Choix des courbes élementaires des

biomeétries foetales pour le dépistage
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Introduction

Les biométries foetales élémentaires utilisées en France et recommandées par la
plupart des sociétés savantes pour la surveillance de la croissance foetale comportent les
mesures du périmétre céphalique (PC), du diamétre bipariétal (BIP), du périmétre abdominal
(PA) et de la longueur fémorale (LF) (1). Ces mesures sont reportées sur des courbes,
permettant leur interprétation, en percentile selon I'dge gestationnel (AG), ce qui requiert une
datation précise de la grossesse selon la mesure de la longueur cranio-caudale (LCC). La
déviation de ces mesures par rapport aux valeurs normales attendues est associée a un
trouble de la croissance feetale. Indépendamment de leur interprétation selon des courbes,
les valeurs absolues de certaines de ces biométries (PC, PA, LF) sont utilisées pour le calcul
de I'estimation du poids feetal (EPF) a l'aide d’une formule mathématique pour 'évaluation
de la croissance feetale. Outre le dépistage des troubles de la croissance foetale (concernant
principalement le PA et 'EPF) qui constitue un enjeu majeur de soin en anténatal, les
anomalies de ces biométries permettent également le diagnostic de certaines anomalies
telles que les microcéphalies et les macrocéphalies (PC), de certaines anomalies de forme
du crane (BIP), ou encore la détection des maladies osseuses constitutionnelles (LF).

Les recommandations francaises actuelles du CNGOF sont d'utiliser les courbes de
biométries PC, PA, LF, dérivées de données nationales (mesures échographiques collectées
avant 2000) et établies par le CFEF (2), avec une méthode de mesure standardisée (1). |l
s’agit de courbes descriptives, établies a partir de données recueillies prospectivement,
c’est-a-dire une référence décrivant la population francaise de foetus. Compte-tenu du faible
taux de détection du retard de croissance intra-utérin probablement lié en partie au choix de
la courbe de croissance et devant la multiplication des courbes de croissance actuellement
utilisées en France pour la surveillance de la croissance foetale, I'évaluation des courbes de
croissance actuelles est devenue une nécessité.

Ce document présente une évaluation des données disponibles dans la littérature
médicale portant sur les méthodes de construction des courbes de biométries feetales, leur
application en population afin de Proposer les courbes les plus pertinentes pour le dépistage
des anomalies de la croissance foetale d’'une part et pour le dépistage des autres anomalies
foetales d’autre part, ce qui permettrait également d’homogénéiser nos pratiques en
échographie de dépistage a I'échelle nationale.

Analyse des courbes des biométries élémentaires (PC, PA, LF)

La recherche bibliographique est menée sur une période de 10 ans (2009-2019), sur la
base de PubMed/MEDLINE, dans la base de la Cochrane Library et complétée par une
recherche manuelle a partir des références citées dans les articles. Cette recherche est



complétée par I'étude des recommandations des sociétés savantes suivantes CNGOF,
AJOG, ISUOG, CFEF, CNEOF.
La requéte PubMed utilisée pour la recherche bibliographique est la suivante :
("Biometry"[Mesh] AND "Fetus"[Mesh]) AND "Ultrasonography”[Mesh]
AND ("2009/01/01"[PDat] : "2019/12/31"[PDat]
AND "humans"[MeSH Terms])

Pour la sélection des courbes publiées, nous avons retenu les critéres de biais minimal
proposés par lonnaou et al (3) pour la construction de courbes biométriques. Ces critéres
concernent le design de l'étude, la méthodologie statistique utilisée et les résultats
rapportés ; ils sont résumés dans le tableau 1. Pour les courbes étudiées, nous avons
analysé I'objectif de la courbe, les seuils publiés (valeurs en percentiles ou absolues), leurs
limites de couverture d’ages gestationnels et leurs applications dans le cadre du dépistage
des anomalies de croissance et des autres anomalies foetales.



Tableau 1. Critéres de biais minimal des courbes de biométries, d’aprés

lonnaou et al (3)

CRITERES ASSOCIES A UN
BIAIS MINIMAL DE DESIGN

CRITERES ASSOCIES A UN
BIAIS MINIMAL DES
METHODES STATISTIQUES

CRITERES ASSOCIES A UN
BIAIS MINIMAL SELON LA
PRESENTATION DES
RESULTATS

® études longitudinale ou
transversale,

® échelle populationnelle,

®* absence d’inclusions
multiples (dans les études
transversales),

* intervalle de temps entre
les mesures défini a priori,

* justification du nombre de
mesures,

* exclusion des patientes a
haut risque (grossesses
multiples, malformations
congénitales et anomalies
chromosomiques, mort
feetale, HTA préexistante,
diabete antérieur a la
grossesse, pathologies
rénales, tabagisme, pré-
éclampsie, grossesse
obtenue par PMA),

* taille de I’échantillon
déterminé a priori,

* collecte prospective des
données spécifiqguement
pour ['établissement des
courbes,

* datation sur la mesure de
LCC avant 14SA et en accord
avec la DDR,

® calcul des ages
gestationnels au jour pres

® description claire de la
méthodologie utilisée,

* réalisation de deux mesures
(ou plus) par feetus et par
échographie,

® quantification de
I'augmentation de variabilité
avec l'age gestationnel,

®* test de l'adéquation du
modéle proposé aux
données,

®* présentation des
graphiques comportant a la
fois le nuage de points et les
courbes de percentile
modélisées,

* absence de discontinuité
des percentiles entre les
ages gestationnels,

¢ utilisation d’une méthode
adéquate pour positionner
une mesure parmi la
population utilisée en
référence (moyenne et
déviations standards,

®* percentiles bruts ou
normalisés (65)

description de la population
de référence (tableau
décrivant I'age, le poids ou
I'IMC, la parité),

le nombre de sujets
recrutés et retenus,

les modeéles d’échographes
utilisés,

le nombre d’échographistes
effectuant les mesures,

la technique de mesure
utilisée (plans de coupe et
position des calipers),
présence d’une procédure
de contrbéle de qualité
(mesure de la variabilité
inter et intra-opérateurs,
procédure de relecture des
images, utilisation de score
de qualité et conservation
des images),

présentation des résultats
pour chaque age
gestationnel (effectifs,
moyenne, dérivations
standard),

présence de la formule de
régression utilisée pour le
calcul de la moyenne (et
déviation standard) de
chacune des mesures




Cette recherche bibliographique a permis d’identifier 177 publications, dont 17
décrivent des courbes de biométries avec des criteres de qualité de biais minimal ou bien
correspondant spécifiquement a la population francaise. De plus, nous avons identifié les
recommandations de 4 sociétés savantes nationales et internationales (CNGOF, CFEF,
CNEOF et ISUOG) qui sont présentées dans le tableau 2.



Tableau 2. Recommandations existantes pour les biométries foetales

élémentaires

CNGOF Dans le cadre des RPC portant sur le Retard de Croissance Intra Utérin (RCIU) du

CNGOF en 2013 (44), le groupe d’experts avait recommandé I'utilisation des
2013 parametres biométriques échographiques suivants : PC, PA et la LF entre 18 et 41SA
(Accord Professionnel). Ces parameétres doivent étre reportés sur les courbes de
référence du CFEF (Accord Professionnel).

CNEOF Les recommandations de la Conférence Nationale d’Echographie Obstétricale et
Foetale (CNEOF) en France (1), texte publié en 2016 dans le but de recommander la
mesure des différents parameétres biométriques BIP, PC, PA et LF au second et
troisieme trimestre de la grossesse selon la méthodologie proposée par le CFEF. Il est
cependant intéressant de noter que les calipers, pour la mesure du BIP et du PC sont
placés a la partie extérieure de la table osseuse alors que ceux-la avaient été placés
au milieu de celle-ci dans les articles de Créquat J et al (20) et Salomon LJ et al (2).

