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LISTE DES ABREVIATIONS UTILISEES

ASP : Abdomen sans préparation

ANSM : Agence nationale de sécurité du médicament

CHRU : Centre hospitalier régional universitaire

CNGOF : College National des Gynécologues et Obstétriciens Francais
CSST : Comité spécialisé scientifique temporaire

EN : Echelle numérique

FDA : Food and drug administration

PET : Polyéthyléne de téréphtalate

RESIST : Réseau d’entraide, soutien et informations sur la stérilisation tubaire
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1. PRESENTATION DU SUJET
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1.1. La contraception définitive

1.1.1. Epidémiologie de la contraception

La couverture contraceptive en France est élevée. En 2013, 97 % des femmes agées de 15 a
49 ans utilisent une méthode de contraception, principalement des méthodes médicales
(72%)(1). Malgré cette bonne couverture contraceptive les échecs de la contraception sont
encore nombreux en France (2). Quelle que soit la méthode utilisée, I'efficacité pratique
semblerait diminuer au cours du temps notamment de par le risque d’abandon et de
mauvaise observance. De ce fait, il est recommandé d’informer les patientes de la différence
entre I'efficacité théorique et I'efficacité pratique de leur contraception et du risque d’échec
qui augmente avec le temps d’utilisation et qui est d’abord lié a une mauvaise utilisation de
la méthode.

Dans ce contexte, la stérilisation a visée contraceptive apparait comme une option
intéressante pour de nombreuses patientes (2).

La stérilisation féminine a pour but de mettre un terme définitif a la procréation de la
femme, les différentes techniques consistant a obturer les trompes de Fallope pour
empécher la rencontre de I'ovocyte et des spermatozoides. C’'est la méthode de contréle des
naissances la plus utilisée de par le monde puisqu’elle concerne plus de 200 millions
d’individus. 700 000 stérilisations sont réalisées tous les ans aux USA et entre 30 000 a 75

000 en France (3).
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1.1.2. Cadre légal de la stérilisation féminine

En France, la contraception définitive est autorisée chez I'adulte depuis la loi du 4 juillet

2001 selon les modalités suivantes :

Art. L. 2123-1. La stérilisation tubaire a visée contraceptive ne peut étre pratiquée sur une
personne mineure. Elle ne peut étre pratiquée que si la personne majeure intéressée a
exprimé une volonté libre, motivée et délibérée en considération d'une information claire et
compléete sur ses conséquences. Cet acte chirurgical ne peut étre pratiqué que dans un
établissement de santé et aprés une consultation aupres d'un médecin. Ce médecin doit au

cours de la premiére consultation :

- informer la personne des risques médicaux qu'elle encourt et des conséquences de

I'intervention ;

- lui remettre un dossier d'information écrit.

Il ne peut étre procédé a l'intervention qu'a l'issue d'un délai de réflexion de quatre mois
apres la premiere consultation médicale et aprés une confirmation écrite par la personne
concernée de sa volonté de subir une intervention. Un médecin n'est jamais tenu de
pratiquer cet acte a visée contraceptive mais il doit informer l'intéressée de son refus des la

premiere consultation (4).
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1.1.3. Modalités
Jusqu’a récemment, les patientes avaient acces a la stérilisation féminine selon deux
méthodes : la premiere méthode s’effectue par ccelioscopie sous anesthésie générale en
effectuant une salpingectomie partielle ou totale (ou moins souvent par ligature tubaire,
électrocoagulation ou pose de clips de Filshie(5)) et la seconde, plus récente, s’effectue par

hystéroscopie avec pose d’implants intra-tubaires (dispositifs Essure®).

1.2. Le dispositif Essure®

1.2.1. Balance bénéfices-risques

La méthode de stérilisation par ccelioscopie revét certains avantages. C'est notamment une
méthode efficace d’emblée ne nécessitant pas de maintenir une contraception durant
guelques semaines, ni d’effectuer un contréle post opératoire. Mais, en comparaison avec la
méthode Essure®, elle présente aussi l'inconvénient de nécessiter obligatoirement une
anesthésie générale et une hospitalisation et comporte des risques liés a la ccelioscopie (6):
1. Risques chirurgicaux (risques de laparotomie, de plaie digestive, urinaire ou
vasculaire, d’hématome ou d’abcés)

2. Risques anesthésiques.

La méthode par pose de dispositifs Essure® apparait alors comme une alternative de choix
en permettant dans la majorité des cas d’éviter de recourir a une anesthésie et en évitant
une ccelioscopie. En comparaison avec la stérilisation tubaire coelioscopique, cette méthode

présente cependant l'inconvénient d’échecs de pose dans environ 5 % des cas et de
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nécessiter un controle radiologique 3 mois apres l'intervention avant d’autoriser I'arrét de la

contraception du fait du risque potentiel de mauvais positionnement des implants (7)

1.2.2. Modalités d’insertion

L'intervention consiste a placer dans le segment isthmo-interstitiel de chaque trompe un

dispositif intratubaire destiné a obturer la portion proximale de la trompe.

Le dispositif Essure® mesure 4 cm de long et est composé de 3 éléments (figure 1) :

1. Un dispositif central en acier inoxydable qui permet la pose du dispositif,

2. Un ressort extérieur composé de nitinol (association de nickel et de titane) qui
permet I'ancrage de I'implant dans les trompes de Fallope,

3. La substance active, enroulée autour du cathéter central en acier, est composée de
fibres de polyéthylene de téréphtalate (PET). Cette substance va permettre
I'obstruction progressive de la trompe. Le PET engendre en effet une réaction
tissulaire avec fibrose et occlusion définitive de la trompe dans les trois mois suivant

la pose (3).

Spires externes composées de Nitinol

Dispositif central en acier inoxydable

Substance active en fibres de polyéthyléne de
téréphtalate

anopnabuea RS
B st it o A

4cm

Figure 1 —Implant Essure® (8)
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L’acte technique se fait pendant la premiére partie de cycle (entre J5 et J14), cette période
permettant une ouverture cervicale optimale, un moindre risque de grossesse et un
endometre plus fin avec meilleurs visualisation des ostia. Le praticien se doit de vérifier
avant l'intervention I'absence d’infection gynécologique active ou récente et I'absence de
grossesse par un test sanguin datant de moins de 48h (9).

Dans un premier temps, les allergies au Nickel ont été une contre-indication absolue a la
pose de ces dispositifs mais du fait de la tres faible quantité de Nickel présente au sein des
implants, celle-ci n’est finalement devenue que relative (10).

Le placement du dispositif se fait a I'aide d’un hystéroscope a 3 voies de 5 mm de diameétre
extérieur sous sérum physiologique. Il peut se faire sans anesthésie.

L'intervention débute par une inspection soigneuse de la cavité utérine et le repérage des 2
ostia. Les systemes Essure® ne sont ouverts qu’aprés controle de la faisabilité technique :
absence de pathologie intra-cavitaire et ostia bien identifiés. L'implant est introduit
doucement dans I'hystéroscope puis dans 'ostium tubaire jusqu’a la marque repére noire
(figure 2). Le cathéter protecteur est ensuite retiré pour permettre I'expansion du systéme
dans la trompe. Aprées vérification de la pose satisfaisante du micro-implant, celui-ci est
détaché du cathéter introducteur pour permettre I'ancrage dans la trompe. La méme
opération se déroule du c6té opposé et le bon positionnement des 2 dispositifs est contrélé
avant retrait de I’hystéroscope en comptant le nombre de spires intra-utérines (3 a 8

idéalement) (figure 3).
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1- Introduction de Phystéroscope

2- Inspection de la cavité utérine
et visualisation des ostia

3- Introduction du cathéter dans
la trompe jusqu’a la marque
repere noire

4- Largage de 'implant et retrait
du catheéter

5- Résultat a 3 mois : occlusion
tubaire par fibrose

Figure 2 — Procédure de pose de I'implant Essure ®
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Figure 3 — Contréle per-opératoire satisfaisant de pose d’implant Essure ® (11)

Toutes les patientes doivent bénéficier d’un contréle radiologique a 3 mois pour contréler le
bon positionnement des implants. Ce contrdle consiste en une radiographie du pelvis (ASP),
ou une échographie voire une hystérosalpingographie dans les cas douteux (figure 4).

Jusqgu’a ce contréle, une contraception complémentaire est nécessaire.
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Hystérosalpingographie

Figure 4 — Controle radiologique satisfaisant a 3 mois post-opératoire de pose d’'implants
Essure® (13)(14)(15)
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1.2.3. Problématique autour du dispositif

Le dispositif Essure® a récemment été mis en cause du fait de plaintes de patientes
rapportant des effets indésirables de nature diverse. Le réseau d’entraide, de soutien,
d’informations sur la stérilisation tubaire en France (RESIST) a été créé en juin 2016 afin de
recueillir les témoignages de patientes et leur propose un accompagnement afin de les aider
dans leurs démarches médicales, administratives et juridiques (16). Suite a la médiatisation
de ces plaintes, de nombreuses patientes ont demandé le retrait de leurs implants et le
College National des Gynécologues et Obstétriciens Francais (CNGOF) a émis des
recommandations pour la prise en charge de ces patientes, précisant les modalités

chirurgicales de ces retraits (17).

