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Contraception 2010. Quoi de neuf ?

Contraception 2010. What’'s new ?

RESUME

Nouveauté n’est pas synonyme de progres. Une
bonne connaissance des contraceptifs existants
(composition, dosage, effets secondaires, prix) et
une bonne explication restent les meilleurs
garants d’une efficacité contraceptive.

La nouvelle pilule du surlendemain (ulipristal
acétate) ne peut actuellement pas supplanter la
classique pilule du lendemain (1,5 mg de
levonorgestrel).

La prise en continu de la contraception
aestroprogestative et la méthode “ quick start ”
(démarrage le jour de la consultation quel que
soit le moment du cycle) sont de réels progres.
La contraception masculine protége les hommes
d’une grossesse non désirée.
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ABSTRACT

Innovation is not a synonym for progress. A good
knowledge of the current contraceptives
(composition, doses, side effects, price) and a
good counselling remain the best guarantors of
an effective contraception.

The “ two days later after aftermorning pill ” can
not take the place of the classic “ tomorrow after
pill .

The oral contraception taken “ non stop ” and
the “ quick start ” method are real progress.
Male contraception do protect men against
unwanted pregnancy.
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CONTRACEPTION D’URGENCE

La contraception d’urgence est proposée en
prévention d’'une grossesse non voulue aprés un
rapport sexuel non protégé ou une erreur de
contraception.

Elle consiste soit':

- en l'administration orale d’cestroprogestatif (méthode
de Yuzpe) ;

- en l'administration orale de levonorgestrel (LNG)
1,5 mg et depuis fin 2009 d’ulipristal acétate
30 mg ;

- en la pose d’un stérilet “ du lendemain ” qui reste
la méthode la plus efficace pour empécher la
nidation d’un ovule fécondé.

La classique méthode de Yuzpe (2 x 100 mg EE
(ethynil cestradiol) + 1 mg norgestrel ou 250 u LNG)
est désormais supplantée par I’'administration de
1,5 mg de levonorgestrel (Norlevo® ou Postinor®) en
1 prise le plus t6t possible aprés le rapport supposé
fécondant (RSP) et avant 72 heures. Son utilisation est
aisée, pas de contre-indication, peu d’effets

secondaires (nausées, vomissements), pas
d’interaction médicamenteuse et colt peu élevé (gratuit
pour les moins de 21 ans).

La mifépristone pilule abortive 7,
antiprogestérone utilisée dans [I’avortement
meédicamenteux et en préparation du col avant
I’avortement chirurgical, a été testée a dose variable
depuis 19922 en contraception d’urgence. Aprés de
nombreux essais a doses décroissantes, la dose de
10 mg a montré une efficacité au moins équivalente a
celle du levonorgestrel mais pour une durée de
5 jours®4. Pour des raisons inconnues, la mifépristone
10 mg n’a jamais été commercialisée dans cette
indication en Europe.

Depuis octobre 2009, une nouvelle molécule,
I'ulipristal acétate (Ella-one®), modulateur sélectif des
récepteurs a la progestérone (anti-progestérone)
proche de la mifépristone, est proposée en prise unique
de 30 mg avec une efficacité théoriquement constante
durant 120 h aprés le RSF®*7 (figure).

Les modes d’action théorique de ces deux
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Figure : Les molécules d’ulipristal acétate, de mifépristone et
de progestérone.

molécules consistent en une inhibition (ou un retard)
de l'ovulation et en une modification de I'endomeétre
rendant celui-ci impropre a une nidation.

Contrairement au LNG, l'ulipristal présente des
contre-indications (Cl) et des précautions nécessaires :
- CIl en cas de grossesse ou d’allaitement (durant

36 h) ;
- Cl en cas d’insuffisance hépatique ;
- Cl en cas d’asthme mal contrélé.

Lulipristal étant métabolisé via le cytochrome
P450, I'administration simultanée de médicaments
inducteurs du cyt P450 peut en diminuer I'efficacité.
Lutilisation simultanée d’antiacide, d’inhibiteurs de la
pompe a protons et d’antagonistes des récepteurs H2
peut réduire I'absorption d’ulipristal et diminuer son
efficacité.

La prise d'ulipristal peut réduire I'efficacité des
contraceptifs progestéroniques. La délivrance se fait
uniquement sur prescription et son cout est de 30 €
pour un comprime.

