-mortalité néonatale importante, et d’'une morbidité maternelle non

négligeable (1).

La rupture prématurée des membranes (RPM) est définie comme la rupture des
membranes foetales (amnios et chorion), survenant avant le début du travail.
Cette rupture prématurée peut survenir a terme (aprés 37 semaines
d’aménorrhées (SA)) ou avant 37 SA (« rupture prématurée des membranes
avant terme »).

Le délai entre la rupture de la poche des eaux et le début du travail est
variable ; le travail peut débuter immédiatement aprés la rupture, ou bien un

délai de latence jusqu’a plusieurs semaines peut s’observer.

La RPM avant terme n’est pas rare : elle concerne, en France, jusqu’a 2 a 3%
des grossesses (2,3). La fréquence de survenue de la RPM augmente avec

I'age gestationnel (2).

Le processus physiopathologique de cette affection reste mal identifié, car les
causes de la rupture sont complexes et multifactorielles (4).

La fragilisation de la membrane débuterait bien en amont de la rupture
prématurée, par des processus de stress oxydatif, causés par la surdistension

utérine, I'inflammation ou l'infection intra-amniotique (5-8).

Certains facteurs de risques importants ont été toutefois identifiés, comme
I'antécédent de RPM ou d’accouchement prématuré (9-14), les contractions ou
les métrorragies en cours de grossesse (10,12,13,15).

D’autres situations sont également connues comme a risque de RPM, telles
gu’une situation sociale précaire, le tabagisme, 'age maternel avancé, un délai
court entre les grossesses ou une surdistension utérine (grossesses multiples,
hydramnios...) (9,10,12,16-18).



Enfin, I'infection intra-utérine est historiquement associée dans la littérature a la
RPM (15,19,20), mais des travaux plus récents émettent I'hypothése que la

RPM serait la conséquence plutdt que la cause de l'infection intra-utérine (4).

Plusieurs études ont tenté d’établir un modéle de prédiction du risque de RPM,
sans qu’aucun ne puisse étre validé pour une utilisation en routine (9,14,21).
En effet, la majorité des patientes concernées par une rupture prématurée

avant terme ne présentent aucun de ces facteurs de risque (9).

La gravité de la rupture prématurée de la poche des eaux avant terme est liée
aux complications maternelles et néonatales associées.

En cas de RPM, la majorité des patientes accouchent dans la premiére
semaine (3,22-24). Le délai de latence entre la RPM et 'accouchement est
cependant variable, pouvant parfois dépasser plusieurs semaines, notamment

quand la RPM survient a un age gestationnel précoce (25-29).

La premiere complication de la RPM est donc la prématurité , la RPM étant a

I'origine d’un quart a un tiers des accouchements prématurés (9,13,15,30-34).

L’autre complication redoutée de la RPM est la survenue d’une infection intra-
utérine (35,36), elle-méme responsable de complications néonatales graves
(sepsis néonatal, défaillance multi viscérale ...) ou jouant un réle aggravant
dans les complications de la prématurité (dysplasies broncho-pulmonaires,

infirmité motrice cérébrale ...), et pouvant conduire au déceés (32,35-41).

D’autres complications obstétricales peuvent également émailler la grossesse
en cas de RPM avant terme. La procidence du cordon ou 'hématome rétro-
placentaire sont des événements plus rares mais associés a une morbi-

mortalité néonatale grave (42—46).



La morbidité maternelle associée a la RPM est liee aux complications
infectieuses (sepsis maternel, endométrite...) (47-50), mais la RPM majore
aussi le risque de césarienne, le risque thromboembolique, et est également

source d’inquiétude parentale (3,47,51,52).

La survenue d’une rupture prématurée des membranes avant terme est donc
associée a un pronostic néonatal et maternel défavorable, avec une morbi-
mortalité périnatale importante.

Les complications liées a la RPM avant terme diminuent cependant avec I'age
gestationnel.

Pour diminuer les complications liées a la RPM avant 37 SA, le Collége
National des Gynécologues Obstétriciens de France (CNGOF) a émis en 2018
des recommandations pour la pratique clinique, permettant d’harmoniser la
prise en charge de ces patientes.

Il est recommandé que les patientes soient hospitalisées dans une maternité de
niveau adapté a l'dge gestationnel, avec une antibiothérapie initiale, avec
maturation pulmonaire foetale avant 34 SA, et 'expectative est recommandée

jusqu’a 37 SA, terme du déclenchement (53).

Actuellement, la prise en charge des RPM avant terme est donc une balance
entre le bénéfice de la prolongation de la grossesse, pour diminuer la
prématurité et ses complications, et le risque des complications pouvant

survenir durant ce délai de latence.

Cependant, dans un contexte de prolongation de la durée de latence, les
facteurs explicatifs de survenue de complications liees a la RPM sont mal

connus.

Dans ce travail, nous avons donc souhaité identifier les facteurs prédictifs d’'une
issue maternelle et/ou foetale défavorable en cas de rupture prématurée des

membranes, prolongée, avant terme.



METHODE

Population

Nous avons mené une étude rétrospective unicentrique au Centre Hospitalier
Universitaire de Toulouse (maternité de niveau Ill), du 1°" janvier 2016 au 1*
juillet 2019, soit 43 mois.

Nos criteres d’inclusion dans I'étude étaient : une rupture prématurée des
membranes confirmée avant 36 SA, avec hospitalisation et accouchement dans

notre maternité.

Les patientes ayant accouché moins de 48 heures aprés la RPM n’ont pas été

incluses.

Les grossesses multiples étaient exclues.

Les patientes avec un foetus porteur d’'une malformation grave ont été exclues.
Nous n’avons pas fixé de borne basse pour I'age gestationnel lors de la RPM.

Les patientes ayant accouché avant 24 SA ont été exclues.

Prise en charge

La prise en charge de ces situations dans notre centre était en accord avec les
recommandations du CNGOF de 2018.

La RPM était diagnostiquée soit cliniquement, avec un écoulement franc de
liquide amniotique visualisé au spéculum, soit par test

immunochromatographique (dispositif AmniSure®) en cas de doute.



Une fois la RPM confirmée, le bilan initial de la patiente était protocolisé :

Examen clinique avec un seul toucher vaginal

Réalisation d’'un bilan sanguin avec: NFS, CRP a la recherche d’un
syndrome inflammatoire

Réalisation d’'un bilan bactériologique avec prélevement vaginal et test
de Nugent, ECBU

Enregistrement du RCF (a partir de 26 SA)

Echographie avec évaluation du bien étre feetal, quantification du liquide
amniotique, vérification de la présentation, estimation du poids fcetal, et

mesure de la longueur cervicale.

La prise en charge initiale en hospitalisation était également protocolisée dans

notre centre :

Hospitalisation en secteur de Grossesses Pathologiques (niveau lll),
Antibioprophylaxie par Amoxicilline IV (ou par Clindamycine IV en cas
d’allergie), pendant au moins 48 heures et jusqu'a réception des
résultats bactériologiques,

Tocolyse initiale par Nifédipine PO ou Atosiban IV en cas de
contractions, en I'absence d’arguments pour une infection intra-utérine,
avant 34 SA,

Maturation pulmonaire foetale par corticothérapie IM (Bethaméthasone ®

12mg en 2 doses espacees de 24h).

Au cours de l'hospitalisation, la patiente bénéficiait d’'une surveillance clinique

(contractions, couleur du liquide, température) ainsi que d’'un monitoring foetal

une fois par jour.

En fonction des résultats bactériologiques, I'antibiothérapie était stoppée ou

poursuivie pour une durée totale de 7 jours, et adaptée a I'antibiogramme.

Les bilans bactériologiques étaient répétés de maniere hebdomadaire. Seul le

premier prélévement positif était traité. Les préléevements suivants servaient a

documenter la flore bactérienne en cas d’accouchement.