1.2.4. Chronologie du débat

Dés le mois de juillet 2015, des mesures de surveillance renforcée ont été mises en place par
I’agence nationale de sécurité du médicament (ANSM) en lien avec le ministere suite a des
signalements d’effets indésirables liés a Iutilisation de I'implant Essure®.

Aux Etats-Unis, la FDA a constitué un comité d’experts en septembre 2015 pour analyser les
données scientifiques publiées, les données post-commercialisation et les résultats d’études
relatives a Essure®, ainsi que les signalements d’effets indésirables et les opinions de
femmes chez qui Essure® a été posé. Celui-ci concluait que de nouvelles données cliniques
étaient nécessaires afin de mieux comprendre certains effets indésirables. Il soulignait
néanmoins la nécessité de renforcer la formation des médecins a la pose du dispositif ainsi

qgue l'information des patientes en amont (18). Le ministere de la santé en France a donc
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élaboré en novembre 2015 des criteres d’encadrement de la pratique de pose du dispositif
(19).

Début 2016, 'ANSM a demandé au fabricant d’élaborer une notice destinée aux patientes a
leur remettre avant chaque pose, afin de renforcer leur information en insistant sur la
nécessité d’effectuer le contréle a 3 mois et abordant les risques liés a cette technique de
stérilisation (18)(19).

En février 2016, le ministere de la Santé a publié un arrété pour accélérer la mise en ceuvre
des recommandations de bonne pratique proposée par les professionnels. Des regles ont été
définies concernant la formation des professionnels réalisant I'acte de pose d’Essure® et les
conditions techniques dans lesquelles I'acte est effectué. La pratique de I'acte de pose de
dispositifs pour stérilisation tubaire par voie hystéroscopique a notamment été limitée a
certains établissements (20).

En France, un comité spécialisé scientifique temporaire (CSST), réuni le 19 avril 2017 a la
demande de I'ANSM compte tenu de l'importance des signalements liés a ce produit
concluait a titre temporaire que les tableaux cliniques rapportés comportaient des
symptémes tres divers, parfois tres intenses, souvent associés et apparus apres la pose des
implants (1087 femmes sur 240 000 porteuses ont été confrontées a un dysfonctionnement
du dispositif ou a la survenue d’effets indésirables entre 2003 et février 2017). A la suite
d’une étude épidémiologique menée par I’ANSM visant a décrire I'utilisation et évaluer la
sécurité de I'implant Essure® en comparaison a la ligature tubaire par voie coelioscopique a

partir des données de l'assurance maladie, les experts ont émis un avis favorable a la
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continuité de la commercialisation des dispositifs, les résultats de I'’étude ne remettant pas
en cause la balance bénéfice-risque favorable de I'implant Essure® (21).

Le 3 aout 2017, ’ANSM a annoncé que le marquage CE de I'implant était suspendu pour 3
mois (22). Elle demandait donc au laboratoire Bayer de procéder au rappel des produits en
stock en France. Il était également demandé aux praticiens de ne plus implanter de dispositif
Essure® durant cet intervalle.

Le 18 Septembre 2017, le laboratoire Bayer a finalement annoncé le retrait du dispositif
dans tous les pays a I’exception des Etats-Unis.

Le 31 Mai 2018, devant une demande croissante émanant de la patientele, le CNGOF a
publié une fiche technique sur le retrait des implants Essure® présentée en annexe 1 (17).
L'arrété du 14 Décembre 2018 a limité quant a lui la pratique d’explantation de dispositifs
pour stérilisation tubaire a certains établissements de santé. Celui-ci est présenté en annexe
2 (23). Cet arrété demande aux praticiens réalisant |'explantation de ces dispositifs
d’effectuer une déclaration obligatoire et de remplir une fiche de recueil d’information
relatif a cet acte d’explantation.

Enfin en décembre 2018, la commercialisation des implants Essure® a été suspendue méme

aux Etats-Unis.
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1.3. Problématique

La pratique d’explantation de dispositifs pour stérilisation tubaire comporte cependant
certains risques: ceux liés a la ccelioscopie, comme cités précédemment, et le risque
théorique d’hystérectomie si les implants ne peuvent étre retirés, alors qu’aucune preuve de
causalité entre les différents symptomes rapportés et la présence de ces implants n’a été
établie. Devant le manque de données concernant le rapport bénéfice-risque de cette

intervention les praticiens hésitent parfois a accéder a ces demandes.

1.4. Objectifs de la recherche

L'objectif de cette étude est d’évaluer la satisfaction des patientes ainsi que les résultats
cliniques et les complications éventuelles de retrait de dispositifs Essure® par abord
coelioscopique.

Elle cherche ainsi a évaluer le ressenti des patientes ayant demandé le retrait de leurs
implants Essure® en termes d’amélioration des symptomes et de la qualité de vie et a
rechercher la survenue d’éventuelles complications per ou post-opératoires et leur nature
afin d’avoir une estimation des risques liés aux interventions de retrait d’Essure®.

Le chapitre « matériel et méthode » de cette étude sera détaillé dans I'article mais les
éléments ayant permis le recueil des données pour cette étude ont été mis en annexe
(annexes 3 et 4).

Suite a I'Arrété du 14 décembre 2018 publié par le CNGOF concernant la limitation de la

pratique d’explantation de dispositifs Essure®, une fiche prospective d’information
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concernant les données médicales des patientes se faisant opérer devraient permettre
d’évaluer les complications et les résultats de cette procédure mais les données ne sont pas
attendues avant 1 ou 2 ans et les résultats en termes de qualité de vie et de satisfaction
globale des patientes ne sont pas étudiés (annexe 5) (24).

Dans l'attente de ces résultats, cette étude devrait permettre d’avoir une premiére
évaluation sur la pratique d’explantation des dispositifs Essure®.

En améliorant les connaissances sur ce type d’intervention, les résultats de ce type d’étude
pourraient permettre de mieux informer les patientes avant toute prise en charge en
présentant une balance bénéfice-risque au plus juste dans ce contexte médiatique récent et

faisant débat.
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ABSTRACT

The recent mediatization of adverse effects related to the installation of Essure® tubal
implants has led to a growing request from patients for removal of their devices, but no
study has evaluated the benefits of this surgical procedure.

Purpose:

To evaluate the overall satisfaction of the patients one month after Essure® devices removal
by laparoscopic approach as well as the clinical results and potential complications.
Materials and methods:

Prospective unicentric study including all patients requesting the removal of their Essure®
implants and operated for this indication between January 2017 and March 2018. Patient
satisfaction one month after surgery was evaluated. The general characteristics of the
patients as well as the per and postoperative data were collected.

Results:

14 patients were included and had benefited from the removal of their devices by bilateral
salpingectomy by laparoscopic approach. An improvement was observed for all patients,
62% of them found a total regression of their symptomatology one month after surgery and
38% a partial regression. No immediate or late complication has been observed except a
surgical revision by cornuotomy for an incomplete removal of implants. A significant
regression of pain (numerical scale) after surgical intervention was observed (p =

0.0000001), as well as a significant decrease in the drug use (p= 0.02).
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Conclusion:

Laparoscopic removal of Essure® implants appears to be a feasible surgical intervention
providing real benefit to patients with minimal risks associated with laparoscopy.

Keywords: Essure®, Hysteroscopic sterilization, Removal surgery
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ANSM : Agence Nationale de Sécurité du Médicament
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2.1. Introduction

Essure® est un dispositif de stérilisation tubaire mini-invasive qui consiste en la mise en
place de micro-implants flexibles, de fagcon permanente, au sein des trompes de Fallope
par voie hystéroscopique a l'origine d’'une obturation tubaire bilatérale. L’obturation
tubaire se fait par fibrose autour des implants dans un délai d’environ 3 mois apres la
pose, durée pendant laquelle il est conseillé de poursuivre une contraception (4).

Cette méthode est utilisée depuis 2002 aux Etats-Unis, date d’autorisation par la FDA
(25). Elle présente de nombreux avantages puisque, contrairement aux techniques
coelioscopique de stérilisation tubaire, elle ne nécessite pas d’anesthésie et d’incision
cutanée et que son mode de fonctionnement est non hormonal (26). Plusieurs études
publiées a ce sujet ont démontré I'efficacité de la technique comparativement a la
stérilisation par voie laparoscopique et I'absence de surrisque de réintervention pour
complication. Elle est donc considérée comme une méthode fiable et peu pourvoyeuse
de complications ou d’effets indésirables (21)(27).

Récemment, des effets indésirables de nature diverse ont été rapportés (arthralgies,
syndromes ORL, asthénie chronique, etc...). Une importante médiatisation de ces effets a
conduit a la mise en place d’un site web dédié en 2016 (16). Depuis, de nombreuses
patientes ont demandé le retrait de leurs implants.

En réponse a cette demande, le CNGOF a émis en mai 2018 des recommandations pour
la prise en charge de ces patientes et préconise la réalisation en premiére intention
d’une ccelioscopie avec salpingectomie bilatérale (17). Depuis février 2019, il met

également a disposition des gynécologues une fiche de recueil de données pour toute
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patiente vue a l'occasion d’une demande d’informations ou d’explantation du dispositif
Essure® (24). Ces informations sont actuellement centralisées afin d’étre
secondairement analysées.

