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RESUME

La médecine feetale est une branche de la médecine spécialisée dans le dépistage, [’évaluation, le diagnostic et le
traitement de pathologies et de complications foetales variées afin d’éviter une évolution délétére de certaines pathologies
par un traitement in utéro, d’anticiper la prise en charge multidisciplinaire du nouveau-né a venir et de mieux accompagner
les parents dans ce parcours dans le cadre d’une pathologie incurable.

INTRODUCTION

Le dépistage des anomalies chromosomiques et de
certaines anomalies de structures est déja possible dés
le premier trimestre de la grossesse par une échographie
entre 11-13 semaines d’aménorrhée. Lors de cette
échographie, la mesure de la clarté nucale et d’autres
marqueurs permettent le dépistage des trisomies 21, 13
et 18 et des malformations telles que spina bifida, cceur
uni-ventriculaire, etc. Depuis 2012, le test d’ADN foetal
libre circulant ou test « NIPT » a été introduit en Belgique
par le CHU Brugmann. Ce test permet de dépister plus
spécifiqguement la trisomie 21 et est remboursé a toutes
les femmes enceintes depuis le 1*" Juillet 2017.*3

Danslesuividelagrossesse, ’échographie pratiquée entre
20 et 24 semaines d’aménorrhée permet d’approfondir
’étude de la morphologie de maniére compléte et
plus détaillée en vue de détecter des anomalies de
structures supplémentaires et de suspecter d’autres
anomalies chromosomiques ou génétiques. En Belgique,
une derniére échographie est pratiquée entre 30 et 34
semaines d’aménorrhée et permet d’évaluer la croissance
du feetus, d’estimer son poids, de contrbler son bien-étre,
y compris avec des mesures du flux sanguin placentaire,
de contrbler sa position ainsi que celle du placenta et
bien entendu de détecter certaines malformations foetales
d’apparition tardive.

Enfin, quand une anomalie est détectée, une analyse
génétique des cellules feetales est nécessaire pour
confirmer le diagnostic d’anomalies chromosomiques
et certaines anomalies génétiques. Dés lors, la pratique
d’une amniocentése ou d’une ponction des villosités sera
proposée et réalisée selon I’age gestationnel du feetus.4®

La médecine feetale inclut également le suivi de tous
les types de grossesses multiples qui présentent un
risque accru de malformations foetales et de certaines
pathologies spécifiques tels que le syndrome transfuseur

transfusé (STT) des grossesses monochoriales pour
lesquelles une thérapie par laser in utéro est parfois
nécessaire. °® Le dépistage précoce de ces pathologies
permettant d’améliorer le pronostic, c’est pourquoi un
suivi dans un centre de médecine foetale spécialisée de
maniére bimensuelle est recommandé. Dans notre centre,
nous avons notamment instauré une « TWIN CLINIC » afin
de rendre ce suivi encore plus spécifique pour améliorer
la prise en charge.

La médecine feetale comprend aussi le dépistage au
premier trimestre d’une prééclampsie sévére survenant
ultérieurement dans la grossesse. Ce test permet
d’instaurer un traitement préventif par aspirine a 160 mg/
jour qui réduit de 62% la survenue de cette maladie. La
médecine feetale permet également le dépistage du risque
d’accouchement prématuré par mesure échographique
du col et le traitement préventif par progestérone afin
de diminuer de 44% le risque d’accouchement avant 34
semaines d’aménorrhée.®

Décrire toute la médecine feetale nécessiterait la rédaction
d’un livre entier, raison pour laquelle cet article traitera un
domaine spécifique de cette spécialité qui concerne la
thérapie foetale.

THERAPIE FETALE

La thérapie feetale regroupe ’ensemble des traitements
que l'on peut proposer au foetus aprés le diagnostic d’une
anomalie lors de I’échographie fcetale. Elle se pratique
dans des centres ultraspécialisés en médecine fecetale.
Certaines méthodes ne sont pas invasives et utilisent
un traitement médicamenteux maternel qui agit sur le
feetus par voie transplacentaire. D’autres méthodes sont
invasives, allant de la chirurgie foetale avec l'aide de
caméras, autrement dit une foetoscopie, a la chirurgie
feetale a ventre ouvert.
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Voici un apercu des principales thérapies foetales
pratiquées de nos jours :

Anémie feetale et transfusion in-utero

L’anémie fcetale est une pathologie rare dont les
étiologies les plus fréquentes restent les allo-
immunisations, en particulier anti-RhD. Viennent
ensuite les infections materno-feetales par le parvovirus
B19 et le cytomégalovirus. Enfin, beaucoup plus rares,
les hémorragies feeto-maternelles chroniques et
certaines hémoglobinopathies feetales.

