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1 Endometriose

L'impact de I'endométriose sur
la qualité de vie des patientes
et de leurs conjoints: résultats
de I’'enquéte EndoVie

RESUME : L'enquéte EndoVie a été conduite en ligne et a inclus 1557 femmes atteintes d’endomé-
triose, dont 803 femmes faisant partie d’un panel Ipsos et 754 adhérentes de I’association Endo-
France, 100 conjoints (92 hommes et 8 femmes) dont les compagnes étaient atteintes d’une endo-
métriose et un échantillon de la population générale de 1004 Francaises et Francais de 18 ans ou
plus, sélectionnés selon la méthode des quotas a partir de I’Access Panel Ipsos.

L’enquéte rapporte des données originales sur I'impact de I’endométriose sur la qualité de vie des
patientes et sur leurs parcours de prise en charge, sur les symptomes et le vécu de la maladie, aussi
bien par les patientes elles-mémes que par leurs conjoints. Elle présente également la perception de
I’endométriose par ’entourage et par la population générale.

H. ROMAN?, G. GIRAUDET?,
E. INDERSIES, Y. CANDAUS,
J.-P. ESTRADE#, P. SANTULLIS
1IFEMEndo, Clinique Ticoli-Ducos,
Bordeaux,

Medical University Aarhus (DK).
2CHRU Jeanne de Flandre, LILLE.
3Association EndoFrance.
4Gyneco Marseille, MARSEILLE.
SDépartement de Gynécologie-
obstétrique Il et Médecine de la
reproduction, Centre Hospitalier
Universitaire (CHU) Cochin, Hopital
Universitaire Paris Centre (HUPC),
Université de Paris, PARIS.

logie avec un point de départ

dans la spheére gynécologique.
Les différentes estimations de sa préva-
lence varient entre 5 et 10 % de la popu-
lation féminine en 4ge de procréer [1].
Plusieurs auteurs présument que cette
prévalence est dans une progression
constante au cours des derniéres décen-
nies [2] a la suite de I’action combinée
de plusieurs facteurs, comme le mode de
viemoderne, 'augmentation progressive
de I’4ge de la premiere grossesse, diffé-
rents toxiques et perturbateurs endo-
criniens présents autour de nous. Par
ailleurs, I’'amélioration des moyens dia-
gnostiques et des connaissances concer-
nant lamaladie augmente probablement
lenombre des femmes chez lesquelles la
présence de ’endomeétriose est affirmée.

I ¥ endométriose est une patho-

Chez les femmes symptomatiques,
la prise en charge de ’endométriose
fait néanmoins face a plusieurs défis:
le retard du diagnostic de plusieurs

années [3], I’hétérogénéité des présen-
tations et des types de la maladie allant
des formes asymptomatiques aux formes
gravissimes avec des infiltrations des
appareils digestif, urinaire ou du plexus
nerveux sacré, lacomplexité de certaines
stratégies thérapeutiques incluant des
chirurgies de haut degré de difficulté ou
des techniques d’assistance médicale a
la procréation (AMP) en cas de désir de
grossesse [4]. A ces défis s’ajoute la pau-
vreté relative des données scientifiques
dehautniveau de preuve, avec moins de
20 études randomisées réalisées dans le
domaine de ’endométriose.

Danslebut d’apporter des données nou-
velles sur la prévalence de I’endomé-
triose et son parcours de prise en charge
ainsi que sur les symptomes et le vécu
de lamaladie, I’association frangaise de
lutte contre ’endométriose EndoFrance,
le laboratoire Gedeon Richter France et
I’institut de sondages Ipsos ont orga-
nisé en 2020 ’enquéte EndoVie [5]. Les
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1 Endomeétriose

questions ont été élaborées en collabora-
tion avec un groupe de médecins frangais
ayant une expérience particuliére dans
laprise en charge de ’endométriose, qui
sont les auteurs de cet article.

L’enquéte a été conduite en ligne et a
inclus 3 échantillons différents:

— une population de 1557 femmes
atteintes d’endométriose (Patientes),
composée de 803 femmes qui fai-
saient partie des 235171 personnes
incluses dans I’ Access Panel Ipsos, et
de 754 femmes malades adhérentes a
EndoFrance;

—100 conjoints (92 hommes et 8 femmes)
dont les compagnes étaient atteintes
d’une endométriose symptomatique
(Conjoints). Les conjoints appartenaient
al’Access Panel Ipsos;

— un échantillon comprenant
1004 Frangais de 18 ans ou plus répon-
dant au questionnaire sur la perception
générale de’endométriose dans la popu-
lation (Grand Public). Cet échantillon a
été sélectionné selon la méthode des
quotas a partir de I’Access Panel Ipsos.
Les réponses aux questionnaires ont été

obtenues dans I'intervalle compris entre
le 14 janvier et le 3 février 2020 (fig. 1).