Une telle prise en charge comporte les risques liés a la ccelioscopie ainsi que le risque
théorique d’hystérectomie si les implants ne peuvent étre retirés par cette technique. De
plus, aucune preuve de causalité n’a jusqu’alors été mise en évidence entre les différents
symptomes présentés par ces patientes et la présence de ces implants, et il peut donc
étre discutable d’accéder a ces demandes.

L’objectif principal de ce travail est d’évaluer la satisfaction globale des patientes un
mois apreés intervention d’explantation des dispositifs Essure® par abord coelioscopique
ainsi que d’évaluer les résultats cliniques et les éventuelles complications. Les résultats
de ce type d’étude qui sont attendus dans le contexte médiatique actuel, pourront
permettre de mieux informer les patientes avant toute prise en charge en leur

présentant la balance bénéfice-risque liée a cette intervention.
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2.2. Matériels et méthodes

Il s’agit d’une étude prospective unicentrique ayant inclus toutes les patientes demandant le
retrait de leurs implants Essure® et opérées pour cette indication entre janvier 2017 et mars
2018, quelle que soit leur symptomatologie initiale.

Les criteres d’exclusion étaient les suivants: patientes ayant bénéficié d’une pose non
optimale de ces dispositifs (pose de plus de 2 implants, incidents lors de la pose, contrdles
radiologiques non satisfaisant, antécédent de salpingectomie partielle ou totale), patientes
bénéficiant dans le méme temps d’une prise en charge chirurgicale pour une autre
indication (hystérectomie, annexectomie, kystectomie...), patientes sous protection
juridique.

L'acte d’explantation était réalisé par ccelioscopie sous anesthésie générale par un des
chirurgiens du service de Gynécologie conformément aux recommandations éditées par le
CNGOF.

Toutes les patientes incluses ont été contactées par courrier pour les informer de I'étude et,
en cas de non opposition étaient invitées a remplir un questionnaire de satisfaction
comportant 4 questions (figure 1).

En cas de non opposition a I'étude les caractéristiques des patientes incluses ont été
rétrospectivement collectées a partir de I'analyse de leur dossier informatisé. Ces données
portaient sur I'age, les antécédents médicaux et chirurgicaux, la gestité et parité, le BMI, les
éventuelles allergies au nickel, et le type de symptomatologie ayant motivé la demande
(type de symptoéme et évaluation de l'intensité des douleurs). De la méme maniére, les

données peropératoires (durée opératoire, type de procédure, complications éventuelles) et
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post-opératoires immédiates (durée d’hospitalisation, durée de I'arrét de travail) ont été

analysées.

1) Suite a votre intervention coelioscopique avec retrait des dispositifs ESSURE®, quelle a été
votre satisfaction globale a partir d’un mois aprés l'intervention ?

(1 Reégression totale de la symptomatologie
Régression partielle
Pas de différence

] Majoration de la symptomatologie

2) Recommanderiez-vous cette intervention a une amie ?
Z Oui
I Non
Pas d’opinion

3) Un mois aprés cette intervention, deviez-vous encore recourir a une prise
meédicamenteuse pour la méme symptomatologie ?

T Oui

1 Non

Cl Sioui précisez le nom du traitement :

4) En cas de douleurs persistantes depuis l'intervention pourriez-vous évaluer lI'intensité de
cette douleur par une note comprise entre 0 et 10 (la note de 0 correspondant a I'absence
totale de douleurs et la note de 10 & une douleur d’intensité maximale) :

 Manote =........ /10 |

Figure 1 : questionnaire envoyé aux patientes opérées pour explantation de leur dispositif
ESSURE®
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Enfin, les données concernant les résultats a 1 mois de I'intervention ont été recueillies a la

fois a partir des données des consultations médicales post-opératoires et des réponses au

questionnaire.

L’évaluation de la douleur post opératoire par échelle numérique (EN) et le recours a un

traitement médicamenteux a été recherché au questionnaire et comparé aux données

préopératoires du dossier médical.

Les recueils des données et I'analyse statistique descriptive ont été effectués a partir du

logiciel Microsoft Excel®. L'analyse descriptive a été réalisée en calculant les médianes et les

moyennes avec écart type, les valeurs minimales et maximales pour les variables

quantitatives et les pourcentages pour les variables qualitatives. Pour comparer l'intensité

des douleurs et les prises médicamenteuses en préopératoire et en postopératoire le test du

khi-2 de Pearson a été utilisé pour ces variables quantitatives. Le risque alpha a été fixé a 5%

pour toutes les analyses.

46



2.3. Résultats

Durant la période d’étude 15 patientes ont bénéficié d’'une explantation de leurs dispositifs
Essure ® dans le service de la Maternité du CHRU de Nancy. Une patiente a été exclue de
I’étude du fait de la programmation d’une seconde intervention dans le méme temps
opératoire. Parmi les 14 patientes incluses, 2 patientes n’ont pas répondu au questionnaire
de satisfaction mais pour l'une d’elle les données concernant la satisfaction ont pu étre
recueillies en consultation post-opératoire.

Les caractéristiques générales de la population étudiée sont présentées dans le tableau 1.

Tableau 1 : caractéristiques générales des 14 patientes ayant bénéficié d’une explantation de
leurs dispositifs ESSURE ®

Moyenne (écart type) N (%)
Age (années) 38 (+/-5)
IMC (kg/m2) 26 (+/-6)
Parité 3 (+/-2)
Gestité 3 (+/-2)
Tabagisme actif 7 (50%)
Antécédent de chirurgie abdomino- 9 (64,3%)
pelvienne *
Antécédent de pathologie 4 (28,6%)
gynécologique **
Allergie au Nickel 2 (14,3%)
Antécédent de maladie inflammatoire 7 (50%)
3k 3k k

* 7 ceelioscopies opératoires, 2 abdominoplasties
** 1 endométriose, 1 adénomyose, 1 fibrome utérin, 2 kystes ovariens, 1 infection génitale haute
*** 3 cas de migraines, 1 cas de douleurs pelviennes chroniques, 4 de maladies immunologiques
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Concernant la symptomatologie initiale présentée par ces patientes, Le délai d’apparition
des symptomes apres pose des implants Essure® était de moins de 3 mois pour 8 patientes
(57,1%) et de plus de 6 mois pour 6 patientes (42,9%). Les plaintes étaient dans 9 cas des
douleurs d’ordre gynécologique (64,3%), dans 7 cas des troubles musculo-articulaires (50%),
dans 6 cas des céphalées (42,9%), dans 4 cas des saignhements gynécologiques anormaux
(28,6%), dans 4 cas des troubles digestifs (28,6%), dans 4 cas une asthénie (28,6%), dans 3
cas des troubles de I'humeur (21,4%), dans 2 cas une prises de poids (14,3%), dans 2 cas des
symptémes d’origine ORL (14,3%) et dans 1 cas des vertiges (7,1%).

Pour 10 patientes (71,4%), les symptémes ressentis avaient un retentissement sur la qualité
de vie avec notamment des arréts de travail récurrents.

La moyenne de la douleur pré-opératoire (échelle numérique ou EN) était de 7 (+/-2).

Pour pallier a ces symptomes, 9 patientes (64,3%) avaient recourt a un traitement
médicamenteux : antalgiques de pallier 1 pour 6 patientes, antalgiques de pallier 2 pour 2
patientes, antalgiques de pallier 3 pour 1 patiente, 3 patientes étaient sous traitement
hormonal.

Avant explantation des dispositifs, 12 patientes ont bénéficié d’examens complémentaires :
échographie pelvienne pour 9 patientes, radiographie pour 4 patientes, endoscopie
digestive pour 4 patientes, bilan rhumatologique pour 2 patientes, IRM pour une patiente,
bilan immunologique pour une patiente ou ccelioscopie exploratrice pour une patiente.

Le délai entre la pose et le retrait des dispositifs était en moyenne de 62 mois.

Toutes les patientes ont bénéficié d’'une explantation de leurs dispositifs Essure® par

salpingectomie bilatérale par ccelioscopie. Au cours des 14 interventions, un cas
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d’endométriose, un cas d’adhérences pelviennes et un cas de fibrome utérin ont été
constatés. La durée d’intervention était de moins de 60 minutes pour 13 des patientes
(92,9%). Seule une intervention (7,1%) a duré plus d’'une heure, due a un retrait incomplet
des dispositifs mise en évidence par radiographie per opératoire. La patiente a bénéficié
d’une intervention secondaire (cornuotomie) pour compléter |’explantation. Aucune
complication immédiate ou tardive n’a été constatée dans notre étude.

Le temps d’hospitalisation a été en moyenne de 17 heures, la grande majorité des
interventions se déroulant en ambulatoire. Les arréts de travail prescrits ont été en
moyenne de 6 jours.