Les autres examens biologiques ou échographiques n’étaient réalisés qu’en
cas de point d’appel clinique.

Pour les patientes avec une phase de latence de plus de 7 jours, une sortie en
hospitalisation a domicile (HAD) était envisageable si les critéres suivants

étaient réunis :

- Age gestationnel > 32 SA,

- Grossesse singleton,

- Présentation céphalique,

-  RCF normal,

- Pas de signe clinique d’infection,

- LAlair,

- Col non modifié,

- CRP initiale < 20 mg/L,

- Trajet de moins de 30 minutes pour se rendre dans une maternité de
niveau Il ou I,

- Surveillance ambulatoire possible (HAD 7 j/7 et bilan au CHU / 15 jours),

- Conditions socio-économiques suffisantes (repos possible).

En cas d’HAD, la prise en charge consistait en un passage quotidien a domicile
d’'une sage-femme avec examen clinique (sans toucher vaginal) et RCF. Un
prélevement vaginal bactériologique était réalisé chaque semaine. Un bilan
hospitalier était réalisé tous les 15 jours avec une évaluation échographique du

bien-étre foetal.

Si les patientes ne satisfaisaient pas a ces conditions, I'hospitalisation était

prolongée jusqu’a I'accouchement.

L’accouchement était organisé a partir de 36 SA révolues (par déclenchement,

ou par césarienne, selon chaque situation), en I'absence de complications.

En cas de suspicion d’infection intra-utérine, une antibiothérapie a plus large
spectre (Ceftriaxone IV + Métronidazole IV + Gentamicine 1V) était débutée, et
la naissance survenait dans les heures suivantes (par mise en travail

spontanée ou par césarienne).



Variables étudiées

Dans cette étude, les variables étudiées étaient, pour le versant maternel :
'age, I'indice de masse corporelle (IMC), la gestité, la parité, 'antécédent de
césarienne, la présence de malformations utérines, les antécédents de RPM et
d’accouchement prématuré, les antécédents d’infection sexuellement

transmissible, le tabagisme.

Pour la grossesse en cours, les variables recueillies étaient: le mode de
conception (spontanée ou par PMA), la réalisation d'un geste invasif
(amniocentése, cerclage...), la présence d’un diabéte gestationnel (et si oui, la
nécessité d’insulinothérapie), la survenue d’une pré-éclampsie, la présence

d’'un placenta preevia, la survenue d’'une mort foeetale in utero.

Au moment du diagnostic de RPM, les variables suivantes étaient recueillies :
I'age gestationnel a la RPM, la longueur cervicale, la présence de contractions
nécessitant une tocolyse, de métrorragies ou de fiévre (définie par une
température >38°C), la couleur du liquide amniotique, le type de présentation
foetale, la quantité de liquide amniotique, la présence d’anomalies du RCF, le
dosage de la CRP en mg/L.

Pour les patientes hospitalisées 7 jours ou plus, les variables supplémentaires
etaient recueillies: la survenue durant ['hospitalisation de contractions

nécessitant une tocolyse, de métrorragies ou d’anomalies du RCF.

Le terme d’administration de la corticothérapie anténatale, et la durée
d’antibiothérapie (antibiothérapie probabiliste stoppée aprés 48 heures, ou

antibiothérapie documentée prolongée sur 7 jours) étaient également précisés.

A la naissance, le délai de latence entre la RPM et I'accouchement, I'age
gestationnel, le mode d’accouchement (voie basse ou césarienne), le type de
présentation foetale, 'administration d’antibiotiques et de sulfate de magnésium
a visée de neuroprotection fcetale, la survenue d’'une hémorragie de la

délivrance étaient recueillis.



Les complications maternelles en post-partum étaient étudiées en recueillant
les variables suivantes : la durée d’hospitalisation en post-partum, la nécessité

d’'une antibiothérapie, la survenue d’'une endométrite ou d’'un sepsis sévere.

Pour définir la survenue d’une infection intra-utérine au moment de la
naissance, les variables suivantes étaient étudiées : I'’hyperthermie maternelle
(>38°C), la présence d’une tachycardie foetale (supérieure a 160 bpm pendant
plus de 10 minutes), la survenue de contractions, de douleurs utérines, ou la
mise en travail spontanée, la couleur du liquide amniotique, le dosage de la
CRP en mg/L. En cas de doute, le diagnostic était confirmé a posteriori par

I'analyse anatomopathologique du placenta.

La survenue d’'une procidence du cordon ou d’'un hématome rétro-placentaire

etait également recueillie.

Sur le versant néonatal, les variables étudiées étaient : les scores d’Apgar a 5
et 10 minutes, la valeur du pH artériel, 'acidose néonatale (définie par un pH
artériel <7.00), le poids de naissance; la durée d’hospitalisation,
I'hospitalisation en soins intensifs (et si oui sa durée), la survenue d’un déces
néonatal, la survenue d’'une détresse respiratoire, la nécessité d’'une ventilation

mécanique (et si oui, sa durée).

La survenue d’un sepsis néonatal était définie en regroupant plusieurs
variables : la présence d’'une fiévre, une antibiothérapie de plus de 5 jours, des
résultats de prélévements bactériologiques positifs, un dosage de CRP

supérieur a 10 mg/L.

Les données maternelles et fcetales ont été analysées a partir des dossiers

d’hospitalisation des patientes et de leurs enfants.



Criteres de jugement principal et secondaires

Pour cette étude, nous avons défini des critéres de jugement pour définir les

issues maternelles et néonatales défavorables.

Le critére de jugement principal était un critere composite regroupant les issues

graves suivantes :

- Mort feetale in utero ;

- Asphyxie per-partum (par procidence du cordon ou HRP) ;
- Décés néonatal ;

- Sepsis néonatal ;

- Sepsis maternel ;

- Décés maternel.
Les critéres de jugement secondaires étaient :

- La survenue d’une infection intra-utérine, définie selon les critéres du
CNGOF ;
- La survenue d’un sepsis néonatal ;

- L’accouchement avant 32 SA.

Nous avons d’abord étudié ces criteres pour les patientes hospitalisées en
continu jusqu'a l'accouchement, regroupées dans le groupe « patientes
hospitalisées ».

Un second groupe de patientes, indépendant du premier, regroupait les
patientes qui ont ultérieurement été admises en hospitalisation a domicile
(selon les criteres du protocole du service décrits plus haut), et appelé ici

groupe « HAD ».
Enfin, sur 'ensemble des patientes, nous avons étudié :

- Le délai de latence (en jours)

- L’accouchement entre 48 heures et 7 jours apres la RPM.

Pour finir, nous avons comparé les deux populations entre elles sur ces critéres

de jugement.



Analyse statistique

L’analyse statistique a été réalisée avec le logiciel SPSS® (IBM®).
Les variables qualitatives sont exprimées en nombre et pourcentage ; les
variables quantitatives en moyenne, avec leur écart-type. La normalité de la

distribution des variables a été testée.

Pour I'analyse bivariée, les variables quantitatives ont été comparées avec le
test de Chi-2, ou le test exact de Fisher en cas d’effectif faible. Les variables
quantitatives ont été comparées avec le test de Student pour les variables de

distribution normale, ou le test de Mann-Whitney le cas échéant.

Pour 'analyse multivariée, nous avons procédé a des régressions logistiques

pas-a-pas avec sélection ascendante.

Le seuil de significativité était fixé a 0.05.



RESULTATS

Population

Nous avons inclus 440 patientes sur la période étudiée.
Apres application des criteres d’exclusion, 384 patientes étaient éligibles.