2016

CFEF Le groupe de travail du CFEF sur les biométries foetales ont conclu a la nécessité de

changer les courbes de biométries élémentaires, les courbes actuelles établies en
2017 2006 sur des données collectées en 2000 n’étant plus adaptées aux pratiques (Accord
Professionnel) (66).

ISUOG Dans les récentes recommandations de I'lSUOG de juin 2019, portant sur I'’évaluation
des biométries foetales et les troubles de la croissance foetale (34); il est
recommandé 'utilisation des courbes de biométries foetales prescriptives du fait du
caractere prospectif, en population avec un faible taux de biais méthodologiques (un
bon accord professionnel), tout en insistant sur la nécessité de réaliser des
évaluations régulieres des taux de feetus avec troubles de la croissance et qu’il est
trés important pour les praticiens de connaitre les référentiels avec lesquels ils
travaillent

2019

ACOG En 2016, sont parues les recommandations du Collége américain des gynécologues
et Obstétriciens (ACOG) portant sur I'échographie durant la grossesse (67). lls
rappellent que la mesure des biométries foetales fait partie de I'examen
échographique basique de dépistage. Les principaux parametres de biométrie utilisés
pour évaluer I'dge gestationnel et la croissance foetale sont le diametre Bipariétal
(BIP), le Périmetre cranien (PC), le périmétre abdominal (PA) et la longueur fémorale
(LF). Il est intéressant de noter que les curseurs sont placés du bord externe de la
tablette osseuse proximale jusqu’au bord interne de la tablette externe pour le BIP. lls
précisent que la mesure du BIP peut étre modifiée en fonction de la forme de la téte,
il est ainsi diminué en cas de dolichocéphalie et augmenté en cas de brachycéphalie.
Pour la mesure du périmetre cranien, les curseurs sont placés a I'extérieur des tables
osseuses, et cette mesure n’est pas impactée par la forme du créane. Il n’est pas
précisé dans ces recommandations les références des courbes de biométries sur
lesquelles ces mesures seront reportées.

2016




Le National Institute for Healthcare and Excellence (NICE) n’a pas émis de
recommandation concernant les courbes de biométrie a utiliser. Enfin, nous avons
sélectionné les publications investiguant les seuils des différentes biométries dans un
processus de diagnostic sur des mesures en population. Pour les courbes retenues, nous
avons repris les eéquations publiées et réalisé une comparaison graphique des courbes des
différentes biométries, pour les percentiles d’intérét (3¢, 10e, 50e, 90 et 97¢). Nous avons
également comparé les courbes de -3DS pour le périmétre céphalique. Lorsque la formule
n’était pas publiée, les valeurs des tables de biométries ont été reprises pour tracer les
courbes pour la comparaison graphique.

Méthodes de construction des courbes des biométries
élémentaires (BIP, PC, PA, LF)

Les courbes de biométries élémentaires correspondent a des courbes « intra-
utérines » uniquement. Cvent étre établies selon une approche descriptive (elles sont alors
considérées comme éférentiel biométrique ») ou bien selon une approche prescriptive (elles
seront alors considérées comme « standard biométrique »).

L'approche descriptive est I'approche historiquement utilisée en période prénatale. Elle
consiste a établir une « référence » a partir d’'une population peu ou pas sélectionnée de
foetus. La distribution observée (aprés des critéres d’exclusion définis par les auteurs) est
considérée comme la référence valide pour une population donnée. De multiples courbes de
croissance ont ainsi été élaborées en population et la littérature concernant ces courbes de
biométries foetales, parfois également dites de croissance fcetale sont parfois source de
confusion (4). Ainsi, les courbes de croissance foetales descriptives construites a partir de
populations de feetus issus de grossesses normales et compliquées seront appelées des
« références » (5) et celles plus récentes construites a partir de feetus issus de grossesses
normales dans des conditions optimales de croissance, avec une approche prescriptive,
seront des « standards de croissance » (4). Les performances des standards de croissance,
pour les biométries élémentaires (BIP, PC, PA, LF) et pour I'estimation de poids foetal (EPF)
sont actuellement sujettes a débat de méme que leur adoption en routine pour le dépistage
des troubles de la croissance (6).

Dans une revue de la littérature de 2012 portant sur la méthodologie de construction
des courbes de biométries, lonnaou et al ont identifi¢ 83 publications (3). Les auteurs
rapportent une grande hétérogénéité méthodologique dans I'élaboration de ces courbes ce
qui rend difficile leur comparaison. L’'analyse de ces études est fondée sur un score objectif
de la qualité méthodologique de construction des courbes de biométries. Les 13 publications
retenues ayant un score =65/100 ont été identifiées comme les moins porteuses de biais



(c’est a dire les moins pourvoyeuses d’erreurs systématiques), pour la mesure du BIP (7-13),
du PC (7-11, 13), du PA (8, 10, 11, 13-17) et de la LF (8, 10, 11, 13, 17-19). Notre revue de la
littérature a permis d’identifier des publications supplémentaires, également descriptives, et
correspondant a la population frangaise, conduites sous I'égide du CFEF (2, 20). Depuis
2012, deux autres études internationales (INTERGROWTH-21 et OMS) et une étude
américaine du NICHD ont également proposé des courbes de biométries foetales pour
I'établissement de standards de croissance feetale (21-23). Une synthése des études
retenues, a partir des études référencées par loannou et al., complétée par les publications
plus récentes, est proposée dans le tableau 3.



Tableau 3. Courbes de biométries foetales

Reference année biométrie population | écho (n) | patientes jeude méthodologi ages
(n) données e gestationnel
S
Jeanty (15) 1984 | PA Belgique | 695 45 prospectif | référence | 12SA-40SA
Chitty (19) 1994 | BIP,PC UK 594 594 prospectif | référence | 12SA-42SA
Chitty (14) 1994 | PA UK 610 610 prospectif | référence | 12SA-42SA
Chitty (19) 1994 | LF UK 649 649 prospectif | référence | 12SA-42SA
Kurmanavicius 5,462- rétrospec
1999 | BIP,PC Suisse 6,557 référence | 12SA-42SA
(9) 6,217 tif
Kurmanavicius 5,807- rétrospec
1999 | PA,LF Suisse 6,557 référence | 12SA-42SA
(17) 5,860 tif
Siwadune (12) | 2000 | BIP Thailande | 613 613 prospectif | référence | 12SA-41SA
Sunsaneevitha
2000 | PA Thailande | 615 615 prospectif | référence | 12SA-41SA
yakul (16)
Titapant (18) | 2000 | LF Thailande | 608 608 prospectif | référence | 12SA-41SA
623-62
Paladini (11) 2005 | BIP,PC,PA,LF | Italie 626 prospectif | référence | 17SA-40SA
5
2,489-
Johnsen (8) 2006 | BIP,PC,PA,LF | Norvege 650 prospectif | référence | 10SA-41SA
2,589
Salomon (2)* | 2006 | BIP,PC,PA,LF | France 19,647 | nc prospectif | référence | 15SA-40SA
20,277

Verburg (13) 2008 | BIP,PC,PA,LF | Pays-Bas |-22,27 | 8,313 prospectif | référence | 12SA-40SA

1
679-70
Leung (10) 2008 | BIP,PC,PA,LF | Chine 709 prospectif | référence | 12SA-40SA
8
Papageorghio Internatio
2014 | BIP,PC,PA,LF 17,261 | 4,321 prospectif | standard 14SA-40SA
u(23)** nale
Buck Louis
2015 | BIP,PC,PA,LF | USA ns 1,737 prospectif | standard 10SA-40SA
Internatio
Kiserud (22)** | 2017 | BIP,PC,PA,LF 7,924 1,387 prospectif | standard 14SA-40SA
nale

* publication des courbes recommandées en France, mais ayant un score de qualité selon
lonaou <65/100



** publications postérieures a la publication de lonaou, mais dont le score est estimé
>65/100

Application des courbes de biométries élémentaires pour le

dépistage des anomalies de croissance

Chacune des principales biométries élémentaires (PC, PA et LF) contribue a la
surveillance de la croissance feetale de maniere séparée ou en combinaison avec les autres
biométries par lintermédiaire d’'une formule mathématique visant a I'estimation du poids
foetal. Pris de maniére séparée, le PA d’'une part et les PC et LF d’autre part n’auront pas le
méme but dans la surveillance de la croissance feetale.