Concernant les résultats, la satisfaction des patientes est résumée dans le tableau 2

Tableau 2 : réponse au questionnaire de satisfaction des patientes ayant bénéficié d’une
explantation de leurs dispositifs Essure ®

N %

Recommandation de la procédure a une amie :

- Oui 12 100%

- Non 0 0%
Régression totale de la symptomatologie 8 62%
Régression partielle de la symptomatologie 5 38%
Pas de différence 0 0%
Majoration de la symptomatologie 0 0%
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Apreés intervention d’explantation des dispositifs, 11 patientes (78,6%) ont déclaré ne plus
avoir recourt a un quelconque traitement médical. Le cas échéant, les traitements utilisés
étaient des antalgiques de pallier 1 pour 2 patientes. La moyenne de douleur post-
opératoire était de 1 (+/-2) pour une médiane a 0.

Une régression significative de 'EN 1 mois apres I'explantation des dispositifs Essure® chez
les patientes de I'étude a été constatée (p=0,0000001), ainsi qu’une diminution significative

de la consommation de traitements médicamenteux (p=0,02).

2.4. Discussion

Les symptomes rapportés par les patientes ayant effectué une demande d’explantation de
leurs dispositifs Essure® sont extrémement variables, tant dans leur présentation, leur
localisation que dans leur délai d’apparition. Malgré tout, ce qui les caractérise est leur
intensité et leur impact psycho-social, la majorité des patientes de I'étude présentant des
douleurs préopératoires importantes avec une EN>6/10 et un retentissement sur leur
gualité de vie avec notamment des arréts de travail récurrents.

Pourtant aucune preuve de causalité entre les symptomes présentés par ces patientes et la
présence des dispositifs Essure® n’a été jusque-la mise en évidence. Ainsi, I'étude
épidémiologique de I'ANSM qui a comparé 2 groupes de stérilisation tubaire (pose
hystéroscopique d’implants Essure® et stérilisation tubaire coelioscopique) n’a retrouvé
aucune différence concernant la survenue d’effets indésirables a type de maladie auto-

immune, de trouble thyroidien, d’allergie et de cancer, et la consommation
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médicamenteuse aprés intervention(21), a I'origine de la poursuite de commercialisation des
dispositifs en 2017.

La satisfaction globale des patientes aprés explantation des dispositifs Essure® est dans
cette étude tres élevée puisque la totalité des patientes ont pu observer une régression au
moins partielle de leurs symptomes et recommanderaient ce type d’intervention a une amie
en cas de situation similaire.

En I'absence de groupe témoin il n’est pas possible d’affirmer que cette amélioration des
symptoémes est due au geste d’explantation ou a I'effet « placebo » de la ccelioscopie. Dans
plusieurs études comparant la ccelioscopie opératoire a la ccelioscopie diagnostique pour
douleurs pelviennes chroniques dans le cadre d’endométriose pelvienne ou d’adhérences, la
ccelioscopie diagnostique seule avait ainsi permis une amélioration des douleurs dans 22 a
32 % des cas (28)(29)(30).

Cependant, le taux de satisfaction particulierement élevé dans cette étude, la diminution
significative de I’évaluation objective de la douleur par échelle numérique et ainsi de la
consommation médicamenteuse sont en faveur d’un bénéfice clinique allant au-dela de

I’effet placebo habituellement décrit.

Cette étude porte cependant sur un faible effectif qui limite I'interprétation de ses résultats.
En outre ce manque d’effectif ne permet pas de mettre en évidence les complications
éventuelles de cette intervention, les taux de complication de la cocelioscopie étant
effectivement tres faible, de I'ordre de 5 pour 1000 (31), et ne permet pas non plus

d’évaluer les risques d’échecs de retrait.
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L’explantation par ccelioscopie des dispositifs Essure® semble néanmoins étre une
technique simple de réalisation, de durée opératoire courte, réalisable en ambulatoire avec
des suites opératoires simples, une consommation faible d’antalgiques et un arrét de travail

de courte durée.

Cette étude va donc dans le sens d’une balance bénéfice-risque en faveur de l'intervention
d’explantation des implants Essure®. Les données collectées actuellement par le CNGOF
pourront permettre d’évaluer sur de plus larges effectifs les résultats de cette chirurgie mais
dans l'attente de ceux-ci, ce type d’étude peut apporter des éléments pour recommander

cette intervention.

2.5. Conclusion

Depuis la médiatisation des effets indésirables rapportés par certaines patientes porteuses
des implants Essure® et plus récemment depuis 'arrét de leur commercialisation, les
praticiens sont de plus en plus confrontés a des demandes de patientes de retrait de leurs
implants sans disposer de données suffisantes pour informer les patientes des résultats de
cette explantation.

Le recueil d’information en cours par le CNGOF permettra sans doute dans les années qui
viennent a mieux cerner les bénéfices et les risques, peut-étre a mieux préciser les
indications et a définir la conduite a tenir en cas d’échec d’explantation en précisant la place

d’une éventuelle hystérectomie dans ces situations.
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Dans l'attente de ces résultats, les études comme la notre permettre d’apporter des
éléments de réponse aux demandes actuelles touchant des patientes ayant été opérées
jusqu’en 2017 actuellement sensibilisées a cette problématique et désirant une prise en
charge rapide, et il est probable que ces demandes concerneront de moins en moins de
patientes avec le temps.

L’explantation coelioscopique des implants Essure® semble étre une intervention faisable
apportant un réel bénéfice aux patientes avec des risques minimes liés a la ccelioscopie.
Ainsi, en dépit de preuves de causalité, le bénéfice attendu de I'explantation des dispositifs
Essure® chez les patientes présentant des effets secondaires invalidants sans autre cause
retrouvée, est un argument pour répondre positivement a leur demande de retrait, dans le

cadre des recommandations éditées par le CNGOF.
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Annexe 1 — Rapport du CNGOF concernant I’explantation des dispositifs Essure® (1).

Rapport du CNGOF concernant I'explantation des dispositifs ESSURE.

Olivier GRAESSLIN, MD, PhD
Secrétaire général du CNGOF
Président du groupe de travail
Les membres du groupe de travail

Paris, le 15 septembre 2018

- COLLEGE NATIONAL
«'é_) DES GYNECOLOGUES
ET OBSTETRICIENS FRANGAIS

L'efficacité et la sécurité du dispositif Essure ont été mises en cause récemment suite a des
notifications d'événements indésirables incluant des symptomes gynéco-obstétricaux ou des
échecs/complications de la méthode mais également des troubles généraux variés et peu
spécifiques. Il s'agit notamment de douleurs, allergies ou réactions d'hypersensibilité,
troubles intestinaux, troubles neuro-sensoriels, anxiété, dépression, pathologies auto-
immunes, troubles thyroidiens, faiblesse des membres inférieurs, problémes oto-rhino-
laryngologiques ..... Les signalements rapportés et la large médiatisation des plaintes peuvent
générer de l'inquiétude chez les femmes ayant regu un implant Essure. Les troubles pelviens
ou généraux peuvent conduire les patientes a solliciter leur médecin pour envisager I'ablation
des dispositifs (explantation). Ainsi, les femmes présentant des symptdémes doivent consulter
leur médecin pour ne pas méconnaitre une pathologie sous-jacente. En I'absence d’un tel
diagnostic, I'intérét d’un retrait peut étre envisagé entre la femme concernée et le médecin.
Néanmoins, il est important de rappeler que la stratégie mise en ceuvre et décidée avec la
patiente doit étre basée sur la clinique en s’assurant du bienfondé de I'explantation.

Il est par ailleurs redit I'obligation de la déclaration des effets indésirables aux autorités de
santé pour les patientes expérimentant des symptomes inhabituels dans les suites de cette
procédure de stérilisation (http://social-sante.gouv.fr/soins-et-maladies/signalement-sante-

gouv-fr).

1. Avant de considérer la procédure de retrait, il convient :

- De connaitre précisément les antécédents de la patiente {en particulier sur le plan
gynécologique et en matiére de chirurgie abdominale et pelvienne).

- De recenser les traitements pris par la patiente avant la procédure, en particulier les
traitements contraceptifs ou hormonaux pouvant avoir été prescrits pour un double
effet : contraception et traitement d’une pathologie gynécologique.

- D’avoir le compte-rendu opératoire et la date de la pose des implants (et connaitre en
particulier le nombre de tours de spires laissées dans la cavité utérine de chaque c6té)

- D’informer les patientes sur le fait que I'ablation des implants ESSURE n’a pas été
évaluée dans les études cliniques portant sur ce dispositif qui est destiné
habituellement a étre laissé définitivement en place.
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D’évaluer de facon précise la symptomatologie que présente la patiente et qui conduit
a envisager 'explantation (utilisation de la fiche de recueil de données éditée par le
CNGOF). Il peut étre nécessaire d’envisager des consultations spécialisées, en fonction
des symptémes présentés, afin de ne pas méconnaitre une pathologie sous-jacente
totalement indépendante de la présence des implants et qui pourrait nécessiter une
prise en charge spécifique.

Wound Down Diameter 0.8 mm
Expanded Diameter 1.5-2.0 mm

Internal coil (Steel 16L)

Total length of the micro-insert: 3.75-3.95 cm
Opagque to x-rays

External nitinol coils (nickel and titanium alloy), not opaque on x-rays

Rappel sur la composition de I’implant (spire externe, tige interne)

2. Le bilan a réaliser avant explantation :

Méme si les tests allergologiques cutanés sont peu fiables (en particulier pour explorer
les liens éventuels avec la symptomatologie générale exprimée par certaines
patientes), et si ceux-ci n’ont pas été réalisés avant, il est possible de faire effectuer
des tests allergologiques cutanés (patchs-tests) pour évaluer une éventuelle
hypersensibilité aux métaux (dont le Nickel).