175 patientes ont accouché dans les 48 heures suivant la RPM (soit 45.6% des

patientes éligibles).
L’étude portait donc sur 209 patientes au total.
Nous avons séparé I'échantillon inclus en 2 sous-groupes :

- Les patientes hospitalisées en continu jusqu’a I'accouchement (185
patientes) ;

- Les patientes secondairement admises en HAD (24 patientes).

Le diagramme d’inclusion est présenté en Figure 1.



Figure 1 : population de I’étude
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Les caractéristiques démographiques et obstétricales des patientes incluses

sont présentées dans le tableau 1.



Tableau 1 : caractéristiques démoqgraphiques et obstétricales

Patientes Patientes en p
hospitalisées HAD
n=185 n=24
Caractéristiques démographiques
Age maternel, années 31.0 304 NS
Moyenne (+/- écart-type) (+/- 5.1) (+/- 5.8)
<18ans n (%) 5 (2.7%) 0 (0.0%)
= SO ENE W (%) 58 (31.4%) 2 (20.8%)
IMC (kg/m?) 24.7 25.4 NS
Moyenne (+/- écart-type) (+/- 6.3) (+/- 6.2)
Gestité 2.9 2.7 NS
Moyenne (+/- écart-type) (+/- 1.8) (+/- 1.5)
Parité 1.1 0.7 NS
Moyenne (+/- écart-type) (+/-1.3) (+/-0.9)
Nulliparité n (%) 73 (39.5%) 12 (50.0%)
Utérus cicatriciel n (%) 32 (16.8%) 21 (87.5%) NS
Utérus malformé n (%) 8 (4.3%) 0 (0.0%) NS
Antécédent de RPM 15 (8.1%) 2 (8.3%) NS
n (%)
Antécédent d’AP n (%) 33 (17.8%) 3(12.5%) NS
Antécédent d’IST n (%) 3(1.6%) 0 (0.0%) NS
Tabagisme n (%) 52 (28.1%) 1(4.2%) 0.01




Caractéristiques obstétricales

Grossesse spontanée
n (%)

Gestes invasifs

Amniocentéses

Cerclages

n (%)

Diabeéte gestationnel n (%)

Insuliné n (%)

Pré-éclampsie n (%)

Placenta prasvia n (%)

15 (8.1%)

21 (11.3%)

11 (5.9%)
10 (5.4%)

42
(22.7%)

29 (69,0%)

6 (3.2%)

7 (3.8%)

1(4.2%)

2 (8.3%)

2(8.3%)
0 (0 %)

4
(16.7%)

3 (75.0%)

0 (0.0%)

1(4.2%)

NS

NS

NS

NS

NS



Les caractéristiques démographiques et obstétricales étaient comparables
entre les groupes « hospitalisation en continu » et « HAD ». Seule la
consommation de tabac était moindre dans le groupe des patientes

ultérieurement admises en HAD.

A 'admission au moment de la RPM, les patientes du groupe « HAD » étaient a
un age gestationnel plus avancé, et présentaient moins de contractions
nécessitant une tocolyse que les femmes du groupe « hospitalisation en
continu ». Les autres caractéristiques a I'admission étaient comparables entre

les deux groupes.

Les données a l'admission des patientes incluses sont présentées dans le
tableau 2.



Tableau 2 : caractéristiques a I'admission

Patientes Patientes en P
hospitalisées HAD
n=185 n=24
Caractéristiques a I’'admission

AG a la RPM, SA+jours 28 SA+3j 31SA+1]j <0.05
Moyenne (+/- écart-type) (+/- 4 SA) (+/-5 SA)
Médiane 29 SA + 2] 32 +3 SA
Longueur du col, mm 25.2 31.0 NS
Moyenne (écart-type) (+/- 14.8) (+/- 16.7)
Contractions n (%) 53 (28.6%) 2 (8.3%) 0.03
Métrorragies n (%) 29 (15.7%) 1(4.2%) NS
LA teinté ou purulent 1(0.5%) 0 (0.0%) NS
n (%)
Anomalies du RCF n (%) 8 (4.7%) 0 (0.0%) NS
Présentation céphalique 119 (64.3%) 4 (16.7%) NS
n (%)
Oligoamnios ou anamnios 90 (50.6%) 5(20.8%) NS
n (%)
Fievre maternelle n (%) 1 (0.5%) 0 (0.0%) NS
CRP (mg/L) 10.4 6.9 NS

Moyenne (+/- écart-type) (+/- 16.7) (+/- 6.4)



I. Groupe « Patientes hospitalisées en continu »

1) Critére principal
Dans le groupe « Hospitalisation en continu », le critére principal est survenu

chez 57 patientes (30.8%), correspondant a :

- 4 MFIU;

- 2 HRP et 9 procidences du cordon, soit 11 feetus en situation d’asphyxie
aigué per-partum ;

- 13 déces néonataux ;

- 35 sepsis néonataux ;

- 7 sepsis maternels ;

- Aucun décés maternel.

5 patientes cumulaient les variables « sepsis maternel » et « sepsis
néonatal ».

3 nouveau-nés étaient décédés apres un sepsis néonatal.

1 patiente cumulait les variables « sepsis maternel », « sepsis néonatal » et
« déceés néonatal ».

1 patiente cumulait les variables « procidence du cordon », « sepsis
néonatal » et « décés néonatal ».

1 patiente cumulait les variables « procidence du cordon » et « MFIU ».

Aucune caractéristique démographique ou antécédent obstétrical n’était

associé a la survenue du critere principal dans ce groupe.

Les variables significativement associées au critere principal en analyse

bivariée étaient :

- al’admission, I'age gestationnel a la RPM ;

- durant la période de latence, la survenue d’une infection intra-utérine ;

- al'accouchement, 'age gestationnel a la naissance, et la présentation a
I'accouchement ;

- pour le nouveau-né, le poids de naissance, les scores d’Apgar a 5 et 10

minutes, la durée de ventilation mécanique et la durée d’hospitalisation ;



- pour la mére en post-partum, 'hémorragie et 'endométrite.

Les résultats des analyses statistiques bivariées pour le critére principal sont

présentés en annexe.

Pour identifier d’éventuelles variables indépendamment associées a la
survenue du critére principal, nous avons réalisé une analyse multivariée. Nous
avons retenu les variables avec une significativité inférieure a un seuil de 0.2,

et qui étaient antérieures a I'accouchement.

Les variables significativement associées a la survenue du critére principal en
analyse multivariée étaient 'age gestationnel a la RPM, et la longueur cervicale

a 'admission.

Les résultats de I'analyse multivariée sont présentés dans le tableau 3.



Tableau 3 : Régression logistique pour le critere principal, patientes

hospitalisées

Critére principal

OR ajustés IC (95%) o]

AG a la RPM

Pour chaque 0.98 0.96 —0.99 0.03
augmentation de 1 jour

Longueur cervicale
Pour chaque 0.95 0.92-0.98 0.02

augmentation de 1 mm
La courbe ROC illustrant le modéle prédictif de la survenue du critére principal,

en associant ces deux variables, est présentée en annexe.

Le modéle prédictif présentait une faible performance, avec une aire sous la
courbe a 0.67.

2) Critéres secondaires

a) Infection intra-utérine

87 patientes (47.0%) ont présenté une infection intra-utérine dans le groupe

« hospitalisation en continu ».

Les variables significativement associées a cette issue en analyse bivariée
étaient 'dge gestationnel a la RPM, et la présence de contractions a

'admission.

Les autres caractéristiques démographiques ou a l'admission n’étaient pas

associées a l'infection intra-utérine.

Les résultats des analyses bivariées sont présentés en annexe.



Seul I'dge gestationnel a la RPM était significativement associé a l'infection

intra-utérine en analyse multivariée (tableau 4).

