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QUESTIONS SURLA CORTICOTHERAPIE PRENATALE

Q1. Il y a til une préference dans le type de glucocorticoide?

Q2. Pewton administrer la corticothérapie prénatale par voie IV?
Q3.Estce rai sonnabl e doadministrer
Q4. Faut | r®al i ser une 1 njection m°m
Q5. Estce que les corticoides sont moins efficaces a distance ?

Q6. Peuton faire une cure de rattrapage ? Renouveler les cures ?

Q7. llyati | un i1 nt®r °t aux corticopde:
Q8. Doiton réaliser une CPN apres 34 SA ?

Q9. Problematique de la CPN chez la mere diabétique

Q10. Doiton adapter les doses en fonction du BMI?
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Corticoide Effet anti-inflammmatoire corticoide
L Effet immunosuppresseur
- e, . . . MAIS
o Activité g|ucocort|cg|de efficace Effets minéralo corticoides > rétention d’eau

» fuite de potassium

o Activité minéralocorticoideussi J
. . Glucocorticoides = Action anti-inflammatoire supérieure
fa|b|e que pOSS|bIe de synthese - gctign :}ine;!'alo clortlicoi'deinférieure
. .. N yer - = Duree d’action plus longue
o Corticoides de synthese preferés
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Ballard et al AJOG 1995



Type de glucocorticoide ?

BETAMETHASONE DEXAMETHASONE
(Célesteng (Dectancy] Soludécadron

oDi ff®rent doun groupe m®t hyl
o Corticoide de synthéese
O Résistancé | 6action inhibitr deshgdrogemasé a 1

Supériorité des dérives fluores

Subtil et al, J 1998; 27 : 298



Betaméthasones Dexameéthasorre

{1Schéma thérapeutique et choix du corticostéroide non standardisé

Betaméthasone Dexamethasone
2 IM de 12mg/24 4 IM de 6mg/12H
Soit 24 mg au total Soit 24 mg au total
\ ) \ )
! |

Liggins et Howlie US collaborative trial

0 Suite aux travaux sur les brebis o Probleme de placebo non
disponible

30 ans apr s > protocol e

d ¢



Recommandations CNGOF

Les données de la littérature ne permettent pas
do®mettre de recommandat i
privilégier, bétaméthasonaeu dexaméthasone

(accord professionnel)

NATIONALES

CNGOF, Recommandations pour la pratique professionnelle 2(



Meilleur résultat avec lhetaméthasorre

OUl Crowley P et al, Cochrane 2001

0 A partir de la méta analyse de Crowley
A 11 études Betaméthasones placebo (217patiente}
A 4 études Dexaméthasones placebo (65patiente}

Table I A comparison of risk ratios and 95% CIs for betamethasone and dexamethasone

Outcome Betamethasone vs control Dexamethasone vs control
Respiratory distress syndrome 0.57 (0.46-0.69) 0.70 (0.60-0.83)
Intraventricular hemorrhage 0.27 (0.12-0.57) 0.60 (0.43-0.83)
Fetal or neonatal infection 0.72 (0.44-1.19) 0.99 (0.62-1.57)
Death 0.47 (0.35-0.62) 0.84 (0.59-1.18)
Stillbirths 0.80 (0.54-1.19) 0.95 (0.40-2.28)
Maternal infection 1.33 (0.92-1.92) 1.17 (0.85-1.60)

Réductionde lamortalité dansle groupe betamethasone (RR: 0,47)

Jobeet al AJOG 2004



Choix préferentieBéthaméthasone

OuUl

Nombre d&i nject

La voie intramusculaire est celle qui a été utilisée jusqu’ici
et qui doit étre préférée, ayant fait preuve de son efficacité. En
cas d'impossibilité (patiente sous antlcoagulants a dose hypo-coa-
gulante, thrombopénie sévere...), il est tout a fait possible de
réaliser ces injections par voie intraveineuse en choisissant la
bétaméthasone ou la dexaméthasone sous forme de phosphate
(Célestene®, Soludécadron®). Liinjection sous-cutanée des formes

CNGOF ,Recommandations pour la pratique cliniqgue 199¢



Q2. Peuton administrer la corticothérapie prénatale par voie IV?
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Text-fig. 1. Relationship between daily dose of dexamethasone given to foetuses and latent
period until parturition. Dexamethasone was infused continuously either alone or mixed with
deoxyeorticosterone (DOC) or progesterone. Progesterone was given to ewes in some experi-

ments. @ = Dexamethasone; O = dexamethasone+DOC; x = dexamethasone + progester-
one (foetal); A = dexamethasone + progesterone (maternal).