DISCUSSION

Lefficacité d’'une contraception d’urgence est
directement corrélée a son accessibilité immédiate et a
sa facilité de prise ce qui implique :

- une distribution sans prescription médicale ;

- un codt limité ;

- la présence dans la pharmacie familiale, la trousse
d’urgence des médecins, la pharmacie des écoles, ... ;

- des consignes simples d’utilisation ;

- pas d’interaction médicamenteuse ou de précaution
particuliére.

Compte tenu de ces criteres et malgré une
efficacité théoriquement constante durant 5 jours aprés
un RSF, il n’est pas évident que I'ulipristal soit une
réelle avancée en matiére de contraception d’urgence.
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NOUVEAUTES EN CONTRACEPTION ORALE
Rappel

La pilule a 50 ans: la premiére, expérimentée
par Pincus en 1957, contenait 100 ug d’éthynil
cestradiol (EE) et 10 mg de norethindrone
(norethisterone : le premier progestatif de synthése).

Assez rapidement, une combinaison de 50 ug
d’EE et de 5 mg de norethindrone (I’Anovlar) fut
commercialisée d’abord en Australie puis en Europe.
Durant les décennies qui suivirent, de nouveaux
progestatifs de synthese, de moins en moins
androgéniques apparurent associés a des doses de
plus en plus faibles d’cestrogenes.

Les différentes pilules proposées contenaient :
- de 'EE dosé de 15 ug a 50 ug ;
- des progestatifs de
- 1¢e génération (norethistérone) ;
- 2éme génération (levonorgestrel) ;
- 3¢me génération (gestodene, desogestrel,
norgestimate).

A la suite de quoi, I'acétate de cyproterone
(dérivé de la progestérone et commercialisé sous le
nom d’Androcur®) fut utilisé a faible dose (2 mg) et en
combinaison a I'EE (35 ug) dans un but contraceptif
doublé d’un effet thérapeutique sur les signes d’hyper-
androgénie (la pilule des dermatologues).

Deux autres progestatifs, la drospérinone (dérivé
de l'aldostérone) et le diénogest (déja utilisé en
association avec le valérate d’estradiol dans le
traitement hormonal substitutif de la ménopause :
Climodien®) sont nouvellement proposés en
association avec des cestrogénes.

La drospérinone (3 mg) en association avec 'EE
(Yasmine® 30 ug et Yasminelle® 20 ug) est récemment
proposée en 28 comprimés (24 actifs contenant 20 ug
EE et 4 placebos (YAZ)).

Le diénogest en association au valérate
d’estradiol est proposé en 28 comprimés dans une
plaquette quadriphasique séquentielle de 26 comprimés
actifs et 2 placebos (Qlaira®).

Ces deux “ nouvelles ”
pause entre les plaquettes.

pilules se prennent sans

Les nouveautés
La prise en continu

Lattitude des femmes contemporaines vis-a-vis
des régles a beaucoup évolué au cours des deux
derniéres décennies. L'acceptation et méme la
demande d’espacement voire de la suppression des
régles est de plus en plus grande.

La prise de contraceptif cestroprogestatif (pilule,



patch ou anneau) en continu était depuis longtemps
utilisée pour éviter I'inconfort des régles a certaines
occasions (activités sportives, vacances, week-end

amoureux, etc.).

Il est actuellement bien établi que la prise en
continu (3-6-12 mois) a un effet favorable sur les
situations suivantes? :

- ménomeétrorragies, fiboromyomes, adénomyose ;

- troubles de la coagulation von Willebrand,
hémophilie, anticoagulants, thrombocytopénie, ... ;

- anémie ;

- dysménorrhée (primaire, secondaire) ;

- endométriose, douleurs pelviennes chroniques ;

- syndrome prémenstruel ;

- complications cycliques (menstruelles) de : asthme,
arthrite, migraines, céphalées, épilepsie, dépression,
contréle du diabéte, périménopause, ... ;

- grossesse accidentelle et IVG.

Il est également bien établi que la prise en
continu n’entraine aucune différence par rapport au
schéma classique (21 jours + 7 jours d’arrét) sur le
métabolisme glucidique et lipidique, le poids, la tension
artérielle, les risques cardiovasculaires, la coagulation,
I’endomeétre et le risque mammaire. Le contréle du cycle
est également le méme?d.