Tableau 4 : Réqgression logistique pour l'infection intra-utérine,

patientes hospitalisées

Infection intra-utérine

OR ajustés IC (95%) p

AG a laRPM

Pour chaque 0.98 0.96 — 0.99 0.04
augmentation de 1 jour

b) Sepsis néonatal

35 nouveaux-nés (20.2%) ont présenté un sepsis apres la naissance, chez les

patientes hospitalisées en continu.

Les variables significativement associées a cette issue en analyse bivariée
etaient la longueur cervicale a 'admission, I'age gestationnel a la naissance, et

I'infection intra-utérine.

by

Les autres caractéristiques démographiques, a [l'admission ou a

I'accouchement n’étaient pas associées au sepsis néonatal.
Les résultats des analyses bivariées sont présentés en annexe.

L’infection intra-utérine étant concomitante a I'accouchement, elle ne pouvait
pas étre une variable considérée comme prédictive du sepsis néonatal et elle

n’a donc pas été intégrée a I'analyse multivariée.

Seule la longueur cervicale a 'admission était associée au sepsis néonatal en

analyse multivariée (tableau 5).



Tableau 5 : Régression loqgistique pour le sepsis néonatal, patientes

hospitalisées

Sepsis néonatal

OR ajustés IC (95%) o]

Longueur cervicale
Pour chaque 0.97 0.94-0.99 0.03

augmentation de 1 mm

c¢) Accouchement avant 32 SA

121 patientes, en hospitalisation en continu, ont accouché avant 32 SA
(65.4%).

Les variables significativement associées en analyse bivariée a 'accouchement
avant ce terme étaient la réalisation d’'un geste invasif en cours de grossesse,

et 'dge gestationnel a la RPM.

Les autres caractéristiques démographiques ou a l'admission n’étaient pas

associées a I'accouchement avant 32 SA.
Les résultats des analyses bivariées sont présentés en annexe.

Aprés analyse multivariée, seul l'age gestationnel a la RPM était
significativement associé a I'accouchement avant 32 SA (tableau 6).



Tableau 6 : Réqgression logistigque pour 'accouchement avant 32 SA,

patientes hospitalisées

Naissance avant 32 SA

OR ajustés IC (95%) o]

AG a la RPM

Pour chaque 0.88 0.84-0.93 <0.01
augmentation de 1 jour

1. Patientes ultérieurement admises en HAD

1) Critére principal

Dans le groupe « HAD », le critére principal est survenu chez 4 patientes
(16.7%)

1 HRP, sans cas de procidence du cordon, soit 1 foetus en situation

d’asphyxie aigué per-partum ;
- Pas de MFIU ni de décés néonatal ;
- 3 sepsis néonataux ;
- Pas de sepsis maternel ;

- Pas de décés maternel.

Aucune patiente ne cumulait de variable comprise dans ce critére composite.

Aucune caractéristique démographique ou antécédent obstétrical n’était

associé a la survenue du critere principal dans ce groupe.



Les variables significativement associées au critere principal en analyse

multivariée étaient :

- al’admission, I'age gestationnel a la RPM ;
- alaccouchement, I'age gestationnel a la naissance ;
- pour le nouveau-né, le poids de naissance, le score d’Apgar a 5 minutes,

la durée de ventilation mécanique et la durée d’hospitalisation.

Les résultats des analyses statistiques bivariées pour le critére principal sont

présentés en annexe.

Pour identifier d’éventuelles variables indépendamment associées a la
survenue du critére principal dans ce groupe, nous avons réalisé une analyse

multivariée.

En analyse multivariée, nous ne retrouvions aucune variable significativement

associée a la survenue du critére principal.

2) Critéres secondaires

Du fait du plus faible effectif en HAD, I'analyse statistique sur les critéres

secondaires a été réalisée uniquement en bivarié.

a) Infection intra-utérine

8 patientes (33.3%) ont présenté une infection intra-utérine dans le groupe
« HAD ».

Aucune caractéristique = démographique ou a [l'admission n’était
significativement associée en analyse bivariée a l'infection intra-utérine dans ce

groupe.



b) Sepsis néonatal

3 nouveaux-nés (12.5%) ont présenté un sepsis aprés la naissance, chez les

patientes admises en HAD.

Les variables significativement associées a cette issue en analyse bivariée
etaient 'administration d’'une antibiothérapie prolongée durant I'hospitalisation,
I'infection intra-utérine, I'dge gestationnel a la naissance, et le poids de

naissance.

by

Les autres caractéristiques démographiques, a [l'admission ou a

I'accouchement n’étaient pas associées au sepsis néonatal.

c¢) Accouchement avant 32 SA

Les patientes n’étaient admises en HAD qu’aprés le terme de 32 SA; cette

donnée n’a donc pas été étudiée dans ce groupe.



lll. Surl’ensemble de I’échantillon (209 patientes)

1) Délai de latence

Le délai de latence moyen pour I'ensemble des patientes incluses était de 18
jours (avec une médiane de 10 jours). La durée de la période de latence était
trés variable, allant jusqu’a 116 jours.

Nous avons représenté le délai de latence selon un modeéle de Kaplan-Meier en

figure 2.

Figure 2 : Patientes ayant accouché en fonction du délai de latence
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Les variables significativement associées au délai de latence en analyse
bivariée étaient la localisation praevia du placenta lors de la grossesse ; et a
'admission, I'age gestationnel a la RPM, la longueur cervicale et la présence de
contractions nécessitant une tocolyse. Durant la premiére semaine de
surveillance, la survenue de contractions nécessitant une tocolyse et
d’anomalies du RCF, et la nécessité d’'une antibiothérapie prolongée étaient

également significativement associées en analyse bivariée au délai de latence.

Les autres caractéristiques démographiques, a l'admission ou lors de

I'hospitalisation, n’étaient pas associées a la durée de latence.
Les résultats des analyses bivariées sont présentés en annexe.

Aprés analyse multivariée, seuls I'adge gestationnel au moment de la RPM et la
longueur cervicale a 'admission étaient significativement associés au délai de

latence (tableau 7).

Tableau 7 : Réqression linéaire pour le délai de latence, toutes

patientes

Délai de latence (jours)

Coefficient de IC (95%) o]
régression
AG a laRPM -0.35 -05--0.2 <0.01
(jours)
Longueur cervicale +0.41 0.1-0.7 <0.01
(mm)

Ce tableau s’interpréte de la fagon suivante :

- pour chaque augmentation de 1 jour de I'age gestationnel a la RPM, le
délai de latence est diminué de 0.35 jour ;
- pour chaque millimetre supplémentaire de longueur cervicale a

I'admission, le délai de latence est augmenté de 0.41 jour.



2) Accouchement dans les 7 jours aprés la RPM

175 patientes (45.6% de la population initiale) ont accouché dans les 48 heures
suivant la RPM, et conformément a nos criteres d’inclusion, n‘ont pas été
etudiées.

Puis, sur les 209 patientes restantes, 75 (35.9%) ont accouché entre 48 heures

et 7 jours aprés la RPM.

Sur les 384 patientes éligibles initialement, 250 (65.1%) ont donc accouché

dans les 7 jours suivant la RPM.

Les variables significativement associées a cette issue en analyse bivariée
étaient, a 'admission, I'age gestationnel a la RPM, la longueur cervicale et la

présence de contractions nécessitant une tocolyse.

Les autres caractéristiques démographiques, obstétricales, ou lors de

I'admission n’étaient pas associées a cette issue en analyse bivariée.

Les résultats des analyses bivariées sont présentés en annexe.

En analyse multivariée, seuls I'age gestationnel au moment de la RPM et la
longueur cervicale a 'admission étaient associés a I'accouchement dans la

fenétre de 48h a 7 jours aprés la RPM (tableau 8).