Résultats obtenus dans la
population des 1557 femmes
atteintes d’endométriose

Quelques différences méritent d’étre
soulignées entre les femmes appartenant
a I’échantillon Ipsos et les adhérentes
d’EndoFrance. Ces derniéres sont plus
jeunes (moyenne d’age 35 vs49 ans), plus
diplémées (81 % vs 59 %), plus souvent
atteintes d’'une endométriose profonde
(51 % vs 17 %) et moins souvent d’une
endomeétriose seulement superficielle
(9 % vs 17 %), et sont plus souvent sous
traitement médical (80 % vs 52 %).

1. Parcours de soins

L’age moyen de ’apparition des symp-
témes que les patientes considérent
comme étant douloureux est de 24 ans,
tandis que la médiane de I’age d’appa-
rition de ces symptomes est plus basse,
autour de 20 ans. Ceci signifie que,

dans une moitié des cas, la symptoma-
tologie douloureuse de ’endométriose
peut étre décelée avant I’age de 20 ans.
Au moment des réponses aux ques-
tionnaires, les patientes décrivent en
moyenne 4,6 symptdmes génants, les
plus fréquents étant les dysménorrhées
(78 % des femmes), les douleurs pel-
viennes et sous-ombilicales (66 %), une
fatigue chronique (54 %), les troubles
digestifs (52 %) et les dyspareunies
(50 %). Ces pourcentages augmentent
respectivement a 88, 72, 66, 80 et 60 %
chez les femmes présentant une endo-
métriose digestive. L'intensité ressentie
des symptomes douloureux est évaluée
au-dessus de 7/10 par 82 % des femmes.

Alapparition des symptdmes, 68 % des
femmes ont consulté un gynécologue
et 25 % leur médecin généraliste. De
I’apparition des premiers symptomes
jusqu’au diagnostic, les femmes ont
consulté en moyenne 3,6 professionnels
de santé pendant une durée moyenne
de 7 ans. Le délai jusqu’au diagnostic
dépasseles 10 ans chez 22 % de la popu-
lation, et chez 31 % des patientes ayant

E 38

ECHANTILLONS

1 004 frangais agés de 18 ans
et plus

1557 femmes atteintes
d’endométriose

100 conjoints de femmes
atteintes d’endométriose

t
Al

DATES DE TERRAIN

Du 14 janvier au 20 janvier 2020

Du 15 janvier au 3 février 2020

Du 21 janvier au 28 janvier 2020

Ce rapport a été élaboré dans le respect de la norme internationale 1SO 20252 “Etudes de marché, études sociales et
d'opinion”. Ce rapport a été relu par Etienne Mercier, Directeur adjoint du département Opinion et Recherche sociales.
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METHODE

Echantillon interrogé par Internet via l'Access Panel Ipsos.

Méthode des quotas appliquée pour le grand public :
sexe, age, profession de la personne de référence du ménage,
région de résidence et catégorie d’agglomération.

Echantillon interrogé par Internet via l'Access Panel Ipsos et
via le réseau d’EndoFrance.
Aucun quota n'a été appliqué pour cette cible.

Echantillon interrogé par Internet via l'Acess Panel Ipsos.
Aucun quota n’a été appliqué pour cette cible.

GAME CHANGERS

Insas

Fig. 1.




POUR VOS PATIENTES MENOPAUSEES,
AYEZ LE REFLEXE DES MINERAUX !

LES FEMMES N'ONT PAS UN APPORT SUFFISANT EN CALCIUM ET EN MAGNESIUM

L'apport en CALCIUM des femmes n'est pas suffisant.
Elles sont d'ailleurs 73%' & avoir un apport inférieur aux
950 a 1000 mg/j recommandés?.

Al
e eurmaler 828 my/j

—a7% 3% :
’ ot 950 A 1000y

DES MINERAUX D’AUTANT PLUS NECESSAIRES
DES L’APPROCHE DE LA MENOPAUSE

Dés l'approche de la ménopause et dans les premiéres
années de cette période, un peu plus de la moitié

des femmes (53%) n'atteignent pas leurs besoins en
calcium. Elles sont méme neuf sur dix (91%) a ne pas
atteindre leurs besoins en magnésium’.

* La ménopause entraine une carence en cestrogénes?®,
pouvant provoquer la perte de 30% de la masse osseuse
chez les femmes agées de 50 & 80 ans®. A partir de 50 ans,
les risques de fracture sont donc plus élevés.

e Un déficit en calcium et en magnésium serait responsable
de la survenue de l'ostéoporose®. Le calcium joue en effet un
role clé dans l'entretien et le remodelage osseux tout au
long de la vie®. La perte osseuse commence dés approche
de la ménopause puis saccélére jusqua la survenue d'une
éventuelle ostéoporose.