Depuis la premiére transfusion intravasculaire réalisée
par Rodeck et ses collégues en 1980, qui a transformé
le pronostic de l'anémie fcetale, la technique est
désormais considérée comme relativement sire.” Le
risque de complication |étale liée au geste estde 1,52 3
%, ce qui reste important dans les cas d’anémie foetale
de survenue trés précoce, nécessitant de répéter le
geste transfusionnel jusqu’a 5 ou 6 fois au cours d’une
méme grossesse. Elle s’opére via linsertion d’une
aiguille dans le cordon ombilical ou la veine hépatique
feetale pour délivrer du sang hyper concentré dans le
but de donner le minimum de volume au feetus afin
d’éviter de le surcharger (Fig. 1A). Ce geste se fait en
étant guidé par échographie (Fig. 1B).

Le pronostic dépend également en grande partie de la
précocité du diagnostic d’anémie et de son traitement.
Le risque de décés et de complications neurologiques
fetales est plus élevé lorsque le diagnostic est posé au
stade d’anasarque qu’en cas d’anémie isolée.

Mise en place d’un drain thoraco-amniotique

Un autre secteur d’intérét pour les interventions in-
utéro est celui de la présence d’un hydrothorax ou une
masse thoracique principalement liquidienne (Fig.
2A) et qui comprime les poumons et empéche leur

développement aboutissant a ce qu’on appelle une
hypoplasie pulmonaire. Peu importe le trouble sous-
jacent, la compression des poumons est souvent fatale
quand elle provoque un anasarque feetal. L’insertion
d’un shunt thoraco-amniotique (Fig. 2B) intra-utérin
(Fig. 20) peut permettre de diminuer la pression
intrathoracique, améliorer le retour veineux et, dans
certains cas, inverser les changements hydropiques.
Lorsque la compression pulmonaire est soulagée,
incidence de I’hypoplasie est également améliorée et
la survie est multipliée par deux.
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Le syndrome transfuseur-transfusé

Le STT est une affection spécifique aux grossesses
monochoriales biamniotiques. Il est causé par un
déséquilibre de flux sanguin au niveau d’anastomoses
artério-veineuses placentaires entre les 2 feetus. Les
deux feetus sont donc sévérement malades et I’évolution
naturelle est le décés des 2 feetus. Les stades d’évolution
de cette maladie sont décrits échographiquement par
Quintero pour sélectionner les cas ol un traitement par
chirurgie foetale est nécessaire.*

En effet, le traitement du STT consiste en une séparation
par coagulation laser de ces anastomoses au niveau
du placenta. Il se fait par voie feetoscopique : un mini
trocart de 3 mm de diamétre est introduit dans la cavité
amniotique, un feetoscope s’y glisse avec une fibre

laser ce qui permet la coagulation des anastomoses
sous contrdle de la vue. Il s’agit a ’heure actuelle de la
chirurgie feetale la plus couramment pratiquée.

La Figure 3A représentant une image schématique
d’un STT, montre la séquence polyhydramnios chez
un feetus et oligohydramnios chez l'autre. La Figure
3B représente 'image vue a ’échographie : le feetus
dit donneur est a gauche de I'image et le feetus dit
receveur se trouve a droite de 'image.

La Figure 4A représentant une image schématique du
traitement d’un STT par foetoscopie et lutilisation du
laser pour séparer les anastomoses entre les 2 foetus
au niveau du placenta (Figure 4B étant une image
feetoscopique avec la fibre laser en bas de I'image).

L’essai randomisé publié en 2004 montre que le
traitement par laser permet de sauver au moins 1 des
feetus dans 76% des cas et les 2 foetus dans 36% des
cas,B et aujourd’hui, dans les centres ol le nombre de
cas est élevé, ces pourcentages sont respectivement
de >70% et >90%.

Hernie congénitale du diaphragme et chirurgie in-utero

La hernie congénitale de la coupole diaphragmatique
(HCD) est une pathologie congénitale qui se définit

par ’absence de développement de tout ou d’une
partie de la coupole diaphragmatique ce qui aboutit a
’ascension d’une partie des organes abdominaux dans
le thorax et a la compression des poumons, donc a une
hypoplasie pulmonaire, létale aprés la naissance dans
1 cas sur 2. L’évaluation prénatale des foetus porteurs
d‘une HCD repose sur la mesure du volume pulmonaire
a l’échographie et/ou a l'imagerie par résonance
magnétique a partir de 26 semaines d’aménorrhée
(Figure 5A montrant une image schématique de type
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axialau niveau duthorax et Figure 5B montrantla méme
image a I’échographie avec dans les 2 images la hernie
d’organes abdominaux dans la cage thoracique).

Afin de donner une meilleure chance de survie a ces
feetus, la chirurgie in-utéro dans le cadre d’une HCD

sévere consiste a placer par la technique feetoscopique
un ballonneten intra-trachéal, ce qui permet de bloquer
les secrétions pulmonaires a Uintérieur des poumons
du feetus et de les développer.