Tableau 8 : Réqgression logistigue sur I’'accouchement entre 48 heures

et 7 jours apres la RPM, toutes patientes

Accouchement entre 48 heures et 7 jours

OR ajustés IC (95%) p

AG a laRPM

Pour chaque 1.03 1.01-1.05 <0.01
augmentation de 1 jour

Longueur cervicale
Pour chaque 0.95 0.92-0.98 <0.01

augmentation de 1 mm

185 patientes, du fait d’'un age gestationnel inférieur a 34 SA au moment de la
RPM, présentait une indication de corticothérapie, a visée de maturation
pulmonaire foetale. Parmi ces patientes, 71 (38.4%) ont accouché dans les 7
jours suivant la RPM, et 114 (61.2%) dans les 14 jours suivant la RPM.

Plusieurs patientes avaient bénéficié de la corticothérapie anténatale pour
d’autres indications (menace d’accouchement prématuré par exemple) avant la
survenue de la rupture des membranes. Le délai entre I'administration des
corticoides et la naissance n’était donc pas automatiquement associé au délai

entre la rupture des membranes et la naissance.



IV. Comparaison entre les groupes « hospitalisation a domicile » et
« HAD »

Hormis un moindre tabagisme dans le groupe « HAD », il n'y avait pas de
différence entre les deux groupes sur les criteres démographiques et

obstétricaux.

Au moment de la RPM, les patientes qui ultérieurement allaient étre admises en
« HAD » étaient a un age gestationnel plus avancé, et présentaient moins de
contractions que les patientes qui resteront hospitalisées en continu. Il n’y avait
pas de différence significative sur les autres données a I'admission entre les

deux groupes (tableau 2).

Les patientes du groupe « HAD » ont ensuite accouché a un terme plus
avance, avec un délai de latence significativement plus long, que les patientes
hospitalisées en continu. Les autres variables a I'accouchement étaient

comparables entre les groupes (tableau 9).



Tableau 9 : Issues péri-partum

Patientes Patientes en P
hospitalisées HAD
n=185 n=24
AG a la naissance 30 SA + 5j 35 SA + 3j <0.01
Moyenne +/- écart-type (+/- 20 j) (+/- 12 )
Médiane
30 SA + 6 36 SA
Délai de latence, jours 16.4 30.1 <0.01
Moyenne +/- écart-type (+/- 20.2) (+/- 30.6)
(médiane) (8 0) (15 5)
Accouchement voie basse 108 (58.4 %) 17 (70.8 %) NS
n (%)
Antibiothérapie péri- 113 (61.1 %) 13 (54.2%) NS
partum n (%)
Infection intra-utérine 87 (47.0%) 8 (33.3 %) NS
n (%)
HRP n (%) 2 (1.1%) 1(4.2%) NS
Procidence du cordon 9 (4.9%) 0 (0%) NS
n (%)
Asphyxie per-partum 11 (5.9 %) 1(4.2%) NS

n (%)

Les nouveau-nés du groupe « HAD » présentaient de meilleures issues
néonatales que les nouveau-nés du groupe « hospitalisation en continu », avec
un poids de naissance plus élevé, des scores d’Apgar plus élevés ; moins de
détresse respiratoire, de ventilation mécanique, d’hospitalisation en soins
intensifs. Les durées de ventilation mécanique et d’hospitalisation (globale et en
soins intensifs) étaient également plus courtes pour ces nouveau-nés (tableau
10).



Tableau 10 : Issues néonatales

Patientes Patientes en P
hospitalisées HAD
n=185 n=24

Poids de naissance, g 1540 2447 <0.01
Moyenne (+/- écart-type) (+/- 501.6) (+/- 421.3)
Score Apgar a 5 minutes 7.3 (+/-2.9) 8.9 (+/- 2.3) <0.01
Moyenne (+/- écart-type)
Score Apgar a 10 minutes 8.9 (+/-1.7) 9.6 (+/-1.0) 0.01
Moyenne (+/- écart-type)
Score Apgar <7 70 (38.9%) 4 (16.7%) 0.03
a 5 minutes n (%)
pH artériel 7.27 (+/-0.1) 7.23 (+/- 1.5) NS
Moyenne (+/- écart-type)
Acidose néonatale n (%) 3 (1.6%) 1(4.2%) NS
MFIU n (%) 4 (2.2%) 0 (0%) NS
Déces n (%) 13 (7.0%) 0 (0.0%) NS
Sepsis néonatal n (%) 35.9 (20.2%) 3(12.5%) NS
Détresse respiratoire n (%) 157 (89.2 %) 12 (50.0%) <0.01
Ventilation mécanique 155 (88.1 %) 10 (41.7%) <0.01

n (%)



Durée de ventilation
mécanique, jours
Moyenne (+/- écart-type)
Durée hospitalisation
totale, jours

Moyenne (+/- écart-type)
Hospitalisation
Sl/réanimation

n (%)

Durée hospitalisation
Sl/réanimation, jours

Moyenne (+/- écart-type)

14.7
(+/-17.4)

30.6
(+/-26.8)

163 (88.6%)

23.4
(+/- 22.9)

1.3
(+/- 3.2)

7.9
(+/- 6.6)

12 (50.0 %)

4.5
(+/- 6.9)

<0.01

<0.01

<0.01

<0.01



Il N’y avait pas de différence significative entre les groupes pour les issues
maternelles en post-partum (tableau 11).

Tableau 11 : Issues maternelles

Patientes Patientes en P
hospitalisées HAD

n=185 n=24
Hémorragie du post- 27 (14.6%) 2 (8.3%) NS
partum n (%)
Sepsis en post-partum 7 (3.8%) 3 (12.5%) NS
n (%)
Endométrite n (%) 6 (3.3%) 0 (0.0%) NS
Antibiothérapie post- 71 (38.8%) 4 (16.7%) NS
partum n (%)
Durée hospitalisation, 3.9 4.0 NS
jours (+/- 1.6) (+/- 1.9)

Moyenne (+/- écart-type)



Il N’y avait pas de différence significative entre les deux groupes pour la

survenue du critere principal, ni pour la survenue d’une infection intra-utérine ou

d’'un sepsis néonatal.

Le délai de latence était significativement plus long pour les patientes en HAD

(tableau 12).

L’accouchement dans les 7 jours suivant la RPM n’a pas été comparé entre les

deux groupes, les patientes n’étant admises en HAD qu’aprés 7 jours de

stabilité.

Tableau 12 : Criteres de jugement principal et secondaires

Patientes Patientes en P
hospitalisées HAD
n=185 n=24

Survenue du critére 57 (30.8%) 4 (16.7%) NS
principal n (%)
Infection intra-utérine 87 (47.0%) 8 (33.3 %) NS
n (%)
Sepsis néonatal n (%) 35 (20.2%) 3 (12.5%) NS
Délai de latence, jours 16.4 30.1 <0.01
(moyenne +/- écart-type) (+/- 20.2) (+/- 30.6)
(IR 8.0 15.5



DISCUSSION

Résultats principaux

Dans notre étude, la fréquence de survenue des complications séveres liées a
la RPM était élevée. 30.8% des patientes dans le groupe « hospitalisation en
continu » ont présenté le critére principal composite regroupant des issues
graves : mort foetale in utero, asphyxie per-partum, déces néonatal, sepsis

néonatal ou maternel.

Ce taux de complication est en accord avec les données de la littérature
(2,3,36,44,50,54,55).

Les autres complications responsables d’'une morbidité néonatale importante
étaient fréquentes. Ainsi, dans le groupe « hospitalisation en continu », 47%
des patientes ont accouché dans un contexte d’infection intra-utérine, 65.8%
avant 32 SA, et 20.2% des nouveau-nés ont présenté un sepsis.

Les caractéristiques maternelles démographiques et obstétricales ne
permettaient pas de prédire la survenue de ces complications graves.

