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L’AMH est-elle le marqueur de la fertilité
pour toutes les femmes?

Le dosage sérique de I’hormone antimiillérienne (AMH) est devenu incontournable dans la
prise en charge de la fertilité féminine et certains auteurs ont voulu en faire LE marqueur unique de
cette fertilité, y compris dans la population générale.

EnFIlV,ledosage del’AMH est communémentreconnucomme étant utile alaprise en charge des patientes
lors de la stimulation ovarienne, notamment dans les cas extrémes de baisse de la réserve ovarienne ou
de syndrome des ovaires polykystiques (SOPK). Il s’agit d’'un marqueurindirect de laréserve ovarienne en
assistance médicalea la procréation (AMP) qui permet de prédire la réponse ovarienne et d’adapter la
dose de gonadotrophines, mais son implication dans la prédiction des chances d’une grossesse reste
débattue, surtout chez la femme jeune.

Il n’existe aucune corrélation entre le taux d’AMH de départ et le délai nécessaire pour concevoir
naturellement. A ce jour, ’AMH n’est pas un marqueur de fertilité dans la population générale.

En conclusion, il n’existe pas de marqueur fiable de fertilité, sauf I’age de la femme. Cependant, dans
le cas d’une femme infertile, le dosage d’AMH est un outil précieux pour sa prise en charge méme si
sa valeur pronostique sur le taux de naissance vivante est moindre chez les femmes jeunes comparée

a celle des femmes de plus de 35 ans.
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L’AMH ou hormone antimiillérienne
est une hormone de la famille des fac-
teurs de croissance de transformation
béta (TGF-B) produite par les cellules
de la granulosa des follicules en crois-
sance [1]. La sécrétion d’AMH se fait
dans les follicules primaires, secon-
daires, pré-antraux et antraux précoces.
Il s’agit donc d’un marqueur indirect de
la croissance folliculaire, produite par
les cellules de la granulosa de la fin de
la vie feetale (36° semaine d’aménorrhée
[SA]) alaménopause.

11 s’agit d’un marqueur quantitatif, etnon
qualitatif, de la réserve ovarienne. La
concentration sérique d’AMH a I’avan-
tage, contrairement aux autres mar-
queurs indirects de laréserve ovarienne,
dene pas étre opérateur-dépendante. Elle
présente en outre une stabilité de son
taux sérique au cours du cycle menstruel,

une reproductibilité d'un cycle a I’autre
etunerelative indépendance parrapport
al’axe hypothalamo-hypophysaire.

La réserve ovarienne n’est pas un
concept abstrait, mais une réalité physio-
logique qui n’est pas directement acces-
sible parles moyens d’investigation bio-
logique et clinique actuels. La réserve
ovarienne peut étre définie comme le
nombre et, dans une moindre mesure,
la qualité des ovocytes présents au sein
de follicules primordiaux dans le cor-
tex ovarien a un moment donné. Elle
n’est pas mesurable directement (sauf a
I’histologie en cas d’ovariectomie). Les
follicules primordiaux et primaires ne
sont pas observables en échographie.
Seuls sont mesurables des indicateurs
indirects de la taille et/ou de la qualité
du stock de follicules primordiaux [2].



De nombreux prédicteurs de la réponse
ovarienne ont été identifiés, dont 1’age,
le taux de FSH (couplé a celui d’estra-
diol et d’inhibine B), le compte des folli-
cules antraux (CFA) et, plus récemment,
I’AMH [2]. Ces derniéres années, ’AMH
a pris de plus en plus de place dans la
prise en charge de la fertilité féminine.
Contrairement aux autres outils, ’AMH
a l’avantage d’avoir une variation intra-
cycle et intercycle trés faible et serait le
meilleur marqueur de la réserve ova-
rienne [2-4]. De nombreuses études
montrent une trés bonne corrélation de
I’AMH et du nombre d’ovocytes recueil-
lis [1-3, 5]. Différentes méta-analyses
ont confirmé la valeur prédictive de
I’AMH en fécondation in vitro (FIV) sur
laréponse ovarienne, maisles études sur
la prédiction de grossesse en FIV sont
plus contradictoires [3, 6-8].

Prédiction de la réponse
ovarienne et adaptation
thérapeutique

En FIV, la détermination de la réserve
ovarienne et la prédiction de la réponse
ovarienne sont primordiales pour la
prise en charge optimale des patientes.
Il existe une large variation de laréserve
ovarienne en fonction de 1’4ge et méme
une variabilité chez les patientes de
méme Age. Les femmes qui ont une
réserve ovarienne basse vont avoir une
faible réponse ovarienne a la stimulation
avec un faible recrutement folliculaire.
Enrevanche, les femmes “bonnes répon-
deuses” sont a risque d’hyperstimula-
tion ovarienne (HSO) [1]. Pour adapter
au mieux le protocole de stimulation
ainsi que la dose de gonadotrophines
exogenes et permettre une stimulation
suboptimale aux patientes, il est néces-
saire d’avoir des outils de mesure de la
réserve ovarienne fiables.

Le dosage de ’AMH est utile a la prise
en charge des patientes lors de la sti-
mulation ovarienne, notamment dans
les cas extrémes de baisse de la réserve
ovarienne ou de syndrome des ovaires
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polykystiques (SOPK) [1]. 'AMH per-
met d’adapter au mieux le traitement et
de cibler au plus prés les patientes qui
sont a risque d’hyperstimulation ova-
rienne ou celles qui risquent de ne pas
répondre a la stimulation, entrainant
alors une annulation du cycle.

Valeur pronostique de ’AMH
en FIV

Différentes méta-analyses se sont pen-
chées sur la valeur prédictive de ’AMH
en FIV, aussi bien sur la réponse ova-
rienne que sur les chances de grossesse.