1- Le Périmétre céphalique (PC).

Dans la littérature pédiatrique, I'utilisation des mesures anthropométriques dont le PC
fait partie, est recommandée par 'OMS comme un moyen universel, peu codteux, non
invasif, permettant I'évaluation de la taille et la composition du corps humain de méme que la
comparaison des populations pour la construction des « standards » de croissance
pédiatrique. Ces mesures anthropométriques reflétent I'état de santé et I'état nutritionnel de
la population (24). Le périmétre céphalique, tout comme la Longueur Cranio-Caudale (LCC)
et la taille de naissance, constitue un marqueur de la masse squelettique, indépendamment
de la masse grasse (marqueur dit « fat free »). Le PC semble étre un indicateur de
croissance fcetale stable permettant la comparaison entre les populations. Villar et al (25) ont
comparé la LCC avant 14SA, le PC entre 14 et 40SA et la taille de naissance entre 2
groupes de 4607 et 20486 patientes dans 8 régions différentes du monde, sélectionnées
selon leur absence de comorbidité, un bon état nutritionnel, leur niveau d’éducation, avec un
faible risque de retard de croissance intra-utérin. lls ont mis en évidence une similarité de la
croissance de ces indicateurs « squelettiques » entre les différentes populations étudiées
(NP2). Leur analyse des composantes de la variance, retrouve que seulement 1,9% a 3,5%
de la variabilité de ces mesures étaient attribués a la différence de région ou les mesures ont
été réalisées. Néanmoins, certains soutiennent que la différence de croissance fcetale serait
en rapport avec la différence d’ethnie, de race entre les populations (26). Ainsi, dans une
revue de la littérature de 2014, Natale et al ont comparé la taille moyenne, le poids et le PC
des enfants de de 0 a 5 ans a partir des études réalisées dans 55 pays ou groupes
ethniques différents aux courbes pédiatriques MGRS publiées par 'OMS. lIs retrouvent que
51% des filles et 56% des garcons avaient une différence de PC supérieure a 0.5 DS avec
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les courbes MGRS. Cette différence constituerait selon les auteurs, une source d’erreur
pouvant générer des diagnostics erronés de micro ou de macrocéphalies chez ces enfants.
lls concluent ainsi a la difficulté d’utiliser un standard de PC unique pour toutes les
populations (27) confirmant leur hypothése de I'impact de I'origine ethnique pour expliquer la
difféerence des PC entre les différents groupes (NP4). Cela constitue méme la base de la
réflexion a l'origine des « standards » de croissance du NICHD (National Institute of Child
Health and Human Development) construits pour 4 groupes de population dites de « race/
ethnie » différentes : les hispaniques, non hispaniques blancs, non hispaniques noirs et les
asiatiques. Ces standards ont des profils de croissance significativement différent pour les
biométries et 'EPF selon race/ ethnie (21). Cette analyse fondée sur la différence de race et
d’ethnie montre des différences certes significatives pour certaines biométries et pour
certains groupes. Néanmoins, ces groupes présentent un grand nombre de différences
(niveau socio-économique, éducation, ...) qui peuvent participer aux différences observées.
Enfin, la notion méme de groupes ethniques tels que définis et potentiellement opérants
dans les communautés américaines, n’est pas transposable a la mixité de la population
francaise.

Nous notons tout de méme la rareté des données de la littérature médicale portant sur
I'évaluation de la performance du PC seul pour la prédiction des troubles de la croissance
foetale. Un PC inférieur au 5¢ percentile peut étre associé a un retard de croissance intra-
utérin, mais cet indicateur est généralement longuement conservé chez les feetus PAG ou en
RCIU, liés a une insuffisance placentaire et semble étre un facteur de mauvais pronostic
quand il est associé au RCIU. Deloison et al, ont examiné 674 foetus dont le PC était
inférieur au 5¢ percentile entre 16 et 24SA. lIs ont rapporté 2 cas de RCIU séveéres précoces
associés a un PC dit subnormal avec un Z-score entre -1.645 et -2 et 4 autres foetus avec un
RCIU sévére dont le PC était extrémement petit avec un Z-score <2.5 ayant présenté une
MFIU (38) (NP4).

De maniére générale, les auteurs ont comparé les performances de I'ensemble des
biométries (PC, PA et LF) et/ou 'EPF plutét que le PC seul pour la prédiction des feetus PAG
et RCIU. Skovron et al ont examiné 768 femmes entre 26 et 34 SA, sélectionnées sans
diabéte gestationnel, rupture prématurée des membranes, placenta praevia, menace
d’accouchement prématuré ou porteurs de malformations foetales, dont 9% ont donné
naissance a des enfants PAG (avec un poids de naissance <10e percentile). lls ont rapporté
que le PA et I'EPF étaient équivalents dans la prédiction des nouveau-nés PAG, sur la base
de la comparaison des aires sous la courbe ROC, et les performances étaient
significativement meilleures que celles du PC ou de la longueur du fémur (NP4). Les taux de
détection étaient d'environ 45 % et 63 %, pour des taux de faux positifs (FP) respectifs de 10
% et 20 % (28). Dans une étude prospective récente de Bakalis et al, portant sur 30 849
patientes non sélectionnées dont 1 727 (5,6 %) ont donné naissance a un foetus PAG<5e
percentile en I'absence de toute pré éclampsie, et 29 122 grossesses non compliquées de