En analyse multivariée, seuls I'age gestationnel et la longueur cervicale au

moment de la RPM étaient associés a la survenue du critére principal.

L’age gestationnel a la RPM et la longueur cervicale étaient par ailleurs les
seules variables significativement associées en analyse multivariée a la

survenue des critéres secondaires.

Pour les patientes dans le groupe « HAD », aucune caractéristique
démographique, obstétricale ni aucune donnée a [I'admission n’était

significativement associée au critére principal aprés analyse multivariée.

En synthése, seuls I'dage gestationnel au moment de la RPM et la longueur
cervicale a I'admission sont retenus comme significativement associées a la
survenue des issues maternelles et foetales défavorables dans notre

population.



Le modéle prédictif construit avec ces résultats présentait une faible
performance : les variables retenues n’étaient pas prédictives de la survenue

des issues défavorables.

La survenue des issues materno-foetales défavorables reste donc difficilement

prévisible a partir des données recueillies dans notre travail.

Concernant le délai de latence, sa prolongation était associée uniquement a
une longueur cervicale plus importante et un age gestationnel plus précoce au
moment de la RPM. Les autres variables recueillies n’étaient pas prédictives de
la prolongation de cette période de latence.

Ces résultats sont retrouvés dans d’autres séries récentes (29,60,61).
Ramseyer et al a ainsi établi, a partir d’'une série de 212 patientes, un
nomogramme de probabilités d’accouchement a 1 jour et 1 semaine de la RPM.
Ce nomogramme utilise nhotamment I'age gestationnel a la RPM et la longueur
cervicale, mais aussi d’autres variables qui n’étaient pas significativement
associées dans notre travail, comme l'age maternel, I'oligo-anamnios, ou les
contractions douloureuses. Cependant, cette équipe a inclus des patientes

ayant accouché dans les premiéres 48 heures aprées la RPM.

Une forte proportion de patientes a accouché dans la semaine suivant la
rupture prématurée : 65.1% des patientes admises pour RPM avant terme ont
accouché dans les 7 jours suivant le diagnostic (45.6% dans les 48 premiéres

heures, et 19.5% entre 48 heures et 7 jours).

Cette forte proportion renforce le fait que la rupture prématurée des membranes
est une situation instable et a risque important d’accouchement dans les 7

jours.



Le risque important d’accouchement dans les jours suivant la rupture
prématurée, et I'absence de prédiction possible de la survenue des
complications nous renforce dans nos pratiques. La prise en charge des
patientes, notamment la maturation foetale par corticothérapie, ne doit pas étre
retardée aprés le diagnostic. La vigilance doit ensuite rester constante pour ces

patientes.

Le taux de complication était comparativement moins élevé dans le groupe
« HAD ». La fréquence de survenue des complications restait néanmoins

importante.

Il 'y avait pas de sur-risque de complication néonatale ou maternelle pour les
patientes admises en HAD comparativement aux patientes du groupe

« hospitalisation en continu ».

Les nouveau-nés du groupe « HAD » présentaient au contraire des issues

néonatales plus favorables.

Nous estimons que cette différence s’explique d’abord par les critéres
d’admission en HAD dans notre centre. Le premier de ces critéres est 'age
gestationnel supérieur a 32 SA.

L’age gestationnel a la naissance était plus avancé dans le groupe « HAD »
que dans le groupe « hospitalisation a domicile » du seul fait de ce critere. Ce
terme plus avancé diminuait donc la part des complications néonatales liées a

la prématurité.

Par ailleurs, les patientes n’étaient admises en HAD qu’aprés 7 jours au moins

de stabilité clinique.

Les patientes admises en HAD étaient donc plus avancées en age gestationnel,
et étaient jugées stables. Cette différence entre les deux populations peut
expliquer la différence de survenue des complications et la différence observée

sur le délai de latence.



De précédents travaux avaient déja étudié la prise en charge en HAD pour les
patientes présentant une RPM avant terme, comparativement a une prise en
charge en hospitalisation conventionnelle, et retrouvaient des résultats
comparables (62—68). A Lille, 'équipe du Pr Garabédian montrait sur une série
de 40 patientes un allongement du délai de latence, avec de meilleures issues
néonatales, pour les patientes en HAD pour RPM avant terme. Les critéres
d’admission en HAD étaient par ailleurs plus stricts que ceux utilisés dans notre

centre.

La prise en charge en HAD des patientes sélectionnées sur les criteres décrits
dans le protocole de service de notre maternité est donc une option que nous
jugeons sécuritaire, en raison de I'absence de majoration des complications

maternelles et foetales graves.

Certains criteres de ce protocole utilisés pour I'admission en HAD n’étaient
pourtant pas associés a la survenue des complications, comme la présentation
foetale ou le dosage de CRP initial. D’autres critéeres comme I'age gestationnel
a la RPM et la longueur cervicale étaient au contraire associés a la survenue

de ces complications.

Forces et limites

Nous avons choisi comme critére de jugement principal un critére composite
regroupant uniquement les issues néonatales et maternelles graves. Ce critére
était donc représentatif de la morbi-mortalité néonatale et maternelle, sans étre

exagéré par des issues plus fréquentes et moins graves.

Nous avons choisi de considérer l'infection intra-utérine comme un critére de
jugement secondaire, pour ne pas exagérer le critére principal du fait de sa
fréquence. Par ailleurs, linfection intra-utérine est un facteur aggravant de la
morbidité périnatale, surtout en cas de prématurité associée, il était donc
important d’étudier cette issue a part entiére. Le diagnostic et la prise en charge
de linfection intra-utérine étaient par ailleurs guidés par les recommandations

nationales de 2018.



De méme, I'accouchement avant 32 SA a été considéré comme une issue
néonatale importante a étudier, du fait des complications surajoutées par la

prématurité, dont la RPM est une cause importante.

La définition de l'item « sepsis néonatal », étudié en critére secondaire du fait
de sa gravité, et de son réle aggravant dans les complications propres a la
prématurité, a été guidée par une étude parue dans le Lancet en 2015. Cette
étude randomisée importante s’intéressait particulierement a la survenue d’un

sepsis néonatal aprés RPM avant terme (69).

Nous avons choisi un schéma d’inclusion ou les patientes qui accouchaient
dans les 48 heures suivant la rupture n’étaient pas incluses. Cette période de
48 heures est a risque trés important d’accouchement ; et pour certaines
patientes ayant présenté une infection intra-utérine, cette infection a pu débuter
avant la rupture prématurée. En n’incluant pas les patientes ayant accouché
dans les 48 heures aprés la rupture, dont certaines présentaient déja une
infection intra-utérine ou un début de travail, nous avons écarté le biais lié a
l'instabilité de ces patientes pendant cette période. Aprés cette période initiale,
toutes les patientes n’ayant pas accouché avaient aussi pu bénéficier d’'une
prise en charge initiale compléte et homogéne comprenant I'antibiothérapie
initiale, la corticothérapie a visée de maturation fcetale si elle était indiquée, et
une tocolyse initiale en cas de contractions.
En sélectionnant ainsi les patientes aprés 48 heures de prise en charge, nous
avons choisi d’observer le risque de survenue de complications a plus long
terme aprés la rupture, sur un échantillon de patientes présentant une certaine

stabilité initiale et dont la prise en charge a 'admission était homogéne.

Notre recueil des variables s’est étendu de fagon large aux caractéristiques
démographiques, aux antécédents obstétricaux, aux données a I'admission et a
'accouchement, ainsi qu’a de nombreuses données néonatales et en post-
partum. Ce choix des variables a recueillir avait été guidé par la littérature déja

existante.