En raison d’une performance mal évaluée jusqu’a maintenant, les tests de stimulation
lymphocytaire (type MELISA) ne sont pas recommandés en routine.

Localisation précise des implants par une technique adaptée (échographie 2D et/ou
3D), et de déterminer ainsi précisément leur position par rapport a la portion
interstitielle de la trompe. Il est nécessaire, chaque fois que possible, de se référer au
compte-rendu opératoire dans lequel doit théoriquement figurer le nombre de tours
de spires laissées de chaque co6té. Il est également possible, sans la rendre obligatoire,
d’utiliser la classification de Legendre et al. (Fertil Steril 2010, 94: 2732-5).
L'échographie permet également de faire le diagnostic de certaines pathologies
utérines qui vont intervenir dans le choix de la technique d’explantation (adénomyose,
fibromes ....).
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3D ultrasound classification: perfect position (1 + 2 + 3), proximal position (1 + 2),
distal position (2 + 3) and very distal position (3-only).

- Les autres examens :

L'hystéroscopie diagnostique n’a pas de raison d’étre systématiquement
proposée ; néanmoins, il peut s’agir d’'une exploration utile a réaliser en
consultation (sans anesthésie, avec des hystéroscopes de tres faible diamétre) en
cas de suspicion de pathologie endocavitaire mise en évidence en échographie
(polype, fibrome ....) ou lorsque les implants semblent trés proximaux avec plus de
15 tours de spires visibles dans la cavité. Elle permet alors de mieux préparer
I'intervention.

L'IRM pelvienne n’a pas de place systématique dans le bilan mais peut étre
proposée si la symptomatologie pelvienne présentée par la patiente suggere la
possibilité d’'une adénomyose ou d’une autre pathologie utérine difficile a mettre
en évidence par les autres moyens d’exploration radiologique.

L'ASP a peu d’intérét sauf si la localisation des implants est difficile en échographie,
suggérant la possibilité d’'une migration et/ou d’une localisation extra-pelvienne. Il
permet en outre de confirmer avec certitude la présence des 2 implants.
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e Le scanner (TDM) abdomino-pelvien peut s’avérer utile dans certaines situations
rares, en particulier en cas de migration (localisation précise dans la cavité
abdomino-pelvienne) et avant exploration coelioscopique.

3. La technique de retrait doit s’envisager en fonction de plusieurs critéres :
- La position des implants évaluée par échographie (position correcte, distale ou
proximale, nombre de spires dans la cavité .....)
- L'existence de pathologies gynécologiques telles que : adénomyose, fibromes utérins,
hémorragies utérines fonctionnelles, .....

Le mode d’anesthésie adéquat est I'anesthésie générale dans la majorité des cas, permettant
de faire le geste d’explantation par coelioscopie ; I’hystérectomie vaginale (associée a la
salpingectomie bilatérale monobloc) peut également étre réalisée sous anesthésie loco-
régionale (rachi-anesthésie).

L’examen anatomopathologique des pieces opératoires est indispensable, en précisant le
contexte clinique, mais il n'y a pas a I'heure actuelle de test valable d’évaluation de
I'inflammation tubaire qui pourrait étre corrélé aux manifestations cliniques.

En cas de salpingectomie, |a radiographie de la piéce opératoire et/ou du bassin (ASP) aprés
explantation doit étre réalisée, permettant ainsi de confirmer la présence de la totalité de
I'implant (présence des 4 marqueurs radio-opaques) et/ou I'absence de résidu métallique au
niveau pelvien. Celle-ci peut étre réalisée au cours méme de l'intervention en cas de doute
sur l'intégrité de I'implant et conduire a un geste complémentaire en cas de persistance d’un
fragment (cornuectomie, hystéroscopie voire hystérectomie). Si I'implant a été retiré en
totalité (notamment par hystérectomie + salpingectomie bilatérale), 'ASP de contrdle en
période post-opératoire a un intérét plus limité (a discuter au cas par cas avec la patiente). En
cas de réalisation de cet ASP et si I'on constate la persistance d’un petit fragment métallique
dans la corne utérine apres salpingectomie (petit plot millimétrique, marqueur radio-opaque
le plus proximal), son ablation par une nouvelle intervention chirurgicale n’est recommandée
gu’en cas de persistance de la symptomatologie qui a conduit a I’explantation.

Quel que soit la technique de retrait, il est important d’éviter de casser ou fragmenter
I'implant au cours des manceuvres d’exérese (surtout la spire externe en tirant de fagon trop
brutale) car il peut alors étre difficile de retirer la totalité de I'implant, et en particulier la partie
gui est contenue dans la portion interstitielle de la trompe.

Le retrait peut s’envisager selon différentes méthodes :

1) Ccelioscopie :
Au cours de la procédure, il convient de prendre des précautions pour éviter de
sectionner ou de casser I'implant et d’appliquer de I'électrochirurgie directement sur
I'implant. Il convient également d’exercer une traction douce conjointe sur la spire
externe et la tige interne de facon a éviter le déroulement isolé de la spire externe et
de rendre ainsi difficile 'ablation de I'ensemble du dispositif.
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a. Salpingectomie

La réalisation d’une salpingectomie totale doit étre préférée a la salpingotomie
simple qui ne doit plus étre réalisée.

En effet, la salpingotomie simple est mal adaptée a I'ablation des Essure car €elle
augmente le risque de fracture de I'implant et donc le risque de laisser un fragment de
celui-ci en place. De plus, s'il est important lors de cette chirurgie d explantation de
laisser les ovaires en place chez les femmes non meénopausées, le maintien des trompes
en place ne sejustifie pas.

Salpingectomie totale

La situation précise des parties distale et proximale de I'implant doit étre connue avant
de réaliser la salpingectomie (palpation per-OP, imagerie ....). Limplant doit étre visible
au travers de l'incision tubaire avant de réaliser I'exérése de la trompe, afin d’éviter de
le sectionner et d’en laisser une partie en place.

L’incision ou I’ablation de la corne utérine (cornuotomie ou cornuectomie), qui expose
a des risques hémorragiques, peut s’avérer nécessaire mais ne s’impose pas dans tous
les cas. Elle peut étre effectuée comme pour le traitement des GEU interstitielles, en
s’aidant des nouvelles énergies et en réalisant une suture coelioscopique si besoin.

La réalisation d’une hystéroscopie peut s’avérer nécessaire au décours de la
cecelioscopie afin de retirer les bouts d’implant qui pourraient étre restés au niveau de
la corne ou dans la cavité utérines.

b. En cas de perforation ou de migration de I'implant
Si I'implant a perforé 'utérus ou a migré dans la cavité abdominale, la technique de
retrait sera fonction de sa localisation déterminée précisément en pré-OP (scanner
abdomino-pelvien) et en per-OP (en s’aidant si besoin des RX). Dans ce cas la aussi, il
est important de veiller a retirer la totalité des dispositifs.

2) Hystérectomie :

Dans le cadre de I'explantation des dispositifs ESSURE, |’ablation de I'utérus et des 2
trompes (en totalité) ne doit pas étre systématique, mais peut s’avérer utile en cas de
pathologie gynécologique associée et diagnostiquée avec certitude avant I'opération
(adénomyose, fibromes utérins ....) ou étre décidée en concertation avec la patiente
apres information éclairée. Dans ces cas, la technique ne differe pas de celle utilisée
habituellement, et peut étre réalisée par voie coelioscopique ou vaginale (la
salpingectomie totale est également possible par cette voie d’abord). On prendra soin
de retirer les trompes en bloc avec I'utérus.

L’hystérectomie subtotale (avec salpingectomie) par ccelioscopie n’est pas une
modalité adaptée car elle imposerait une morcellation protégée (pour extraction de la
piece opératoire), ce qui n’est pas recommandé dans ce type d’indication.