La méta-analyse de Broer et al. de 2013,
regroupant 55 études et 5 705 patientes,
confirme I'importance de 1’dge comme
facteur prédictif d’hyporéponse et de
grossesse [8]. Dans cette étude, ’AMHne
semble pas avoir de valeur prédictive de
grossesse, mais c’est le marqueur le plus
précis pour prédire une hyporéponse a
la stimulation ovarienne.

La méta-analyse d’Iliodromiti et al.,
menée sur un effectif de 6 306 femmes,
montre une faible valeur prédictive de
I’AMH sur le taux de naissance vivante
apres FIV, mais surtout une corrélation
négative chezles femmes présentant une
faible réserve ovarienne [6].

D’autres études se sont intéressées a la
valeur pronostique de I’AMH sur les
chances de grossesse en fonction de
I’4ge des femmes. L'étude rétrospec-
tive de Goswami ef al. [9] montre que
I’AMH est prédictive du taux de nais-

sance en FIV/ICSI chez les femmes les
plus 4gées et n’a pas de valeur prédic-
tive chezles femmes de moins de 35 ans.
Cette étuderetrouve un seuil d’AMH de
2,8 ng/mL au-dessus duquel il existe
une corrélation significative avec le
taux de naissance vivante chez les
patientes de plus de 35 ans, et aucune
corrélation chez les patientes jeunes. I1
s’agit d’une étude rétrospective portant
sur 200 cycles de FIV. Il n’y avait aucune
différence significative retrouvée entre
les divers groupes d’dge de I’étude apres
appariement des potentiels facteurs
confondants, comme le protocole uti-
lisé, la technique de FIV ou ICSI et le
type d’infertilité.

A Saint-Cloud, nous avons mené une
étude rétrospective de 2012 a 2016 sur
1836 femmes incluses dans un protocole
de FIV/ICSI, soit 3 215 tentatives. Le taux
de naissance vivante était de 21,5 % chez
les femmes de moins de 35 ans, avec un
taux d’AMH < 1 ng/mL, contre 25,8 % si
I’AMH est = a 1 ng/mL (différence non
significative).

Finalement, on trouve une différence
significative du taux de naissance
vivante chez les femmes de 38 ans
ou plus, entre celles dont ’AMH est
<1ng/mL (3,7 %) et celles dont ’AMH
est=a1ng/mL (13,5 %).

Ces données démontrent le peu de valeur
péjorative dun taux abaissé d’AMH chez
les femmes de moins de 38 ans. A contra-
rio, a partirde 38 ans,iln’y a pas de béné-
fice ala FIV/ICSI chez les patientes avec
une AMH < 1 ng/mL [10] (tableau I).

=35ans 36-37 ans 2 38 ans
(N =1560) (N =532) (VEREVE)]

AMH AMH AMH AMH AMH AMH
<1 ng/mL > 1 ng/mL <1 ng/mL > 1 ng/mL <1 ng/mL > 1 ng/mL
21,5 % 258 % 16,7 % 19,7 % 37% 13,5%
P=0,39 P=0,65 P =0,002

Tableau I: Taux de naissance vivante par ponction en fonction de l'dge et de TAMH.
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Le dosage sérique de I’AMH étant
devenu incontournable dans la prise en
charge de la fertilité féminine, certains
auteurs ont voulu en faire le marqueur
unique de cette fertilité, y compris dans
la population générale qui ne souhaite
pas (encore) d’enfant.

Les études a ce sujet sont plutdt una-
nimes, a quelques exceptions pres.
L’étude prospective de Steiner et al. de
2011, chez des patientes de 30 & 42 ans,
avait conclu a une fécondabilité moindre
chezles patientes ayant une AMH basse,
aprés ajustement sur 1’age [11]. Cette
étude a été contredite par de nombreuses
autres études qui ne concluent a aucune
corrélation entre le taux d’AMH de
départ et le délai nécessaire pour conce-
voir naturellement [12-16].

En 2015, Dewailly affirmait : “Eliminons
d’emblée une idée recue qui repose sur
un fantasme et une méconnaissance
physiologique : dans la population
générale, ’AMH n’est pas un marqueur
prédictif des chances de grossesse.
Celles-ci dépendent d’innombrables
facteurs autres qu’ovariens. Restons-en
donc a ce que I’AMH sérique peut pré-
dire : I’état de la réserve ovarienne et
de la croissance folliculaire avec pour
principales utilisations, d’une part,
le dépistage des anomalies et, d’autre
part, leur estimation quantitative afin
de guider leur manipulation thérapeu-
tique dans le contexte d’'une AMPtoutes
indications confondues” [17]. Aucune
donnée récente ne permet d’infirmer
ces sages paroles.

En pratique, chez une femme en age de
procréer qui ne souhaite pas d’enfant
mais veut savoir ol en est sa fertilité, le
dosage de I’AMH n’est pas a prescrire.
Car cette hormone ne prédit pas a elle
seule et de fagon fiable la fécondabilité
d’une femme. Cela risque d’inquiéter
ou de rassurer a tort, ’dge restant le
meilleur facteur prédictif de fertilité
acejour.

LAMH en AMP: elle est utile pour choisir le protocole, adapter les
doses de gonadotrophines et éviter les HSO. La valeur pronostique
du taux de naissance est moindre chez les femmes jeunes que
chez les femmes de plus de 35-38 ans.

LAMH hors AMP: le marqueur idéal de la fertilité n'existe pas
(le moins mauvais reste l'age de la femme). Le dosage de 'AMH
ne doit pas étre utilisé pour réaliser un pseudo-bilan de fertilité
chez une femme qui ne désire pas encore d’enfant.
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