0 Glucocorticoide responsable de la parturition?
o Systeme infusiomtrafoetal

=> Action sur les poumons des brebis exposés
nés préematurément (117123 jours)

Liggins et al, Jendocr,1969, 45, 51523



Appli cation chez | 0homme

0 282 femmes enceintes
OoRi sque ddébaccouchement pr ®mat ur
o Groupe traité : 2 injections IM 12niptaméthasong

24h doi nt ernomtiakée vs groupe

\ }
!

Mortalité précoce : 3,2% v$5%groupe non traité p6,01
MMH Groupe traité 0% vs Groupe non traité 6,7%s0,04

Diminution de moitié de la fréquence des SDRA < 32A
11,8% versus 69,6% (p=0,02)

Premi re ®tude chez | 6homme = pr ot

Liggins et Howlie, Pediatricsl972



Litt®rature avec protocol e

Relationship between antenatal steroid administration
and grades III and IV intracranial hemorrhage in low birth
weight infants

Seetha Shankaran, MD, Charles R. Bauer, MD,' . ) .
Linda L. Wright, MD,* and Julia Zachary for ¢~ Antenatal corticosteroid therapy: A meta-analysis of the

Detroit, Michigan, Miami, Florida, and Rockville anc . .
randomized trials, 1972 to 1994
Patricia A. Crowley, MRCOG, FRCPI

Original article

Antenatal glucocorticoid treatment is not associated with long-term
metabolic risks in individuals born before 32 weeks of gestation
M]J Finken'-2 M G Keijzer-Veen® 3, F W Dekker2 M Frélich®, F] Walther',] A Romijn®, B ] van der Heijden?,] M Wit

Meta-analysis of randomized controlled trials of antenatal
corticosteroid for the prevention of respiratory distress
syndrome: Discussion™f

John C. Sinclair, MD

Hamilton, Ontario, Canada



Pas do®tudes randomi s®es s

A Seul mo de d o @®@xichidasavisée denmatlirat®n
pulmonaire =VOIE INTRAMUSCULAIRE

o Efficacité/posologi&
Kemp et al, AJOG 2018

0 Problemelas bolus initiaux
MV Senat JGynecolObstetBiol Reprod2002
0 Aucuneeéiude ne permet de connaitréd e f f de la goe intra@eineuse

CNGOF2002
NON



Il y a t-il une efficacité des traitements per 0s?

o Etude randomisée arrétéeapres inclusion 170 patientes apres des cas de
A Sepsis néonatal :10,1% oral versus 1,2% IM
A Hémorragie intraventriculaire : 10,1% oral vs 2,4% IM

EgermanAm JobstetGynecol1998

Non

Prednisone Cortancy), prednisolon€Solupred  ohudrototisone

En cas de situations a risque : cure supplémentaire IM

Subtil et al, IGynecolObstetBiol Reprod1998; 27 . 2988



Q3. Est il possible de realiser une CPN avant 24 SA

Une cure de CPN est indiquée pour les patientes présentant un risque
dobaccouchement dans | es 7 | ou

A Envisagéex partir de 2BA?
=> Risque dobéacc7aurs h e

A Décision multidisciplinaire/ Discussion parentale

be considereﬁ)for pregnant women starting at 23 0// weeks of gestation who are at risk of preterm delivery
within / days|based on a family's decision regarding resuscitation, irrespective of membrane rupture status and
regardless of fetal number,| Administration of betamethasone may be considered in pregnant women between
34 0/7 weeks and 36 6/7 ( keks of gestation who are at risk of preterm birth within 7 days, and who have not
received a previous course of antenatal corticosteroids. A single repeat course of antenatal corticosteroids should