3) Hystéroscopie : cette méthode n’est pas applicable pour le retrait des dispositifs Essure
en France car elle ne peut s’envisager que si les implants ont été posés moins de 3 mois
avant, la fibrose ne s’étant pas encore totalement fixée. Elle n’est envisageable que
dans la situation exceptionnelle ou les implants sont totalement libres dans la cavité
utérine (phénomene d’expulsion).
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4, Concernant les actes CCAM.
La nomenclature actuelle inclut les actes suivants :

- Pour la chirurgie annexielle par coelioscopie ou par voie vaginale :

JJFA050 - Salpingoovariectomie [Annexectomie], par abord vaginal
JJFCO06 - Salpingectomie totale, par coelioscopie

JJFCO010 - Salpingoovariectomie [Annexectomie], par coelioscopie

- Pour la chirurgie utérine par voie coelioscopique ou vaginale :
JKFA026 - Hystérectomie totale, par abord vaginal
JKFAO005 - Hystérectomie totale avec annexectomie unilatérale ou bilatérale, par abord vaginal
JKFC003 - Hystérectomie totale avec annexectomie unilatérale ou bilatérale, par coelioscopie
JKFCO05 - Hystérectomie totale, par coelioscopie
JKFC002 - Hystérectomie subtotale, par coelioscopie

JKFCO006 - Hystérectomie subtotale avec annexectomie unilatérale ou bilatérale, par coelioscopie

Il pourrait étre utile d’ajouter a ce listing (en créant des codes spécifiques), afin d’obtenir une
meilleure tragabilité et valorisation des actes :

- Salpingectomie totale avec exérése de la corne utérine (cornuectomie) par
ceelioscopie

- Hystérectomie subtotale avec salpingectomie bilatérale par ccelioscopie

- Hystérectomie totale avec salpingectomie bilatérale par ccelioscopie

- Hystérectomie totale avec salpingectomie bilatérale par abord vaginal
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Annexe 2 — Arrété du 14 décembre 2018 publié par le CNGOF concernant la limitation de la
pratique d’explantation de dispositifs pour stérilisation tubaire (23)

JORF n°0292 du 18 décembre 2018
texte n° 10

Arrété du 14 décembre 2018 limitant la pratique de I'acte d'explantation de
dispositifs pour stérilisation tubaire a certains établissements de santé en
application des dispositions de I'article L. 1151-1 du code de la santé publique

NOR: SSAH1834350A
ELI: https://www.legifrance.gouv.fr/eli/arrete/2018/12/14/SSAH1834350A/jo/texte

La ministre des solidarités et de la santé et le ministre de I'action et des comptes publics,

Vu le code de la santé publique, notamment ses articles L. 1111-4, L. 1151-1, L. 1431-2 et R. 6122-25;
Vu le code de la sécurité sociale, notamment ses articles R. 161-70 et R. 161-71 ;

Vu l'avis du collége de la Haute Autorité de santé en date du 10 octobre 2018,

Arrétent :

Article 1 En savoir plus sur cet article...

L'acte d'explantation de dispositifs pour stérilisation tubaire doit répondre a I'ensemble des critéres suivants
1° Il est effectué dans un établissement de santé disposant d'un bloc opératoire répondant aux conditions
d'asepsie requises.

2° |l est effectué par les médecins spécialistes en gynécologie-obstétrique de cet établissement qui :

- procedent a I'évaluation préalable de la justification clinique de I'acte d'explantation, a I'appui notamment
des examens d'imagerie ;

- recueillent le consentement libre et éclairé de la patiente avant la réalisation de I'acte conformément

aux dispositions de l'article L. 1111-4 du code de la santé publique ;

- procédent a l'explantation du dispositif de stérilisation tubaire conformément aux recommandations
professionnelles nationales en vigueur, relatives a cet acte d'explantation.

Le suivi des patientes pour lesquelles cet acte a été réalisé comporte :

- le contrdle du retrait de la totalité de I'implant, immédiatement apres I'acte d'explantation ;
- le contréle anatomo-pathologique de la piece opératoire ;
- une consultation de suivi post-opératoire.

Le recueil exhaustif des informations relatives a I'acte d'explantation figure en annexe.

Article 2

Le contréle du respect de ces critéres par les établissements répondant aux conditions définies a l'article
1er est assuré par les agences régionales de santé.

Article 3

La directrice générale de I'offre de soins, le directeur général de la santé, la directrice de la sécurité sociale
sont chargés, chacun en ce qui le concerne, de I'exécution du présent arrété, qui sera publié au Journal
officiel de la République francaise.

« Annexe
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ANNEXE

A L'ARRETE DU 14 DECEMBRE 2018 LIMITANT LA PRATIQUE DE L'ACTE D'EXPLANTATION DE
DISPOSITIFS POUR STERILISATION TUBAIRE A CERTAINS ETABLISSEMENTS DE SANTE EN
APPLICATION DES DISPOSITIONS DE L'ARTICLE L. 1151-1 DU CODE DE LA SANTE PUBLIQUE
Fiche de recueil des informations relatives a I'acte d'explantation

Date de la consultation actuelle :
Motif de la consultation actuelle :
Antécédents significatifs de la patiente :

- Médicaux

- Chirurgicaux

- Obstétricaux

- Gynécologiques (dont adénomyose, fibromes, hémorragies utérines fonctionnelles)
- Traitements antérieurs (en particulier hormonaux) :

Motif de la demande initiale de stérilisation :

- Intolérance aux moyens contraceptifs
- Autre :

Allergies connues :

Allergie au Nickel : OUI - NON

Autres tests allergiques réalisés (résultats) :

Date de la pose des stents ESSURE :

Modalités de pose : prémédication / AL / rachi-anesthésie / AG / hypnose
Contréle de pose :

- ASP

- Echo 2D

- Echo 3D

- Hystérographie

- Autres examens de contrdle (si oui lesquels ?) :

Positionnement correct : OUI - NON
Effets secondaires allégués :

- Type d'événements indésirables (El) :

- Pelviens (métrorragies, douleurs pelviennes, autres...) :
- Généraux :

- Fatigue :

- Neurologiques :

- Musculaires, articulaires :

- Céphalées :

- ORL (vertiges, etc.) :

- Troubles visuels :

- Autres :

- Date d'apparition par rapport a la pose :

- Allergie au Nickel : testée OUI - NON

- Autres tests allergiques réalisés (résultats) :
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La ministre des solidarités et de la santé,

Pour la ministre et par délégation :

La sous-directrice du pilotage de la performance des acteurs de ['offre de soins,

M.-A. Jacquet

La sous-directrice de la politique des produits de santé et de la qualité des pratiques et des soins,

C. Perruchon

Le sous-directeur du financement du systéme de soins,

T. Wanecq

Le ministre de 'action et des comptes publics,
Pour le ministre et par délégation :
Le sous-directeur du financement du systéme de soins,

T. Wanecq
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Annexe 3 —Recueil rétrospectif des données effectué a partir de la consultation des
dossiers médicaux informatisés DXCare des patientes aprés explantation des dispositifs
ESSURE®

- Caractéristiques des patientes :

- age a la pose (en années)

- parité

- gestité

- IMC (en kg/m2)

- tabagisme actif (oui/non)

- antécédents chirurgicaux abdominaux (non/ccelioscopie diagnostique/ccelioscopie
opératoire/césarienne/Pfannenstiel pour autre raison qu’obstétricale/abdominoplastie)
- antécédent gynécologique pouvant entrainer des douleurs ou des saignements
(non/endométriose/adénomyose/fibrome/kyste ovarien/adhérences/infection génitale
haute)

- antécédents précédents la pose d’Essure®
(non/migraine/dépression/fibromyalgie/syndrome de fatigue chronique/syndrome des
jambes sans repos/douleurs pelviennes chroniques/maladie immunologique ou
inflammatoire/douleurs articulaires)

- antécédents d’allergie au Nickel (non supposé/oui supposé/oui avéré par un test/non avéré
par un test)

- Symptomatologie :

- délai d’apparition des symptomes aprés la pose d’Essure® (ne sait pas/moins de 3
mois/entre 3 et 6 mois/plus de 6mois)

- délai (en mois) entre le début de la symptomatologie et la médiatisation de la
problématique (janvier 2016)

- motif de plainte (ne sait pas/douleurs pelviennes/saignements
gynécologiques/dysménorrhées/dyspareunies/dyschésies/dysurie/maladie immunologique
ou inflammatoire/ trouble digestifs/signes ORL/troubles musculo-
articulaires/asthénie/céphalées/dyspnée/signes cardiaques/signes cutanéo-
muqueux/vertiges/prise de poids/troubles de I'humeur/malaise)

- si douleur, évaluation de I'intensité de la douleur (EN cotée de 0 a 10),

- retentissement sur la qualité de vie (oui/non)
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- traitements médicaux (non/antalgiques de pallier 1/antalgiques de pallier 2/ antalgiques de
pallier 3/anti-inflammatoires/traitement hormonal)
- explorations déja effectuées (aucun/échographie/IRM/endoscopie digestive/bilan
cardiologique/bilan immunologique/bilan
rhumatologique/radiographie/coelioscopie/hystéroscopie)
- Données opératoires et post-opératoires :
- délai entre la pose et le retrait (en mois)
- durée d’intervention (moins de 60 minutes/plus de 60 minutes)
- constatation per opératoire (aucune/endométriose/adénomyose/kyste
ovarien/adhérences/fiborome/migration de I'implant)
- complications de I'intervention (aucune/hémorragie/plaie digestive/plaie urinaire/plaie
vasculaire/échec de retrait complet)
- nécessité d’une hystéroscopie complémentaire (oui/non)
- Nécessité d’une hystérectomie (oui/non)
- Si geste chirurgical complémentaire dans quel délai (immédiat/a distance)
- complications post-opératoires précoces ou tardives (aucune/reprise
chirurgicale/fievre/transfusion/infection de site opératoire/hématome/TVP)
- durée d’hospitalisation (en heures)

- arrét de travail (en jours)
- Résultats cliniques et satisfaction :
- Amélioration des symptomes a la visite post-opératoire (régression totale de la
symptomatologie/régression partielle/pas de différence/majoration)
- prise médicamenteuse pour cette symptomatologie (non/antalgiques de pallier
1/antalgiques de pallier 2/antalgiques de pallier 3/anti-inflammatoires/traitement
hormonal)

- échelle de douleur apreés intervention (EN cotée de 0 a 10)
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Annexe 4 — Courrier adressé aux patientes pour le recueil prospectif des données
concernant la satisfaction globale des patientes aprés explantation du dispositif Essure®

Madame,

Vous avez récemment été prise en charge a la Maternité du CHRU de Nancy pour une
demande de retrait du dispositif ESSURE®.