11



PAG, pré éclampsie ou HTA gravidique, un dépistage combiné reposant sur des
caractéristiques maternelles (adge, antécédents, tabac, origines ethniques, maladies
chroniques...) et le Z-score de I'EPF a 30-34 SA semaines, permettait de prédire 80 %, 87 %
et 92 % des nouveau-nés naissant dans les 5 semaines suivantes avec un poids de
naissance <10e, <5¢ et <3e percentile, pour un taux de FP de 10 %. Le dépistage combiné
des caractéristiques maternelles et du Z-score du PC seul permettait de prédire 57%, 64% et
70% respectivement des nouveau-nés naissant dans les mémes conditions. Les mémes
taux de détection pour 'EPF tombaient a 52 %, 58 % et 61 % lorsque la naissance survenait
plus de 5 semaines aprés |'évaluation et a 38%, 44% et 46% pour le PC. La prédiction basée
sur le PA était aussi supérieure a celle de PC ou du fémur, mais inférieure a celle basée sur
la combinaison des trois mesures. La performance du dépistage par une combinaison de Z-
scores des PC, PA et fémur était similaire a celle obtenue par le score Z de I'EPF (29) (NP4).
Une étude prospective de la méme équipe (incluant 5515 grossesses uniques avec une
biométrie réalisée a 35-37 semaines dont 278 (5.0%) ont donné naissance a un enfant
PAG<5e percentile), intégrant les caractéristiques maternelles chez des femmes indemnes
de pré éclampsie a montré que le Z score des PA, PC, Fémur et EPF sont diminués a 35-37
SA chez les femmes qui vont accoucher d'un nouveau-né PAG en comparaison de ceux des
femmes qui vont accoucher d'un foetus non PAG. La prédiction du PAG (<5e percentile) par
le PA était supérieure a celle par le PC ou le fémur mais inférieure a nouveau a celle de la
combinaison des trois mesures. La performance du dépistage par une combinaison de Z-
scores des PC, PA et fémur, était similaire a celle obtenu par le Z score de I'EPF, avec un
taux de détection d'environ 70 % des PAG<5e percentile naissant aprés 37SA pour un taux
de FP de 10% et qui passe a 85% si 'accouchement avait lieu dans les 2 semaines suivant
I'échographie (30) (NP4). De multiples études ont porté sur la comparaison des différentes
courbes publiées de biométries élémentaires afin d’évaluer leurs performances du dépistage
du PAG-RCIU. Cheng et al, ont évalué en Chine, dans une étude rétrospective portant sur
10 527 patientes n'ayant pas développé de préeclampsie, dont les foetus sont dépourvus
d’anomalies chromosomiques ou de malformations connues, la performance du dépistage
des nouveau-nés PAG selon leur référence locale et les standards INTERGROWTH-21 (31).
Les Z-scores du PA, PC et LF avec INTERGROWTH-21 étaient significativement plus bas
que ceux obtenus avec leur référence locale (p<0.0001) : en d’autres termes, I'application
d'INTERGROWTH-21 dans cette population entrainerait une augmentation importante du
nombre de foetus avec des biométries (PA, PC, LF) considérées inférieures aux 3e, 5¢ et 10e
percentiles, en comparaison de la référence utilisée localement. Cet effet était nettement
plus marqué pour le PC et LF. Toutefois, dans I'étude réalisée en France par Stirnemann et
al portant sur 4858 patientes sélectionnées selon les mémes criteres des standards
INTERGROWTH-21, afin d’évaluer 'applicabilité de ces standards en population frangaise,
la distribution du PC était trés similaire entre les 2 populations (32). Sotiriadis A et al ont
construit des courbes de biométries (BIP, PC, PA et LF) a partir de 1200 foetus grecs entre
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16 et 41SA (33). lls ont comparé les Z-scores des différents paramétres biométriques selon
leurs courbes locales et les courbes de Snidjers et Nicholaides, Chitty, Salomon et les
standards INTERGROWTH-21, en calculant le pourcentage de foetus ayant des mesures <5¢
ou >95e percentile pour les différentes biométries. lls concluent a une surreprésentation de
PC >95e percentile avec les courbes de Salomon (7.7%) et les standards
INTERGROWTH-21 (10.6%) par rapport a leur référence locale (5%) et une sous-
représentation de PC <5e percentile avec les courbes de Snidjers (0.8%), Chitty (2.2%),
Salomon (0.1%) et INTERGROWTH-21 (1.7%) par rapport a leur référence locale (3.5%).

Au total, I'analyse des données de la littérature retrouve que le PC a rarement
été utilisé seul pour le dépistage des troubles de la croissance et la biométrie
céphalique ne s’infléchit en dessous du 5¢ percentile que dans les formes les
plus séveres de RCIU. Par ailleurs, les résultats contradictoires des études
comparant les différentes courbes de PC ne permettent pas de conclure a la
supériorité d’'une courbe de croissance par rapport a une autre dans le cadre

du dépistage des anomalies de croissance (accord professionnel).

2- Le périmétre abdominal (PA).

Le PA est le plus fortement lié a I'état nutritionnel du foetus et il refléte la taille du foie et
le stockage des graisses sous-cutanées abdominales (34). Il participe majoritairement au
calcul de I'EPF et il est utilisé au méme titre que I'EPF pour le dépistage du foetus PAG ou
RCIU. Cette question a été longuement détaillée dans le chapitre dédié a 'EPF.

Alors méme que la majorité des études publiées s’intéressent principalement a
I'évaluation des performances des biométries foetales et/ou de 'EPF pour le dépistage des
foetus PAG ou RCIU, de nombreuses études alertent sur 'augmentation de I'obésité chez
I'enfant et également celle des foetus macrosomes dés la période anténatale (27, 35, 36).
L'augmentation de la prévalence de I'obésité chez les femmes en &ge de procréer est
également notée dans différents pays d’Amérique du Nord, en Europe (37-39) de méme que
son impact sur 'augmentation sur la macrosomie foetale. Dans une revue de la littérature,
Catalano et al (38) expliquent les conséquences métaboliques de I'obésité maternelle par
'augmentation de linsulino-resistance dés le début de la grossesse, qui se manifestent
cliniquement par une augmentation de l'intolérance au glucose en fin de grossesse, du
diabéte gestationnel (40) et en conséquence la macrosomie fcetale, de la méme maniére
que les nouveaux-nés de femmes obéses ont une masse grasse importante a la naissance
ce qui augmente leur taux d’obésité dans I'enfance. Dans une étude comparant 2 groupes
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de patientes obéses au Canada et en France, Fuchs et al (37) ont rapporté une
augmentation significative du risque relatif (RR) de macrosomie feetale (poids de naissance
> 4000g) a 2.7 [IC 95% ; 2.1-3.4] chez les patientes obéses de type 3 (BMI>ou égal a 40kg/
m2). Différents auteurs ont noté une augmentation du taux de PA >90¢ p ou de macrosomie
foetale lors des études réalisées pour la comparaison des courbes de croissance fecetale sur
leur population en utilisant leurs références locales ou les nouveaux « standards » de
croissance. Cheng et al, ont noté dans leur étude rétrospective réalisée afin d’évaluer la
performance du dépistage des nouveau-nés PAG qu’1 foetus sur 7, présentait un PA>90e
percentile entre 18 et 24SA selon leurs courbes locales et les standards
INTERGROWTH-21. En France, Stirnemann et al ont évalué, dans une étude portant sur
4858 patientes sélectionnées selon les mémes critéres des standards INTERGROWTH-21,
I'applicabilité de ces standards en population francaise. Malgré la grande similarité de la
distribution des PC entre les 2 populations, I'étude a montré un peu moins de fémurs courts
et plus de PA élevés en France que dans la population INTERGROWTH-21. Ainsi pour les
PA et le fémur, 4,1% et 3,1% des mesures étaient respectivement inférieures au 10e
percentile et 18,5% et 19,1% supérieures au 90e percentile. Toutefois, il est intéressant de
souligner qu’avec les courbes du CFEF 3.4% et 9,2% des mesures du PA et LF étaient
respectivement inférieures au 10e percentile et seulement 5.2% et 2,4% des PA et LF étaient
respectivement supérieures au 90¢ percentile. De la méme maniére, dans une autre étude
francaise, B. Heude et al, ont également évalué I'application des standards
INTERGROWTH-21 sur un sous-groupe de la cohorte Elfe constitué de 4997 grossesses
monofoetales sélectionnées selon les criteres d’'IG- 21. La cohorte nationale Elfe est
constituée de 14 607 patientes issues de 349 maternités dont les biométries ont été
réalisées entre 16 et 38SA en 2011. lls ont analysé la distribution des Z-scores du PA et du
fémur et ont retrouvé qu’avec les standards INTERGROWTH-21, 2,5% et 5,2% des foetus
auraient un fémur et un PA inférieur au 10% percentile respectivement alors que 31,5% et
16,7% seraient >au 90e percentile au 3e trimestre de la grossesse sur I'ensemble de la
population Elfe. Et de maniére tout a fait intéressante, les auteurs ont noté dans cette méme
étude qu’avec la courbe de référence descriptive du CFEF actuellement utilisée en France,
seulement 2.4% des foetus auraient un PA <10¢ percentile au 2¢ trimestre et 3% auraient un
PA<10e percentile au 3e trimestre de la grossesse, pour 6.4 et 7.1% de PA >90¢ percentiles
respectivement au 2nd et 3e trimestre. Ces données soulignent la grande difficulté de réaliser
des études comparatives des courbes de biométries en population sur des données
rétrospectives, sans vérification des critéres qualité des clichés, avec une population
sélectionnée a posteriori : ces biais pourraient expliquer pourquoi les auteurs ne retrouvent
pas 10% de PA ou de LF au 10e percentile avec la référence locale. Ce méme constat est
bien noté par I'équipe grecque de Sotiriadis et al (33), lorsqu’ils comparent le pourcentage
des mesures de (PC, PA et LF) obtenues avec leur référence locale et celles de Snidjers et
Nicholaides, Chitty et al, Salomon et al et les standards INTERGROWTH-21. lIs retrouvent
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des résultats tout aussi étonnants avec 2.6%, 1.3% ; 2.2% et 3.3% de PA <5e percentile et
2.8%, 8.3%, 1% et 8.3% de PA >95¢ percentile respectivement avec les courbes de Snidjers
et Nicholaides, Chitty et al, Salomon et al et les standards INTERGROWTH-21. En ltalie,
Bellussi et al (41) ont comparé la performance du PA dans la prédiction du PAG et RCIU
selon leur référence locale italienne et les standards 1G- 21. lls ont examiné 428 patientes a
haut risque de RCIU dont 278 patientes italiennes et 150 patientes non italiennes vivant
dans le pays. lls n‘'ont pas retrouvé de différence entre ces 2 références sur la base de la
comparaison des aires sous la courbe ROC du PA avec des valeurs allant de 0,80 2 0,89 a 4
intervalles d’ages gestationnels différents (24-27, 28-31, 32-35 et >35 SA). Les
performances diagnostiques du PA étaient similaires pour les patientes italiennes et non
italiennes.