Parmi les autres forces de notre étude, nous avons inclus un effectif de
patientes relativement important étant donné la faible incidence de cette
pathologie en population générale. Le nombre de patientes perdues de vues ou
exclues était faible. L'échantillon était donc représentatif de la population

accueillie par notre centre pour cette pathologie.

L’inclusion des patientes a débuté immédiatement aprés la réactualisation du
protocole de service permettant d’homogénéiser la prise en charge de ces
patientes, en accord avec les recommandations nationales. Les pratiques n’ont
pas été modifiées pendant toute la durée du recueil des données, ce qui nous a

permis de réunir un échantillon avec une prise en charge homogéne.

Cet effectif relativement conséquent, représentatif, et avec une prise en charge

initiale homogéne, nous a permis de créer une cohorte robuste pour ce travail.

Seules quelques études présentaient des effectifs plus importants, ou
s’intéressaient spécifiquement aux patientes avec un délai de latence ayant
dépassé 48 heures (29,44,60).

Cependant, notre travail a porté sur une unique maternité, sans comparaison

des prises en charge en vigueur dans d’autres centres.

Le faible effectif de patientes admises en HAD était une limite, notamment pour

I'analyse statistique multivariée, par manque de puissance.

Ce faible effectif était cependant comparable aux autres patientes de
I'échantillon sur les caractéristiques démographiques et obstétricales, et sur les

données a I'admission.



CONCLUSION

Le pronostic de la rupture prématurée des membranes avant terme découle
avant tout des complications de la prématurité et de I'infection intra-utérine. Ces
complications sont parfois intriquées entre elles, et leur association aggrave le

pronostic néonatal.

La survenue d’issues materno-foetales graves était fréquente dans notre

cohorte.

Dans notre travail, seuls I'age gestationnel et la longueur cervicale au moment
de la rupture des membranes étaient associés a la survenue de ces issues

défavorables.

La durée de la période de latence était trés variable. La prolongation de la
période de latence était associée seulement a un age gestationnel précoce au

moment de la RPM, et a une longueur cervicale plus importante a 'admission.

Toutes les autres caractéristiques maternelles démographiques, obstétricales,
ou lors de l'admission ne pouvaient prédire la survenue des complications

néonatales ou maternelles, ni la durée de la période de latence.

La rupture prématurée des membranes est donc une situation obstétricale
particuliére, a risque important d’accouchement prématuré et de complications
néonatales et maternelles, dont la prédiction est difficile. La prise en charge de
ces patientes doit alors étre initiée sans retard, et la vigilance doit rester

constante.

Aprés une période de stabilité, et sous réserve de certains critéres, les
patientes admises en HAD ne présentaient comparativement pas plus de

complications, et leur délai de latence était plus long.

La prise en charge en HAD pour ces patientes reste donc une option
raisonnable pour ces patientes.
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Annexes

Critére principal, patientes hospitalisées : résultats de I’analyse bivariée

Survenue du critére principal

Caractéristiques o] OR bruts
démographiques (IC 95%)
Age maternel moyen 0.70
<18 ans 1.00 NS
> 35 ans 0.28
IMC (kg/m?) 0.97 NS
Gestité 0.64 NS
Parité 0.76 NS
- Nulliparité 0.87
Utérus cicatriciel 0.63 NS
Utérus malformé 0.06 NS
Antécédent de RPM 0.34 NS
Antécédent d’accouchement 0.62 NS
prématuré
Antécédent d’IST 0.55 NS
Tabagisme 0.71 NS
Antécédents obstétricaux o] OR bruts
(IC 95%)
Grossesse spontanée 0.24 NS
Réalisation d’un geste invasif 0.79 NS
Diabéte gestationnel 0.98 NS
Pré-éclampsie 0.37 NS
Placenta praevia 1.00 NS

Caractéristiques a I’'admission o] OR bruts




(IC 95%)

AG ala RPM <0.01
Longueur du col 0.07 NS
Contractions 0.41 NS
Métrorragies 0.36 NS
LA teinté ou purulent 0.31 NS
Anomalies du RCF 1.00 NS
Présentation céphalique 0.22 NS
Oligo- ou anamnios 0.23 NS
Fiévre maternelle 1.00 NS
CRP (mg/L) 0.17 NS
Variables maternelles sur 7 jours p OR bruts
d’hospitalisation (IC 95%)
Contractions 0.11 NS
Métrorragies 0.56 NS
Anomalies du RCF 0.52 NS
Antibiothérapie > 48h 0.39 NS

NS : non significatif.



Critéeres secondaires, patientes hospitalisées: résultats de [I’analyse
bivariée

Survenue infection Survenue sepsis Accouchement
intra-utérine néonatal avant 32 SA
87 cas 35 cas 121 cas
Caractéristiques p OR bruts o] OR bruts p OR bruts
démographiques (IC 95%) (IC 95%) (IC 95%)
Age maternel 0.58 NS 0.25 NS 0.19 NS
<18 ans 1 1 0.56
> 35 ans 0.58 0.16 0.71
IMC (kg/m?) 0.83 NS 0.24 NS 0.75 NS
Gestité 0.29 NS 0.48 NS 0.53 NS
Parité 0.25 NS 0.61 NS 0.87 NS
Nulliparité 0.48 0.52 0.83
Utérus cicatriciel 0.98 NS 0.39 NS 0.12 NS
Utérus malformé 1.00 NS 1.00 NS 1.00 NS
Antécédent de RPM 0.57 NS 0.07 NS 0.7 NS
Antécédent d’AP 0.18 NS 0.30 NS 0.78 NS
Antécédent d’IST 0.10 NS 1.00 NS 1.00 NS
Tabagisme 0.40 NS 0.97 NS 0.65 NS
Antécédents Survenue d’une Survenue d’un Accouchement
obstétricaux infection intra- sepsis néonatal avant 32 SA
utérine
Grossesse 0.27 NS 0.16 NS 0.7 NS
spontanée
Réalisation d’un 0.07 NS 0.54 NS 0.01
geste invasif
Diabéte gestationnel 0.33 NS 0.31 NS 0.80 NS

Pré-éclampsie 0.69 NS 1.00 NS 1.00 NS



Placenta praevia 0.45 NS 1.00 NS 0.07 NS

Caractéristiques a Survenue d’une Survenue d’un Accouchement
I’admission infection intra- sepsis néonatal avant 32 SA
utérine

Age gestationnel a la <0.01 0.07 <0.01

RPM

Longueur du col 0.18 NS 0.02 0.37 NS

Contractions 0.01 [0.2-0.8] 0.89 NS 0.73 NS

Métrorragies 0.17 NS 0.81 NS 0.25 NS

LA teinté ou purulent 0.47 NS 1.00 NS 1.00 NS

Anomalies du RCF 0.73 NS 1.00 NS 0.35 NS

Présentation 0.36 NS 0.24 NS 0.07 NS

céphalique

Oligo ou anamnios 0.55 NS 0.79 NS 0.87 NS

Fiévre maternelle 0.47 NS 1.00 NS 1.00 NS

CRP (mg/L) 0.53 NS 0.66 NS 0.12 NS

Variables maternelles Survenue d’une Survenue d’un Accouchement

sur 7 jours infection intra- sepsis néonatal avant 32 SA
d’hospitalisation utérine

Contractions 0.24 NS 0.35 NS 0.76 NS

Métrorragies 0.83 NS 1.00 NS 0.73 NS

Anomalies du RCF 0.41 NS 1.00 NS 0.44 NS

Antibiothérapie > 48h 0.75 NS 1.00 NS 0.89 NS

NS : non significatif.