Nous effectuons actuellement une étude évaluant la satisfaction, les résultats et les
complications éventuelles du retrait coelioscopique de ces dispositifs. Dans ce but nous
aimerions pouvoir consulter les données médicales contenues dans votre dossier et vous
soumettre un questionnaire de satisfaction.

Afin que vous preniez connaissance du projet, je vous adresse conjointement a ce courrier,
un document d’information sur la recherche

Toutes les informations vous concernant resteront anonymes et confidentielles.

Vous étes libre d'accepter ou de refuser de participer a cette recherche. Votre participation
a cette étude ne vous apportera pas de bénéfice individuel. En revanche, votre participation
profitera a tous en permettant a l'avenir d’améliorer les connaissances sur le retrait des

dispositifs ESSURE®, contribuant a comprendre les avantages et les inconvénients de cette
intervention.

Vous pouvez a tout moment nous faire part de votre opposition a l'utilisation des
informations contenues dans votre dossier médical et ce sans aucune justification (vous
trouverez un formulaire d’opposition présent en derniére page du document d’information
gue vous pouvez nous faire parvenir a I'aide de I'enveloppe ci-jointe).

Vous trouverez également un questionnaire anonyme auquel a été attribué un numéro
correspondant a votre dossier médical dans le cadre de cette recherche. Si vous acceptez de
participer a cette étude je vous remercie de bien vouloir renvoyer dans I'enveloppe jointe le
guestionnaire rempli sans mention de votre identité. En I'absence d’opposition de votre part
et dans le cas ou ce questionnaire ne nous parviendrait pas le médecin responsable
scientifique sera susceptible de vous contacter par téléphone dans un délai de 3 semaines a
3 mois.

Vous pouvez obtenir des informations concernant cette étude en contactant le Secrétariat
Universitaire de la Maternité du CHRU de Nancy au 03 83 34 29 37.

Je reste a votre disposition pour toute information complémentaire,
Bien cordialement,

Docteur Cécile MEZAN DE MALARTIC
Praticien Hospitalier

ud
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Numéro de la patiente : | _|-|__|__I-1__]_I
DATE DE REPONSE : ....... A [ .
Madame,

Vous avez récemment été prise en charge a la Maternité du CHRU de Nancy pour une
demande de retrait du dispositif ESSURE®. Suite a votre intervention nous souhaiterions
connaitre votre satisfaction. Pour cela nous vous remercions par avance de bien vouloir
prendre le temps de répondre a ces questions.

Ce questionnaire est a renvoyer par |'enveloppe jointe a l'interne collaborateur du
responsable scientifique coordonnateur de cette étude :

Mile Mathilde MARNAT, Secrétariat Universitaire, Maternité Régionale, CHRU de Nancy, 10

rue du Docteur Heydenreich, 54770 NANCY

1) Suite a votre intervention coelioscopique avec retrait des dispositifs ESSURE®, quelle a été
votre satisfaction globale a partir d’'un mois apres l'intervention ?

1. Régression totale de la symptomatologie
2. Régression partielle

3. Pas de différence

4. Majoration de la symptomatologie

2) Recommanderiez-vous cette intervention a une amie ?

1. Oui
2. Non
3. Pas d’opinion

3) Un mois apres cette intervention, deviez-vous encore recourir a une prise
médicamenteuse pour la méme symptomatologie ?

1. Oui
2. Non
3. Si oui précisez le nom du traitement :

4) En cas de douleurs persistantes depuis I'intervention pourriez-vous évaluer 'intensité de
cette douleur par une note comprise entre 0 et 10 (la note de 0 correspondant a I'absence
totale de douleurs et la note de 10 a une douleur d’intensité maximale) :

1. Ma note = ........ /10
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DOCUMENT D’INFORMATION

Un médecin investigateur vous propose de participer a une Recherche Non
Interventionnelle.
Lisez attentivement ce document et posez toutes les questions qui vous sembleront utiles.
Apreés un délai de réflexion, vous pourrez alors décider si vous souhaitez participer a cette
recherche ou non.

Titre de la Recherche Non Interventionnelle : Satisfaction des patientes et résultats du
retrait des dispositifs intratubaires Essure® par abord coelioscopique: une étude
prospective

Responsable Scientifique coordonnateur :
Dr Cécile MEZAN DE MALARTIC - Maternité du CHRU de Nancy — 10, Avenue du Docteur
Heydenreich - 54 000 NANCY

Nom et adresse de I’Organisme Responsable : CHRU de Nancy - 29, avenue du Maréchal de
Lattre de Tassigny - 54035 NANCY cedex

Madame,

Vous avez récemment été pris en charge a la Maternité du CHRU de Nancy pour une
demande de retrait du dispositif Essure®, c’est pourquoi :

Le Docteur Cécile MEZAN DE MALARTIC

Service Gynécologie — Obstétrique

Maternité du CHRU de Nancy — 10, Avenue du Docteur Heydenreich — 54 000 NANCY
Téléphone : 03 83342915

Responsable scientifique local, vous propose de participer a une Recherche Non
Interventionnelle dont vous trouverez les détails ci-dessous.

CONTEXTE DE LA RECHERCHE

Récemment des manifestations diverses ont été rapportées a la suite de la mise en place des
dispositifs intratubaires Essure®. Ces effets indésirables ont fait 'objet d’'une importante
médiatisation mettant en cause le dispositif. De nombreuses patientes ont ainsi demandé le
retrait de leurs implants.

Devant cette forte demande, le CNGOF (College National des Gynécologues et Obstétriciens
Francais) a émis des recommandations pour la prise en charge de ces patientes, précisant
ainsi qu’en premiére intention, une salpingectomie bilatérale par abord coelioscopique doit
étre réalisée.

Cependant, cette prise en charge comporte les risques liés a la ccelioscopie et le risque
théorique d’hystérectomie (ablation de I'utérus) si les implants ne peuvent étre retirés par
cette voie. Actuellement, aucune preuve de causalité entre les différents symptomes
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présentés par ces patientes et la présence de ces implants n’a été mise en évidence. En
particulier, le role supposé d’une allergie au Nickel, présent en faible quantité, n’a pu étre
démontré.

Compte tenu des bénéfices incertains et des risques potentiels de cette intervention, les
praticiens hésitent parfois a accéder a ces demandes.

OBJECTIFS DE LA RECHERCHE

La recherche a laquelle nous vous proposons de participer a pour but d’évaluer la
satisfaction des patientes ayant bénéficié du retrait de leur dispositif Essure® par voie
coelioscopique ainsi que les résultats cliniques et les complications éventuelles d’une telle
prise en charge.

METHODOLOGIE DE LA RECHERCHE

Cette recherche se déroulera au sein du CHRU de Nancy, dans le Service de Gynécologie-
Obstétrique. Elle inclura d’autres patientes qui, comme vous, ont bénéficié d’un retrait des
dispositifs intratubaires Essure®.

La recherche consiste en un recueil de données a partir des dossiers médicaux et de
guestionnaires adressés aux patientes.

En I'absence de réponse de votre part dans un délai de 3 semaines (questionnaire ou
formulaire d’opposition), vous serez contactée par téléphone.

NATURE DES DONNEES RECUEILLIES

Les données personnelles recueillies concernent les catégories suivantes :

1. Santé : antécédents médicaux et chirurgicaux, renseignements meédicaux
généraux (age, poids, grossesse), nature des symptdémes ayant motivé votre
intervention chirurgicale, données concernant votre intervention chirurgicale,
satisfaction et résultats cliniques a 1 mois de votre intervention

2. Consommation de toxiques (tabac)

DUREE DE VOTRE PARTICIPATION
La durée de votre participation correspond au délai de retour du questionnaire complété. La
durée maximale est estimée a 3 mois

BENEFICES LIES A LA RECHERCHE NON INTERVENTIONNELLE

Votre participation a cette étude ne vous apportera pas de bénéfice individuel. En revanche,
votre participation profitera a tous en permettant a 'avenir d’améliorer les connaissances sur
le retrait des dispositifs Essure®, contribuant a comprendre les avantages et les
inconvénients de cette intervention.

CONTRAINTES ET RISQUES LIES A LA REALISATION DE CETTE RECHERCHE NON
INTERVENTIONNELLE

Votre participation a cette recherche n’implique ni risque ni contrainte supplémentaire par
rapport a votre prise en charge habituelle. Ceux-ci vous ont été expliqués préalablement et
indépendamment de la recherche par le responsable scientifique.
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VOS DROITS

Votre participation a cette recherche est entiérement libre.

Vous pouvez poser toutes les questions que vous souhaitez a I'investigateur/ au responsable
scientifique vous proposant de participer a cette recherche. Vous étes invité(e) a prendre le
temps de réflexion nécessaire pour prendre votre décision.

Votre refus de participer n’aura aucune conséquence sur le type et la qualité de votre prise
en charge, ni sur les relations avec le responsable scientifique.