Au total, le PA semble étre le parameétre biométrique le mieux corrélé a la
croissance foetale. L’analyse de la littérature ne permet pas de retenir la
supériorité d’une courbe de PA par rapport a une autre pour le dépistage des

troubles de la croissance. (accord professionnel).

3- La longueur fémorale.

La longueur fémorale est utilisée avec les autres biométries élémentaires pour évaluer
la croissance foetale et elle est intégrée avec le PC et le PA dans la formule de Hadlock a 3
paramétres, actuellement recommandée en France pour le calcul de I'estimation du poids
foetal (1, 42-44). Une longueur fémorale inférieure au 5¢ percentile pour I'dge gestationnel
peut correspondre a un début de RCIU (45-50) ou encore a un petit poids de naissance.
Toutefois, Le fémur court est le plus souvent rencontré chez des foetus normaux (51), et il
était souvent attribué a I'origine ethnique ou a la petite taille maternelle ou paternelle (52).
Une LF <5e percentile a également était utilisée par certains auteurs comme un petit signe
de trisomie 21, utilisée en cas de marqueurs sériques de la trisomie 21 avec un risque
intermédiaire afin d’améliorer la sensibilité du dépistage de la T21 (53). Toutefois cette
attitude ne semble pas justifiee actuellement alors que le DPNI est proposé aux patientes
présentant des marqueurs sériques de la T21 avec un risque intermédiaire. De la méme
maniére, aucun cas de trisomie 21 n'a été noté dans la série de 83 foetus avec une LF<5e
percentile isolée de Papageorghiou et al (46). Dans une revue systématique de la littérature
avec méta-analyse récente (54), incluant 3078 cas de fémur <5¢ et 22 2303 cas de fémurs
témoins normaux, entre 18 et 28SA, les auteurs ont conclu a une multiplication par 4 du
risque de RCIU et de petit poids de naissance en cas de fémur court, avec une prévalence
de 14.2% de RCIU et de PAG dans ce groupe comparé a 5.2% dans la population générale
avec un OR de 4.04 (IC 95% ; 3.63-4.5) (NP1). lls ont également noté une augmentation
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significative des complications périnatales telles que le petit poids de naissance, 'Apgar<7 a
5 minutes, l'accouchement prématuré, l'admission en unités de soins intensifs de
néonatologie et le décés néonatal. Toutefois, il faut préciser que dans 61% des cas, un fémur
court isolé est associé a une évolution favorable avec un accouchement d’'un nouveau-né
normal a terme (51).

L'association entre un fémur court et 'augmentation du risque de RCIU et de PAG a
également été souligné par d’autres auteurs avec un risque évalué a 40% pour
Papageorghiou et al (46), de 39% pour Todros et al (47) et de 43% pour Vermeer et al (49) .
Du fait de cette association significative entre le fémur court isolé mesuré au second
trimestre et le RCIU et le PAG, certains auteurs avancent I'hypothése qu'une LF <5e p
pourrait étre un signe précoce de dysfonctionnement placentaire (54, 55) qui pourrait
également correspondre a une réponse adaptative a I’hypoxie chronique ou a une altération
de la sécrétion d’hormones de croissance (56). Vidale de Carvalho et al ont comparé dans
une étude rétrospective sur une série de 1240 foetus non sélectionnés, la distribution des Z-
scores de LF selon leur courbe de référence, et les courbes de Hadlock, de Chitty et Altman,
de Jeanty et de Snijders et Nicolaides. Les histogrammes de la distribution des z-sores de
ces différentes références retrouvent une déviation a droite de ces histogrammes impliquant
une sous-estimation du nombre de foetus avec une LF<5¢ percentile entre 18 et 24SA par
rapport a la référence locale pouvant avoir des conséquences dans l'orientation de ces
foetus a risque. Cette constatation a également été retrouvée dans les 2 études francaises
de Stirnemann et al et Heude et al. Dans ces deux études était retrouvé une sous-estimation
des LF avec 3.1% <10e percentile selon le standard INTERGROWTH-21 pour Stirnemann et
al, et 2.5% des LF étaient <10e percentile avec le standard INTERGROWTH-21 dans I'étude
de Heude et al. Boya et al, ont mené une étude en Chine sur 15 194 patientes afin
d’identifier la courbe de référence de LF la plus adaptée a leur population pour le dépistage
des LF<b5e et >95e percentile selon 3 références (Leung et al, Altman et Chitty et
INTERGROWTH-21). La sensibilité de la courbe INTERGROWTH-21 pour la détection des
LF<5e et >95¢ percentiles était de 100% pour une spécificité de 99.9% pour les LF<5¢ et de
81.5% pour les LF >95e.

Une tendance au raccourcissement de certaines mesures et en particulier celle de LF,
a été retrouvée par différents auteurs avec [utilisation des courbes de croissance
« récente ». Oakland et al (57), ont ainsi évalué la mesure de LF sur 41 941 patientes avec
des échographes des années 1990 et des échographes plus récents. lls ont retrouvé, au
méme age gestationnel, un raccourcissement de 1.15mm de la LF avec (IC 95% ; 1.08-1.23)
entre les 2 périodes 1999-2005 et 1987-1992. Cette différence était attribuée au faisceau
ultrasonore devenu plus fin avec les machines récentes pouvant expliquer le
raccourcissement des mesures de LF avec les courbes de croissance actuelles (57). Une
attention toute particuliére doit donc étre portée a la technique de mesure de LF. En effet, la
LF se mesure selon un angle du faisceau ultrasonore antéro-externe avec un angle <45° par
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rapport a I'horizontale, la mesure doit inclure la diaphyse avec ses extrémités distales bien
visualisées tout en évitant d’inclure les épiphyses fémorales dans la mesure (2). Ainsi, avec
'amélioration de la résolution spatiale actuelle des échographes, il apparait parfaitement
possible que les mesures récentes soient plus « petites » du fait de la meilleure visualisation
de l'extrémité de la diaphyse, et que cela contribuerait en partie au constat actuel du
raccourcissement des valeurs du LF.