Critére principal, patientes en HAD : résultats de ’analyse bivariée

Survenue du critére principal

Caractéristiques o] OR bruts
démographiques (IC 95%)
Age maternel moyen 0.98 NS
<18 ans NA
> 35 ans 1.00
IMC (kg/m?) 0.85 NS
Gestité 0.74 NS
Parité 0.63 NS
Nulliparité 0.59
Utérus cicatriciel 1.00 NS
Utérus malformé NA
Antécédent de RPM 0.31 NS
Antécédent d’AP 0.44 NS
Antécédent d’IST NA
Tabagisme 1.00 NS
Antécédents obstétricaux Survenue du critére principal
Grossesse spontanée 1.00 NS
Réalisation d’un geste invasif 0.31 NS
Diabéte gestationnel 0.54 NS
Pré-éclampsie* NA*
Placenta praevia 1.00 NS

Caractéristiques a I’'admission Survenue du critére principal




AG ala RPM 0.02

Longueur du col 0.80

Contractions 1.00 NS
Métrorragies 1.00 NS
LA teinté ou purulent NA NS
Anomalies du RCF NA NS
Présentation céphalique 0.54 NS
Oligo- ou anamnios 1.00 NS
Fiévre maternelle NA NS
CRP (mg/L) 0.85 NS

Variables maternelles sur 7 jours Survenue du critére principal

d’hospitalisation

Contractions NA NS
Métrorragies 1.00 NS
Anomalies du RCF 0.17 NS
Antibiothérapie > 48h 0.06 NS

NA = non applicable (aucune patiente concernée)

* Les patientes n’étaient pas admises en HAD en cas de pré-éclampsie.



Durée de latence et accouchement dans les 7 jours, toutes patientes :

résultats des analyses bivariées
Accouchement entre 48 Délai de latence

heures et 7 jours

75 cas
Caractéristiques P p
démographiques
Age maternel 0.53 0.26
<18 ans 0.36 0.17
> 35 ans 0.63 0.76
IMC (kg/m?) 0.48 0.35
Gestité 0.39 0.17
Parité 0.39 0.06
Nulliparité 0.43 0.35
Utérus cicatriciel 0.82 0.65
Utérus malformé 0.71 0.19
Antécédent de RPM 0.88 0.95
Antécédent d’AP 0.86 0.43
Antécédent d’IST 0.28 0.54
Tabagisme 0.23 0.55
Antécédents obstétricaux Accouchement entre 48 Délai de latence

heures et 7 jours

Grossesse spontanée 0.14 0.82
Réalisation d’un geste 0.38 0.47
invasif

Diabéte gestationnel 0.17 0.57
Pré-éclampsie 0.42 0.44

Placenta praevia 0.06 0.01




Caractéristiques a Accouchement entre 48 Délai de latence

I’admission heures et 7 jours
Age gestationnel a la RPM <0.01 <0.01
Longueur du col <0.01 <0.01
Contractions <0.01 <0.01
Métrorragies 0.84 0.79
LA teinté ou purulent 1.00 0.58
Anomalies du RCF 0.48 0.09
Présentation céphalique 0.26 0.06
Oligo ou anamnios 0.49 0.1
Fiévre maternelle 0.35 0.68

CRP (mglL) 0.52 0.68



Modéle prédictif de la survenue du critére principal, patientes
hospitalisées

Le modéle intégre I'age gestationnel a la RPM et la longueur cervicale a 'admission.

Courbe ROC

1.0

0,8+

0,6

Sensitivité

0,24

0.0 T T T
0n 02 0.4 0 0s 10

1 - Specificité

Aire sous la courbe: 0.67



Serment d’Hippocrate

« Au moment d’étre admis a exercer la médecine, je promets et je jure d’étre
fidele aux lois de I'honneur et de la probité.

Mon premier souci sera de rétablir, de préserver ou de promouvoir la santé
dans tous ses éléments, physiques et mentaux, individuels et sociaux.

Je respecterai toutes les personnes, leur autonomie et leur volonté, sans
aucune discrimination selon leur état ou leurs convictions.

J'interviendrai pour les protéger si elles sont affaiblies, vulnérables ou
menacées dans leur intégrité ou leur dignité.

Méme sous la contrainte, je ne ferai pas usage de mes connaissances contre
les lois de ’humanité.

J'informerai les patients des décisions envisagées, de leurs raisons et de leurs
conséquences.

Je ne tromperai jamais leur confiance et n’exploiterai pas le pouvoir hérité des
circonstances pour forcer les consciences.

Je donnerai mes soins a l'indigent et a quiconque me les demandera.
Je ne me laisserai pas influencer par la soif du gain ou la recherche de la gloire.
Admis dans l'intimité des personnes, je tairai les secrets qui me seront confiés.

Recu a I'intérieur des maisons, je respecterai les secrets des foyers et ma
conduite ne servira pas a corrompre les moeurs.

Je ferai tout pour soulager les souffrances.
Je ne prolongerai pas abusivement les agonies.
Je préserverai I'indépendance nécessaire a 'accomplissement de ma mission.
Je n’entreprendrai rien qui dépasse mes compétences.

Je les entretiendrai et les perfectionnerai pour assurer au mieux les services qui
me seront demandés.

J’apporterai mon aide a mes confréres ainsi qu’a leurs familles dans I'adversité.

Que les hommes et mes confréres m’accordent leur estime si je suis fidéle a
mes promesses ; que je sois déshonoré et méprisé si j'y manque. »



PARSY Thomas 2021 TOU3 1607

RUPTURE PREMATUREE DES MEMBRANES
PROLONGEE AVANT TERME
Facteurs prédictifs des issues materno-foetales défavorables

Objectif : Décrire les issues materno-foetales défavorables aprés rupture
prolongée des membranes avant terme, et identifier les facteurs prédictifs de
leur survenue.

Méthodes : Etude monocentrique en maternité de niveau 3, de cohorte
rétrospective, sur 209 patientes. Le critére principal était un critere composite
regroupant mort foetale in utero, décés néonatal, décés maternel, sepsis
néonatal, sepsis maternel. Les critéres secondaires étaient la survenue d’'une
infection intra-utérine, l'accouchement avant 32 SA, le sepsis néonatal,
I'accouchement dans les 7 jours, et la durée de la période de latence.

Résultats : 30.8% des patientes du groupe « hospitalisation » ont présenté le
critére principal. Aprés analyse multivariée, seuls I'dge gestationnel et la
longueur cervicale au diagnostic étaient associées aux issues défavorables,
avec une valeur prédictive limitée. Les patientes hospitalisées en HAD ont
présenté des issues materno-foetales plus favorables.

Conclusion: Les complications de la RPM prolongée avant terme sont
fréquentes et graves. Leur prédiction reste difficile.

DISCIPLINE ADMINISTRATIVE : Médecine spécialisée clinique

Mots-clés : Rupture prématurée des membranes avant terme, facteurs
prédictifs, infection-intra-utérine, prématurité, sepsis néonatal, durée de
latence.
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PROLONGED PRETERM PREMATURE RUPTURE OF MEMBRANES
Predictives factors of poor maternal and fetal outcomes

Objective : To describe poor maternal and fetal outcomes afer prolonged
premature rupture of membranes, and to identify predictive factors of their
ooccurence.

Methods : Monocentric retrospective cohort in level |lI maternity, with 209
women. Main criteria was a composite criteria including in utero death, neonatal
death, neonatal sepsis, maternal death and maternal sepsis. Other criterias
were occurrence of intra-amniotic infection, birth below 32 SA, neonatal sepsis,
birth within 7 days, and duration of latency.

Results : 30.8% of hospitalized women presented the main criteria. After
multivariate analysis, only gestationnal age and cervical lenght were associated
with poor outcomes, with limited predictive value. Home care women had better
outcomes.

Conclusion: Complications after prolonged PPROM are frequent and serious.
Their prediction remain difficult.

Keywords : PPROM, predictives factors, intra-amniotic infection, prematurity,
neonatal sepsis, duration of latency.