De la méme maniére, si vous acceptez de participer, vous pouvez décider de quitter cette
recherche a tout moment sans justification et sans conséquences sur votre future prise en
charge. Dans ce cas, et conformément a I'article L1122-1-1 du Code de la Santé de Publique,
les données déja collectées seront utilisées, sauf opposition de votre part qui devra étre
exprimée par écrit.

Conformément a l'article L 1122-1 du Code de la Santé Publique les résultats globaux de
cette recherche pourront vous étre communiqués si vous le souhaitez dés que ceux-ci seront
disponibles lors d’une consultation de controle, le cas échéant ou par voie postale si vous en
faites la demande par courrier auprés du Dr Cécile MEZAN DE MALARTIC, responsable
scientifique local de cette recherche.
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CONFIDENTIALITE DE DONNEES

Pour les besoins de la recherche et afin de s’assurer de la qualité des données recueillies, vos
données pourront étre consultées par I'Investigateur/ le responsable scientifique et son
équipe médicale, des personnes mandatées par le promoteur et soumises au secret
professionnel, des personnes mandatées par les autorités sanitaires, des autorités publiques
de contréle légalement habilitées. Ces personnes sont tenues au secret professionnel.

Afin de préserver votre identité, les données recueillies seront codées (dé-identifiées)
uniguement par un numéro et vos initiales.

Les données dé-identifiées pourront étre transmises, pour le besoin de la présente
recherche et/ou dans le cadre de recherches ultérieures, a des équipes de recherche
francaises, européennes ou internationales (hors union européenne), dans le respect de la
réglementation applicable, sous une forme qui ne permettra pas votre identification directe
ou indirecte.

LOI INFORMATIQUE, FICHIERS ET LIBERTES
Dans le cadre de cette recherche, vos données personnelles, sous forme dé-identifiée
(codée), seront transmises au Promoteur et réunies sur un fichier informatique pour
permettre d’analyser les résultats de la recherche au regard de son objectif, dans les
conditions garantissant leur confidentialité.
Le traitement des données entre dans le cadre de la méthodologie de référence MR003 que
le CHRU de Nancy s’est engagé a respecter.

Les données seront recueillies de maniére anonyme et leur traitement sera réalisé de
maniére anonyme. Il ne sera donc pas possible d’accéder et de rectifier les données qui ont
été recueillies.

Conformément a la loi n° 78-17 du 6 janvier 1978 modifiée relative a I'informatique, aux
fichiers et aux libertés, vous disposez d’un droit d’accés (article 39) et de rectification (article
40) a vos données.

Vous disposez également d’un droit d’opposition (article 56) a la transmission des données
couvertes par le secret professionnel susceptibles d’étre utilisées dans le cadre de cette

recherche et d’étre traitées.

Ces droits s’exercent auprés du Responsable Scientifique local.
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DROIT D’ACCES A VOS DONNEES

Vous pouvez accéder directement ou par l'intermédiaire d’'un médecin de votre choix a
I’ensemble de vos données médicales en application des dispositions de I'article L 1111-7 du
Code de la Santé Publique.

SI VOUS SOUHAITEZ PARTICIPER a cette recherche, il vous suffit de répondre au
guestionnaire ci-joint et de I'envoyer au Responsable Scientifique local dans I'enveloppe
jointe. La documentation du questionnaire et son envoi signifie que vous acceptez de
participer a cette recherche et que vos réponses seront analysées.

S| VOUS SOUHAITEZ VOUS OPPOSER a l'utilisation de vos données dans le cadre de cette
recherche, il vous suffit de documenter le formulaire d’opposition ci-joint et de I'adresser au
Responsable Scientifique local qui vous propose de participer a cette recherche :

Dr Cécile MEZAN DE MALARTIC
Maternité du CHRU de Nancy
10 Avenue du Docteur Heydenreich
54 000 NANCY
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FORMULAIRE D’OPPOSITION

Titre de la Recherche Non Interventionnelle : Satisfaction des patientes et résultats du
retrait des dispositifs intratubaires Essure® par abord coelioscopique: une étude
prospective.

Responsable Scientifique coordonnateur :
Dr Cécile MEZAN DE MALARTIC - Maternité du CHRU de Nancy — 10, Avenue du Docteur
Heydenreich - 54 000 NANCY

Nom et adresse de I’Organisme Responsable : CHRU de Nancy - 29, avenue du Maréchal de
Lattre de Tassigny - 54035 NANCY cedex

A REMPLIR PAR LA PERSONNE PARTICIPANT A LA RECHERCHE

Je soussigné(e) Madame/Monsieur .........cceeeeeereeenens (nom et prénom) demande a faire valoir
mon droit d’opposition a "utilisation de mes données a caractére personnel dans le cadre de
cette recherche.

De ce fait, je refuse que des données de mon dossier médical soient recueillies dans le cadre
de cette recherche.

Date: _ / [/

Signature :
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Annexe 5 — Fiche de recueil de données avant explantation de dispositifs Essure®
développée par le CNGOF

FICHIER ESSURE

AUTEUR de la fiche :

Etablissement de santé :

Nom Prénom (patiente) :
Date de naissance :
Date de la consultation actuelle :

Motif de la consultation actuelle :

Antécédents significatifs de la patiente :

- Médicaux

- Chirurgicaux

- Obstétricaux

- Gynécologiques (dont adénomyose, fibromes, hémorragies utérines fonctionnelles)
- Traitements antérieurs (en particulier hormonaux) :

Raison de la demande initiale de stérilisation :

- Intolérance aux moyens contraceptifs
- Autre:

Allergies connues :

Allergie au Nickel : OUI - NON

Date de la pose des stents ESSURE :

Modalités de pose : prémédication / AL / rachi-anesthésie / AG / hypnose
Controdle de pose :

- ASP

- Echo2D

-  Echo 3D

- Hystérographie

Positionnement correct : OUl — NON
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Effets secondaires allégués :

- Type d’évenements indésirables (El) :
o Pelviens (métrorragies, douleurs pelviennes, autres ....) :

o Généraux:
=  Fatigue:
= Neurologiques :
=  Musculaires, articulaires :
= (Céphalées:
=  ORL (vertiges ....) :
=  Troubles visuels :
= Autres:

- Date d’apparition par rapport a la pose :
- Allergie au Nickel : testée OUlI - NON

Echographie pelvienne (résultats) :

- Utérus:

- Annexes:

- Position des implants :
e Droit:
e Gauche:

Position des implants (selon classification de Legendre et al. Fertil Steril 2010, 94 : 2732-5)

ESSURE

ESSURE
device

Classification échographique 3D de la position des implants : position parfaite (1 + 2 + 3), position
proximale (1 + 2), position distale (2 + 3) and position trés distale (3-only).
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IRM pelvienne (résultats si réalisée) :

Si retrait des implants, modalités :

- Salpingectomie coelioscopique

- Salpingectomie avec cornuectomie par coelioscopie
- Hystérectomie coelioscopique

- Hystérectomie vaginale

- Difficultés opératoires, complications, implants éventuellement non retrouvés :

- ASP réalisé apreés retrait : OUI — NON
e Enper-OP
e Enpost-OP

Consultation post-opératoire :

- Complications a distance de I'intervention

- Evolution de la symptomatologie :
e Amélioration partielle
e Disparition totale des symptémes
e Absence d’amélioration

Commentaires libres :
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RESUME DE LA THESE

La médiatisation récente d’effets indésirables rapportés a la pose d’implants tubaires
Essure® a conduit a une demande croissante des patientes du retrait de leurs dispositifs
mais aucune étude n’a évalué I'intérét de cette prise en charge.

Objectif : Evaluer la satisfaction globale des patientes un mois aprés intervention
d’explantation des dispositifs Essure® par abord coelioscopique ainsi que les résultats
cliniques et les éventuelles complications.

Matériels et Méthodes : Etude prospective unicentrique incluant toutes les patientes

demandant le retrait de leurs implants Essure® et opérées pour cette indication entre
janvier 2017 et mars 2018. La satisfaction des patientes un mois aprés intervention a été
évaluée. Les caractéristiques générales des patientes ainsi que les données per et post
opératoires ont été recueillies.

Résultats : 14 patientes ont été incluses et ont bénéficié d’un retrait de leurs implants par
salpingectomie bilatérale par abord coelioscopique. Une amélioration a été observée pour
I’ensemble des patientes, 62 % ont constaté une régression totale de leur symptomatologie
un mois apres intervention et 38 % une régression partielle. Aucune complication immédiate
ou tardive n’a été constatée en dehors d’une reprise chirurgicale par cornuotomie pour
retrait incomplet. Une régression significative de la douleur (échelle numérique) apres
intervention a été constatée (p=0,0000001), ainsi qu’une diminution significative de la
consommation de traitements médicamenteux (p=0,02).

Conclusion : L'explantation coelioscopique des implants Essure® semble étre une
intervention faisable apportant un réel bénéfice aux patientes avec des risques minimes liés
a la ceelioscopie.

TITRE EN ANGLAIS : Patient satisfaction after removal of Essure® sterilization devices by
laparoscopic approach: a prospective study
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MOTS CLES : implants Essure®, explantation, stérilisation
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