Au total : la LF contribue a I’évaluation de la croissance fcetale par
I'intermédiaire de I’EPF. Une attention toute particuliére doit étre portée a la
qualité de la mesure de LF. L’analyse de la littérature ne permet pas de retenir
la supériorité d’'une courbe de LF par rapport a une autre pour le dépistage des

troubles de la croissance.
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Application des courbes de biométrie élémentaires pour le

dépistage des autres anomalies feoetales

1- Dépistage des microcéphalies

Les anomalies des biométries céphaliques et les anomalies des biométries osseuses
peuvent constituer des points d’appel, indépendamment des anomalies de croissance, pour
le diagnostic prénatal de certaines microcéphalies et de certaines maladies osseuses
constitutionnelles.

Une biométrie céphalique trop petite (PC) fait craindre une microcéphalie sous-jacente.
La microcéphalie est définie en période anténatale par un PC inférieur a 3 déviations
standards (DS) soit un z-score <3 (58) sans ajustement au sexe fcetal (58, 59). Cette
définition a été proposée par Chervenak et al en 1984 sur une série rétrospective (58) puis
confirmée par le modéle prospectif en 1987 par la méme équipe. Devant la recrudescence
des microcéphalies lors des infections materno-feetales au virus Zika, Gelber et Chervenak
et al (60) ont souhaité revoir les criteres diagnostiques de la microcéphalie en 2017, en
élaborant des nouvelles courbes de PC a partir de 27 697 mesures réalisées entre 18 et
40SA, réalisées par une ellipse automatique. Il n’existe pas de différence significative entre
les mesures moyennes du PC pour chaque age gestationnel entre ces 2 périodes, et le seuil
du PC<3DS a donc été maintenu pour définir la microcéphalie en période prénatale. Il est
usuel d’utiliser en pratique clinique un PC <3e percentile pour suspecter une microcéphalie
en anténatal. Le 3¢ percentile correspond approximativement a - 2DS alors que -3DS
correspondrait au 0,2¢ percentile. De ce fait définir la microcéphalie par un PC<3e percentile
conduit a une surestimation du risque de microcéphalie (faux positifs) car cela concerne
environ 3% de la population alors que seulement 0,2% de la population devrait étre
concernée (61-63). Devant la mauvaise valeur prédictive positive de la mesure du PC en
échographie prénatale pour le diagnostic des microcéphalies définies en postnatal, les
hypothéses avancées portaient sur les différences de méthode de mesure et sur les
différences de type de courbe utilisée. Cette mesure est effectuée au ras des tables
osseuses du crane en période anténatale et au ras du cuir chevelu en période postnatale
(64), les courbes de référence utilisées sont non ajustées au sexe fecetal en période
anténatale et elles sont ajustées au sexe en période postnatale. En 2018, Leibovitz et al (62)
ont étudié la valeur prédictive positive des différentes courbes de PC pour le diagnostic de
microcéphalie. lls ont ainsi comparé les standards INTERGROWTH-21, les courbes de
Jeanty et al (58) et des courbes descriptives locales (65) de PC chez 42 foetus suspects de
microcéphalie en anténatal. Les auteurs ne notent pas de différence significative dans la
prédiction de la microcéphalie avec ces différentes courbes (VPP a 57% avec Jeanty, 61,5%
avec INTERGROWTH-21 et 66,7% avec leur courbe locale). Devant cette faible VPP, les
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auteurs proposent d’associer a la mesure du PC, la mesure du diamétre vertical du crane
allant du foramen magnum au bord du crane ce qui améliorerait la VPP a 78%. De la méme
maniére, Monteiro de Castro Trigo et al (64), ont comparé les VPP et VPN du PC selon la
référence de Snidjers, les standards INTERGROWTH-21 et ’OMS pour le diagnostic de la
microcéphalie en prenant le seuil du PC<2.5¢ percentile (-1.96 DS) sur 11 269 mesures de
PC chez des patientes avec des grossesses monofoetales, entre 24 et 40SA+6j sans
malformations connues et ayant eu une échographie dans les 14 jours précédant la
naissance. Les VPP du PC<2.5¢ percentile pour le diagnostic de la microcéphalie était
significativement plus important (donner valeurs) pour les courbes de Sindjers et les
standards INTERGROWTH-21 (p<0.01). Toutefois sur les 71 cas de microcéphalie
confirmées en postnatal, 1 seul cas aurait été non diagnostiqué avec le standard de 'OMS
alors que 8 et 9 cas auraient été ratés avec les courbes de Snidjers et INTERGROWTH-21
respectivement. Toutefois de multiples biais et limites sont a noter dans I'étude, tout d’abord
les seuils de la microcéphalie retenue en anténatal (PC<2.5¢ percentile ) et en postanatal
(PC<-2DS) ne sont pas les seuils généralement admis dans la littérature, la mesure du PC
se fait selon la formule de Snidjers a partir du BIP et du DFO (Diamétre fronto-orbitaire) qui
sont mesurés de I'extérieur de la tablette osseuse a l'intérieur de la tablette osseuse, et enfin
les patientes avaient une datation de la grossesse principalement basée sur la date des
derniéres régles sauf quand la différence entre la DDR et la mesure de la LCC a
I’échographie du 1er trimestre excédait 7 jours.

2- Dépistage des maladies osseuses constitutionnelles

Le fémur court est le plus souvent rencontré chez des foetus normaux (51), et il était
souvent attribué a l'origine ethnique ou a la petite taille maternelle ou paternelle (52). Dans
61% des cas, un fémur court isolé est associé a une évolution favorable avec un
accouchement d’un nouveau-né normal a terme (51).

Une mesure de LF<3e p ou 1er p peut également étre un signe d’appel de maladie
osseuse constitutionnelle. Les formes sévéres de maladies osseuses constitutionnelles se
manifestant par des anomalies de la biométrie des os longs sont associées a un décalage de
croissance des os longs habituellement supérieurs a 4 semaines. Dans ces cas, la biométrie
fémorale est trés altérée avec un z-score moyen de -5.28 (entre -8.67 et -2.93). Il est
néanmoins décrit que dans certains RCIU sévéres les fémurs peuvent étre trés raccourcis
avec un z-score moyen de -2.88 (entre -3.73 et -2.35) (48). Le seuil du 3e percentile des
principales courbes (cf. infra) est toujours supérieur aux biométries fémorales attendues de
ces maladies osseuses constitutionnelles sévéres : ces courbes sont donc équivalentes pour
en assurer la détection.
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Comparaison pragmatique des courbes des biométries

elémentaires

La comparaison des 3¢, 10e, 50e, 90 et 97¢ percentiles des courbes biométriques de
Salomon (2) (référence actuelle du CFEF, recommandée par le CNGOF en 2013 (44) ), de
Chitty (7, 14, 19), INTERGROWTH-21 (23) et de 'OMS (22) est présentée dans les figures
1a11.

Les courbes ont été tracées a partir des équations originales publiées pour Salomon,
Chitty et INTERGROWTH-21. Pour les courbes de 'OMS, seuls les tableaux de valeur étant
publiés, nous avons sollicité directement les auteurs (T Kiserud et al) afin d’obtenir les
équations de régression quantile permettant de tracer les courbes des 3e, 10e, 50, 90e et
97e percentiles. Ensuite, nous avons superposées ces courbes. Ainsi, pour le standard OMS,
la comparaison a été effectuée a partir des équations fournies par I'équipe de T Kiserud. La
différence des valeurs des mesures pour les différents seuils de percentiles a été calculée
entre les différentes courbes étudiées et la courbe du CFEF, entre 15 et 38SA ; ces
difféfrence (en mm) et la proportion de ces difféerences (en %) ont également été
représentées par des graphiques pour comparaison pour les percentiles étudiés, entre 15 et
38SA.

Dans le cas des comparaisons intéressant la courbe de -3DS pour le périmétre
céphalique, les données publiées n'ont pas permis de tracer la courbe correspondant a la
population de I'étude OMS.