Des spottings sont plus fréquents au cours des
premiers mois et diminuent avec la poursuite de la prise
en continu. En cas de spoftings “ inacceptables
(notion subjective dans le ressenti des patientes), il
peut leur étre conseillé d’arréter durant 7 jours
maximum puis de reprendre la prise en continu.

”

La prise en continu implique la notion de
traitement continu (différent d’absence de pause).
Certaines pilules contiennent 28 comprimés dont
quelques placebos (Mirelle®, Yaz®, Qlaira®) afin
d’éviter les risques (oublis, prise retardée) liés a
Ilinterruption de prise quotidienne. Il persiste
évidemment une hémorragie de privation ainsi que des
plaintes liées au “ syndrome de rupture

Discussion

Le premier choix d’'une contraception orale reste
une pilule :
- facile a prendre (monophasique) ;
- dosée en fonction des risques ;
- peu onéreuse.

LA METHODE “ QUICK START ”

Lorsqu’une patiente commence ou recommence
une contraception cestroprogestative, deux schémas
sont possibles :

- Début du traitement le premier jour des régles.
Efficacité contraceptive immédiate mais risque
jusqu’a l'arrivée de celles-ci. Il n’est pas rare que
des patientes, attendant leurs regles pour
commencer la pilule (qu’elles ont en poche), ne les
voient jamais arriver, une grossesse étant survenue

entre-temps.

- Début du traitement le jour méme de la demande
(quel que soit le moment du cycle) mais utilisation
d’une autre contraception (préservatif, spermicide)
ou abstinence durant les 7 jours suivants. Il faut
évidemment exclure une grossesse en cours soit
par la réalisation d’un test sur urine et/ou
I'observation de symptémes cliniques et une
anamnese génésique, menstruelle et sexuelle.

Cette méthode quick starf® :
- diminue le risque de grossesse entre la demande
de contraception et le début effectif de celle-ci ;
- augmente la compliance durant les 3 a 6 premiers
mois.

Les effets secondaires, spottings, nausées,
vomissement, tension mammaire, etc., ne sont pas
différents d’avec le classique début de contraception
au 1° jour des régles™.

Laccessibilité financiére

Les génériques et les réductions de prix pour les moins
de 21 ans

On sait que l'une des causes invoquées par les
femmes a la survenue d’'une grossesse non prévue est
le manque d’argent pour s’acheter la contraception. Il
est fondamental avant de prescrire un contraceptif de
s’informer des possibilités financiéres des patientes sur
la durée.

Depuis des années, les génériques sont
disponibles pour la plupart des molécules ; malgré la
diminution de prix des produits originaux, il persiste
des différences de 50 % et plus entre ceux-ci et leurs
copies.

Tous les contraceptifs (y compris ceux pour
lesquels les sociétés pharmaceutiques n’ont pas
demandé de remboursement) font I'objet d’une
diminution de prix pour les moins de 21 ans. Certains
sont entierement gratuits (tableau).

Divers

- La méthode de stérilisation “ réversible par

Tableau : Les méthodes contraceptives gratuites pour les
jeunes femmes < 21 ans.

Composition Prix < 21 ans

A base de norethisterone (Ovysmen®) 0
A base de LNG (Nora® 30) 0
A base de desogestrel (Deso® 20-30) 0
A base de gestodene (Gestodene®, 0

Gestofeme®, etc.)

Pilule du lendemain (Norlevo®, Postinor®) 0

Stérilet au Cu+ 0
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Essure (non utilisée en Belgique).

- Les préservatifs féminins ne sont pas nouveaux
mais sont trop peu promotionnés.

- La contraception masculine hormonale (association
de progestérone et de testostérone ; exemple
undecaonate de testostérone + implanon) entraine
une azoospermie réversible par inhibition de I'axe
hypothalamo-hypophyso-testiculaire. Cette méthode
efficace et réversible protéege I'homme d’une
grossesse non désirée'".

CONCLUSIONS

Une femme féconde doit gérer sa contraception
durant 33 ans (de 17 a 50 ans en moyenne), multiplié
par 12 mois, soit 144.540 jours. Des échecs sont
inévitables.

Une contraception efficace doit tenir compte de
ce que la femme souhaite, de ses moyens financiers,
de ses capacités de compliance et de son état de
santé.

Une bonne connaissance des méthodes par les
médecins est absolument indispensable.
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