La Figure 6A représente une image schématique du
traitement foetoscopique in utéro d’une HCD. La Figure
6B montre linsertion du cathéter dans la trachée
du feetus, ce qui va conduire a la pose du ballonnet
gonflé a 0.8 mL au niveau de cette trachée. Cette
intervention est pratiquée a environ 26 a 28 semaines
d’aménorrhée. Environ 8 semaines plus tard, une

seconde intervention permet de retirer ce ballonnet
afin de permettre aux néonatologues d’accéder aux
voies aériennes du nouveau-né.

Un essai randomisé récemment publié en 2021 a
montré que les chances de survie dans le cadre desHCD
séveres passent de 15 a 40% a la suite du traitement in
utéro par ballonnet.®

A

Thérapie in-utero des myéloméningocéles

La myéloméningocéle (MMC) correspond a une
non-fermeture du tube neural caudal qui conduit
a une extériorisation des méninges et de la moelle
épiniére. Une partie des séquelles postnatales de
cette malformation pourrait étre liée a des lésions
médullaires in-utéro et a la répercussion cérébrale
secondaire a la fuite du liquide céphalo-rachidien a
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partir du défect. Plusieurs études expérimentales chez
’animal ont démontré qu’une réparation chirurgicale

de la lésion a mi-gestation réduisait les séquelles
postnatales.
Ces résultats ont été confirmés chez les feetus humains

par le Management of Myelomeningocele Study
(MOMS).
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Cet essai publié en 2011 a comparé la réparation
intra-utérine de la MMC au moyen d’une hystérotomie
ouverte (Fig. 7A schématique et 7B en temps réel)
entre la 19¢ et la 26°™ semaine d’aménorrhée versus la
réparation traditionnelle en postnatale.

L’essai a montré que la chirurgie foetale améliore le
développement mental et la fonction motrice a 30 mois
de vie : 42% versus 21% de possibilité de marcher de
facon autonome a I’examen aprés chirurgie fcetale par
rapport a la réparation traditionnelle en postnatale,
respectivement.*

Toutefois, la réparation chirurgicale a ventre ouvert
(avec laparotomie maternelle et hystérotomie) est
associée a une morbidité maternelle et foetale lourde.
La réparation par feetoscopie semble donner des
résultats similaires mais permet un accouchement par
voie vaginale et élimine complétement le risque de
déhiscence de la cicatrice, réduisant ainsi les risques
maternels et feetaux lors des grossesses ultérieures.”
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Valvulopathies feetales

La chirurgie foetale peut étre offerte dans un certain type
de malformations cardiaques telles que I’hypoplasie
du ventricule gauche ou droit. Il s’agit de dilatation
valvulaire in-utéro. Ce genre d’intervention se pratique
a travers une aiguille écho-guidée introduite dans le
cceurdubébé (Fig. 8Amontre uneimage échographique
et Fig. 8B et C des images schématiques de ce type

d’intervention). L’objectif principal du traitement in-
utéro n’est pas de corriger la pathologie cardiaque,
mais plutét d’optimiser le résultat ventriculaire
et la prise en charge postnatale. Pour le moment,
nous ignorons toujours si cette prise en charge de la
valvuloplastie aortique chez le feetus est supérieure a
la prise en charge traditionnelle puisqu’il n’y a pas eu
d’essai randomisé conduit a ce jour.
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PERSPECTIVES

La médecine foetale a grandement évolué durant ces
derniéres années par I’lamélioration de la performance
diagnostique et thérapeutique. Elle implique de
plus en plus une prise en charge pluridisciplinaire
associant la radiologie pour 'imagerie par résonnance
magnétique foetale, la génétique, la pédiatrie
spécialisée et ’anesthésie lors des chirurgies feetales.
Etant donné une prévalence réduite des pathologies
traitées, une expertise est plus que nécessaire. Par
conséquent, une centralisation de ces interventions
dans des centres de référence, ol cette prise en charge
pluridisciplinaire est possible, est souhaitable afin
d’offrir a toutes ces familles les soins evidence-based
de haute qualité.

CONCLUSION

Concernant lathérapie feetale quia connu énormément
d’avancées depuis le début des années 2000, surtout
en ce qui concerne la chirurgie foetale par foetoscopie,
son futur dépendra autant de I’amélioration et du
développement de techniques opératoires, que de
[’évolution de la néonatologie.

Il est certain que les thérapies géniques ou de cellules
souches occuperont une place prépondérante dans
le futur de la thérapie foetale. Ceci peut facilement
se comprendre sachant que le systéme immunitaire
du feetus est immature et donc le risque de rejet de

cellules a ce stade du développement est moindre
comparé a celui de 'adulte.

En conclusion, la médecine feetale est une « jeune » spécialité en plein essor qui offre son lot de défis et
d’innovations tant au niveau diagnostique que thérapeutique qui stimuleront de nombreuses recherches et
exploits futurs. L’utilisation de nouvelles techniques d’imagerie telles que I'imagerie par résonnance magnétique
offre de nouvelles perspectives afin d’affiner encore mieux le dépistage et le diagnostic de certaines anomalies,
et donc la sélection de cas éligibles a une thérapie foetale. L’avenir de cette jeune spécialité est assuré.
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