1- Pour le périmétre céphalique

Il est important de rappeler que la courbe de périmétre céphalique actuellement utilisée
en France selon les recommandations nationales du CNGOF (44) est celle publiée en 2006
par Salomon et al avec le CFEF. La mesure du PC y a été réalisée en placant les calipers en
milieu des tables osseuses des os du crane alors que les consignent actuelles de la CNEOF
(1) en France recommandent la mesure du PC en positionnant les calipers au ras des tables
externes des os du crane (tels que schématisés sur la silhouette du PC dans le rapport de la
CNEOF) (1). La mesure du PC a été réalisée en positionnant les calipers au bord externe
des os du crane lors de la construction de la référence de Chitty et al et des 2 standards
OMS et IG-21.

En analysant la superposition graphique des différentes courbes (Figures 1 et 2), on
constate que la courbe du 3¢ percentile CFEF est superposée a celle de -3DS de Chitty et
IG-21. Par exemple, a 33SA, il y a 13mm de différence entre le 3¢ percentile du PC selon le
CFEF versus celui de Chitty et d'IlG-21 (Figure 3) : en d’autres termes faut 13mm en moins

20



pour atteindre le 3¢ percentile avec la courbe du CFEF. Ce constat est trés important
puisqu’il permet de conclure visuellement que des cas de microcéphalies correspondant a un
PC<-3DS selon Chitty ou 1G-21 seraient non diagnostiqués par la référence du CFEF. La
proportion de différence pour le 3¢ percentile entre le CFEF et les trois autres courbes sont
toujours comprises entre 4 et 5% entre 20 et 36SA (figure 3bis).

Au total pour le PC, la comparaison des courbes nous permet de conclure qu’il
est justifié d’abandonner la référence du CFEF de 2006 dont modalités de
mesure sont non conformes avec les recommandations actuelles (Accord
professionnel), et qui exposent au risque de systématique sous diagnostic de
microcéphalie (Accord professionnel). Les courbes de référence de Chitty et
les standards OMS et IG-21 sont superposables pour le PC (NP4).
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Figure 1. Courbes superposées 3¢, 10¢, 50e, 90e et 97¢ percentiles du périmétre
céphalique selon le CFEF (bleu), Chitty (rouge) INTERGROWTH-21 (vert) et OMS
(orange). Les lignes pleines représentent le 50 percentile. Les pointillés
représentent les 10¢ et 90e percentiles. Les points représentent les 3¢ et 97e

percentiles.
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Figure 2. Courbes superposées des 3¢ percentiles (lignes pleines) et -3DS
(pointillés) du périmetre céphalique selon CFEF (bleu), Chitty (rouge) et
INTERGROWTH-21 (vert). Le 3¢ percentile selon OMS est représenté en ligne pleine

orange.
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Figure 3. Différences des valeurs (en mm) de 3¢ percentile du périmétre céphalique
entre la référence du CFEF (bleu) et les autres courbes : Chitty (rouge),
INTERGROWTH-21 (vert) et OMS (orange).

24



0.08 -

0.04 - ’

0.00 -

propotion de difference (ref. CFEF)

-0.04 -

14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 25 26 27 28 29 30 31 32 33 34 35 36 37 38 39
age gestationnel (SA)

Figure 3bis. Proportion des différences de 3¢ percentile du périmétre céphalique
entre la référence du CFEF (bleu) et les autres courbes : Chitty (rouge),
INTERGROWTH-21 (vert) et OMS (orange).

25



2- Pour la longueur fémorale

La superposition graphique des différentes courbes nous permet de noter qu’au 2¢
trimestre de la grossesse, les 3 courbes (CFEF, Chitty et 1G-21) se superposent avec moins
de 0.5mm de différence de mesure entre elles (Figure 4). Pour la courbe de -3DS (figure 5),
qui représente le seuil du diagnostic des ostéochondrodysplasies osseuses, toutes les
courbes se superposent. Toutefois, nous pouvons noter qu’au 3¢ trimestre, un nombre plus
important de cas de LF<3e percentile seraient identifiés avec la courbe du CFEF par rapport
aux courbes de Chitty et 1G-21 qui se superposent pouvant générer des situations de faux
positifs de fémurs courts au 3¢ trimestre source de stress inutile pour les patientes.

Enfin, la courbe du 3¢ percentile de 'OMS (la plus proche de -3DS et construite a partir
des équations transmises par les auteurs de la publication princeps) présente une trajectoire
particuliere en comparaison de toutes les autres courbes (figure 6) ; les différences de
mesure avec la référence du CFEF vont de -2 a +0,5mm (-12,5% a +2%) ce qui peut fait
craindre un risque de sous-diagnostic de fémurs courts (faux négatifs) avant 21SA et entre
27 et 36SA, et un risque de sur-diagnostic de fémurs courts (faux positifs) entre 21 et 26SA.
La proportion de différence pour le 3¢ percentile entre le CFEF et les trois autres courbes
sont toujours inférieures a 4% entre 20 et 36SA (figure 6bis).

Au total, pour la LF, les 3 courbes CFEF, Chitty et IG-21 se superposent pour le
3¢ percentile et le -3DS au 2¢ trimestre. Toutefois au 3¢ trimestre, la courbe du
CFEF est génératrice de plus de FP de féemurs courts <3¢ percentile (NP4).
L’évolution de la qualité des faisceaux ultrasonores ayant un impact sur la qualité de
la mesure de la longueur fémorale, une courbe établie avec des appareils récents est

préférable (accord professionnel).

Pour les percentiles 90 et 97, le standard 1G-21 va engendrer plus de fémurs
supérieurs au 90¢ percentile que toutes les autres courbes. Le 90¢ percentile de
LF d’IG-21 se superpose au 97¢ percentile de la courbe de Chitty et de la
courbe OMS et est inférieur au 90¢ percentile de la référence du CFEF.
Néanmoins, un sur-diagnostic de LF supérieure au 90¢ percentile isolée n’aura pas

d’impact sur la prise en charge des patientes (accord professionnel).
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Figure 4. Courbes superposées 3e, 10¢, 50e, 90e et 97¢ percentiles de la longueur
fémorale selon le CFEF (bleu), Chitty (rouge) INTERGROWTH-21 (vert) et OMS
(orange). Les lignes pleines représentent le 50 percentile. Les pointillés
représentent les 10¢ et 90e percentiles. Les points représentent les 3¢ et 97e

percentiles.
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Figure 5. Courbes superposées des 3¢ percentiles (ligne pleine) et -3DS (pointillés)
de la longueur fémorale selon CFEF (bleu), Chitty (rouge) et INTERGROWTH-21

(vert). Le 3¢ percentile selon OMS est représenté en ligne pleine orange.
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Figure 6. Différences des valeurs (en mm) de 3¢ percentiles de la longueur fémorale
entre la référence du CFEF (bleu) et les autres courbes
INTERGROWTH-21 (vert) et OMS (orange).

: Chitty (rouge) et
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Figure 6bis. Proportion des différences des valeurs de 3¢ percentiles de la longueur
fémorale entre la référence du CFEF (bleu) et les autres courbes : Chitty (rouge) et
INTERGROWTH-(vert) et OMS (orange).
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3- Pour le périmétre abdominal

Pour le PA, au 2¢ trimestre les courbes du 10¢ percentile du CFEF et d'1G-21 se
superposent a 1-2mm de différence, la courbe de Chitty est décalée vers le bas, faisant
craindre un sous diagnostic de petits PA alors que la courbe de 'OMS est décalée vers le
haut (Figures 7 a 9).

Au 3e trimestre de la grossesse la courbe IG-21 est décalée vers le haut par rapport a
celle du CFEF ce qui pourrait augmenter le taux de détection des PA <10e percentile, alors
que la courbe de Chitty reste toujours en dessous. La courbe OMS est davantage décalée
vers le haut par rapport a celle d’'IG-21, pouvant également augmenter le taux de détection
des PA <10e percentile.