ACOG CommitteeOpinion No. 677, Octob&2016



R®Esul tats de | dadmini strat

A Réduction de lanortalité néonataleet DBP?
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A Groupes exposés ANS : moins de déces 22,7 vs 41,5% RR 0,71 p<0,000

A 23-27SA :- de mortalité avec CPN partielle/ pas de différence sur les taux
de DBP

Travers et al, AJOG 2018



Est il possible de realiser une CPN avant 24 SA

Etudes r ®tr ospectpramatsrrissimesmi | | i er s dd
A Di minution significative de | a mo
A Prévention des HIV graves

Wright, AJOG 1995

L'age gestationnel a partir dugquel débuter ce traitement sera fonction des
seuils choisis pour entreprendre des soins de réanimation néonatale au seit
des maternités et des réseaux périnatals

CNGOF 2016

Pas de limite inférieure d'age autre que celle de la viabilite




DEUX PROBLEMATIQUES

Pas délétere de faire une cure de corticoides chez les
prématurrissimesn cas de PEC active décidée

APPROPRIE? OPTIMAL?

= Naissance entre ZZUSA
ayant eu une CPN



TRAITEMENT OPTIMAL ?

Efficacité maximum des corticoidesntre 24H et 7 jours

Optimal = Naissance entre 24 SA et 34 SA Z4h
jours apres une cure de corticoides

Sub-optimal = Naissance entre 24 SA et 34 SA
<24h ou >7 jours apres une cure de corticoides



Traitement APPROPRIE et OPTIMAL
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1988 1991 1994 1997 2000 2003 2006 2009 2012

1988 1991 1994 1997 2000 2003 2006 2009 2012

Optimal 10% a23%
Suboptimal 7 a34%

Questionnablyappropriate 0,2% al, 7o

En 2012, sur | 6ensemble des femmes ayan

ACURATE PRETERM PROGNOSTIC DELIVERY MODELS

Razaz ObstetGynecol2015



Qudbden dit | e mod | e ani mal

U SUR LA DUREE DOEFFI CACI TE
Fonction pulmonaire des agneaux 8 h post
traitement = temoin

Bénéfices pour les agneaux sacrifies entre
8H et 15H

U SUR LGOI NTERVALLE

Comparables entre 2,4 7 jours
Pas de di mi n utlucoomicoidesur ld féneationtpulmondireRdes

agneaux

lgekamiet al, AJOG 1996



Q4. Faut | Il njecter | es CPN en cas

Oul

A Méme si la réalisation de la seconde injection parait
compromise.

A Bénéficeméme si pas de significative statistique dans la

m®t a anal yse > probl me (

A Etudes non randomisées > efficacl&montrée

Crowley, Am JObstetGynecol1995



Principe de la fenétre de tir

OuUl

4

A Injection de corticothérapie datant de moins de 24H

U associées a une diminution de la morbidité néonatale

g Mai s pas doint®r°t ~° r ®al
« ACCELERATED DOSING » > Risque ECUN

BENEFICE OPTIMUM 2 et 7 jours

Management gpretermlabor, ACOG 2016



Q5. Estce que les corticoides peuvent étre moins efficace

A Temps optimal entre une premiére cure de corticoides et
naissance

A Implication dans le taux de détresse respiratoire aigue?
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OPTIMISER LA PREMIERE CURE

YasuhsiJ. Obstet GynaecalRes 2016



Q6. Peuton faire une cure de rattrapage

A « RESCUE COURSE » = > Controversée
A Risque croissance

. . NSP
A Essai randomisé

Différence significative sur détresse respiratoire \
Diminutionde la morbiditd T t @3l9% v63.6%;0R 0.45 p=0,002

Gariteet al, AJOG 2009

A Cochrane 10 études, 4700 méres
Réduction des SDRA mais diminution de la TN

CochraneCrowther2015



« RESCUE COURSE

Recommandeé aux USA 7 jours apres la premiere cure si scéna
clinigue coincide

Non recommandé en France (accord profession‘nel)