Pour le PA, au 2¢e trimestre et jusqu’a 32SA les courbes du 90e percentile du CFEF et
de 'OMS se superposent a 1-3mm de différence. Dans cette méme période, les courbes du
90e percentile de Chitty et d’'1G-21 se superposent (1mm de différence), et sont au-dessus de
la courbe du CFEF, avec des différences avec le CFEF de 7-9mm.

Aprés 32 SA, la courbe du 90e de 'OMS est décalée vers le haut par rapport au CFEF
générant ainsi un moins grand nombre de feetus avec un PA>90¢ percentile, avec une
différence atteignant 12mm a 38SA. Les courbes du 90e percentile d’'IG-21 et Chitty
s’écartent aprés 32SA. La différence entre 1G-21 et CFEF diminue a partir de 8mm a 32 SA,
s’annule a 36SA’% et s’'inverse pour atteindre -4mm a 38SA. La différence entre Chitty et
CFEF diminue également, mais reste positive, de 9 a 2mm entre 32 et 38SA.

Au total : pour le PA, les standard IG-21 et OMS pourraient augmenter le taux
de détection des PA<10¢ percentile au 3¢ trimestre de la grossesse (NP4). Le
standard 1G-21 est plus proche de la référence CFEF au 3¢ trimestre que le
standard OMS (NP4). Le standard 1G-21 augmenterait le taux de PA>90¢
percentile avant 36SA et le diminuerait aprés 37SA (NP4). Le standard OMS
augmenterait également le taux de PA>90¢ percentile avant 35SA diminuerait
aprés 36SA (NP4). Les proportions de difféerence entre le CFEF et les standards
OMS et IG-21 est toujours inférieure a 5%.

Le percentile de la mesure de PA n’est pas utilisé dans les recommandations
pour la pratique obstétricales (accord professionnel). Les décisions
obstétricales impliquant les mesures du PA sont fondées sur la valeur absolue

(en mm) de cette mesure et non sur son percentile (accord professionnel).
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L’attention des professionnels de santé sur ce point est importante (accord

professionnel).
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Figure 7. Courbes superposées 3¢, 10¢, 50e, 90e et 97¢ percentiles du périmétre
abdominal selon le CFEF (bleu), Chitty (rouge) INTERGROWTH-21 (vert) et OMS
(orange). Les lignes pleines représentent le 50 percentile. Les pointillés
représentent les 10¢ et 90e percentiles. Les points représentent les 3¢ et 97e

percentiles.
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Figure 8. Courbes superposées des 10¢ percentiles du périmétre abdominal selon
CFEF (bleu), Chitty (rouge) et INTERGROWTH-21 (vert) et OMS (orange).
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Figure 9. Différences des valeurs (en mm) de 10e percentiles du périmétre
abdominal entre la référence du CFEF (bleu) et les autres courbes : Chitty (rouge),
INTERGROWTH-21 (vert) et OMS (orange).
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Figure 9bis. Proportion des différences des valeurs de 10e percentiles du périmétre
abdominal entre la référence du CFEF (bleu) et les autres courbes : Chitty (rouge),
INTERGROWTH-21 (vert) et OMS (orange).
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Figure 10. Courbes superposées des 90¢ percentiles du périmétre abdominal selon
CFEF (bleu), Chitty (rouge) et INTERGROWTH-21 (vert) et OMS (orange).
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Figure 11. Différences des valeurs (en m) de 90¢e percentiles du périmetre abdominal
entre la référence du CFEF (bleu) et les autres courbes : Chitty (rouge),
INTERGROWTH-21 (vert) et OMS (orange).
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Figure 11bis. Proportion des différences des valeurs de 90¢ percentiles du périmétre
abdominal entre la référence du CFEF (bleu) et les autres courbes : Chitty (rouge),
INTERGROWTH-21 (vert) et OMS (orange).
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Recommandations pour le choix des courbes de biométries

elémentaires

En synthése de l'analyse de la littérature et de la comparaison des courbes de

biométries présentés ci-dessus, nous concluons les points suivants :

* Les différentes biométries élémentaires ne contribuent pas de la méme maniére
a la surveillance de la croissance fecetale et le PA est le paramétre préférentiel a
utiliser au méme titre que 'EPF pour la surveillance de la croissance et des troubles
de la croissance fcetale. Nous avons également pu noter qu'une LF <5e percentile a
I’échographie du 2nd trimestre pourrait constituer un signe d’appel précoce de trouble
de la croissance foetale (NP4).

* La grande hétérogénéité des études de la littérature nationale et internationale,
ne nous permet pas a ce jour de conclure sur la meilleure courbe a utiliser en France
pour les biométries élémentaires : la qualité des données échographiques, les seuils
utilisés, les prises en charge cliniques sont trés variables d'une étude a l'autre et
impactent considérablement sur les performances obtenues avec les différentes
biométries. (Accord professionnel).

* La courbe du PC du CFEF présente un risque de sous diagnostic des
microcéphalies en comparaison de toutes les autres courbes étudiées (NP4) et doit
donc étre abandonnée (Accord professionnel).

* Le standard IG-21 et la référence de Chitty sont équivalents pour le PC et la LF
(NP4). Le standard 1G-21 a été construit avec une méthodologie plus robuste que les
références CFEF et Chitty, avec des sondes d’échographies plus récentes de 15 a 20
ans, et correspondant aux pratiques actuelles. (Accord professionnel).

* La courbe de PA au 10e percentile du standard 1G-21 est trés proche de la
courbe de référence du CFEF, avec des différences de mesures inférieures a 3 mm
jusqu’a 32 SA et inférieures @ 6 mm a 35SA (NP4). Ces différences sont plus
importantes entre le standard OMS et la référence OMS (NP4).

* Les courbes de PA au 10e percentile des standards IG-21 et OMS sont toujours
supérieures au 10¢e percentile de la référence CFEF (NP4). Il n'y a donc pas de risque
de sous-diagnostic de PA<10e percentile en appliquant ces standards de croissance.
(Accord professionnel)

* Au-dela de 36SA, le standard IG-21 identifie moins de PA>90¢ percentile que la
référence du CFEF (NP4). Avant 36SA, 1G-21 identifie plus de PA>90e percentile que
la référence du CFEF (NP4). De méme, le standard OMS identifie moins de PA >90e
aprés 35SA et plus de PA >90¢ avant 35SA, que la référence du CFEF (NP4).
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* Les conséquences d’'une mesure de PA >90¢ percentile en termes de décisions
obstétricales sont possibles, mais les décisions doivent étre établies sur des valeurs
absolues de mesures et non en percentile (Accord professionnel).

* Le contrble qualité des mesures échographiques est indispensable pour
I'amélioration des pratiques échographiques, pouvant réduire de moitié I'écart dans la
distribution des erreurs des mesures échographiques du PC, PA et LF (NP2).

Il nous semble important de souligner que I'adoption de toute nouvelle courbe de
biométrie engendrera une modification des pratiques au quotidien nécessitant d’en avertir les
opérateurs par des actions de formation. Le standard INTERGROWTH-21, pour les
biométries élémentaires (PC, PA, LF), apparait comme une évolution raisonnable, proche de
la pratique courante (CFEF), établie avec du matériel échographique récent, et associé a
une méthodologie permettant un contréle de qualité indispensable pour 'amélioration des
pratiques échographiques sur la durée.

Le déploiement des nouvelles courbes doit s’accompagner d’'un programme
national de contréle qualité des mesures échographiques et d’études cliniques
menées a I’échelle nationale afin de monitorer le déploiement de ces courbes
et d’identifier des effets potentiellement délétéeres d’un changement de

référentiel.
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