¢ Une eau minérale naturelle peut donc contribuer a freiner la
perte osseuse grace a sa teneur en calcium.

Un apport suffisant en calcium et magnésium, accompagné
par vos recommandations avisées, peuvent donc améliorer
le quotidien de vos patientes.

TOUTES LES EAUX MINERALES NATURELLES
NE SE RESSEMBLENT PAS

Certaines ont une teneur exceptionnelle
en calcium et en magnésium !

Les minéraux naturellement disponibles dans ces eaux sont
particulierement bien assimilés par 'organisme®.

Vous pouvez rassurer vos patientes : ces eaux peuvent étre
bues au quotidien, tout au long de la journée, sans risque de
surcharge minérale, les quantités excédentaires étant éliminées
par le rein chez un individu sain®.

L'apport en MAGNESIUM des femmes n'est pas suffisant.
Elles sont d'ailleurs 86%' a avoir un apport inférieur aux
300 mg/j recommandés?.

Apport moyen
journalier

recomminds 300 my;

— 149, 86%

CONTREX®
est une solution simple
et naturelle pour apporter
a l'organisme une partie du calcium
et du magnésium dont il a besoin.

Boire une bouteille de 1,5 L
de CONTREX® au quotidien permet
de couvrir 87% des apports de référence
en calcium et 29% en magnésium.*

UNE SOLUTION NATURELLE
POUR OPTIMISER LE CAPITAL
OSSEUX DE VOS PATIENTES
MENOPAUSEES.

S Y

*Les apports de référence sont définis par la réglementation sur I'étiquetage.

1.CREDOC, CCAF, 2019.  2.EFSA, 2019. 3. De Vernejoul MC. Eaux minérales naturelles et santé osseuse.
Cah de Nutr et Diét 2015;50:544-S50. 4. Réglement (UE) n° 432/2012 de la Commission du 16 mai 2012
établissant une liste des allégations de santé autorisées portant sur les denrées alimentaires, autres que
celles faisant référence a la réduction du risque de maladie ainsi qu‘au développement et a la santé infantiles.
5. Fardellone P. Calcium, Magnésium et eaux minérales naturelles. Cah de Nutr et Diét 2015;50:522-529

6. Houillier P. Diététique et lithiase rénale : le role de I'eau. Cah de Nutr et de Diét 2015;50:551-560.
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une endométriose avec atteinte digestive
ou de I’appareil urinaire. Au total, plus
d’une femme sur 2 apprend le diagnostic
del’endométriose a un 4ge compris entre
21et30ans.

Le diagnostic est établi par un gynéco-
logue dans 70 % des cas, par un radio-
logue dans 12 % et par un médecin
spécialisé dans l'infertilité ou par un
médecin généraliste dans seulement
4 % et 3 % des casrespectivement. Dans
plus d’une moitié des cas, le diagnostic
est établi ala suite d’un geste chirurgical.
62 % des patientes et 74 % des femmes
ayant une endométriose profonde ont
effectué une chirurgie pour endomé-
triose. 25 % des femmes ont eu au moins
2 interventions chirurgicales pour I’en-
dométriose.

66 % de la population des femmes étaient
sous traitement médical au moment de
la participation a I’enquéte. La prise des
médicaments antidouleur est considé-
rée efficace dans a peine 53 % des cas.
En revanche, concernant les différents
traitements hormonaux, I’efficacité est
supérieure et varie de 70 % a 81 % des
cas. Néanmoins, les changements de
traitements hormonaux sont fréquents
(3,8 changements en moyenne), notam-
ment en raison des effets indésirables
dans 52 % des cas et de I’absence d’effi-
cacité dans 49 % des cas.

Le suivi médical est réalisé par un pra-
ticien référent, qui est un gynécologue
dans 67 % des cas, un médecin généra-
liste dans 5 % des cas et un médecin spé-
cialisé dansI'infertilité dans 4 % des cas.
13 % des femmes déclarent ne pas avoir
de suivi, mais 70 % d’entre elles ne sont
pas symptomatiques ou bien sont déja
ménopausées. Le suivi comporte chez
52 % des patientes plusieurs consulta-
tions par an.

Concernant 1’établissement ou les
patientes préféreraient étre prises en
charge, 79 % souhaiteraient étre suivies
dans un centre spécialisé dans la prise
en charge de I’endométriose méme s’il

Lenquéte a été menée dans une population de femmes atteintes
d'endométriose, sur un groupe de conjoints de femmes malades
et sur un échantillon représentatif de la population générale.

Les premiers symptomes douloureux apparaissent avant l'age de
20 ans chez 50 % des femmes, mais le diagnostic est affirmé 7 ans
plus tard, apres avoir consulté plus de 3 professionnels de santé.

Limplication des médecins généralistes dans la prise en charge
de 'endométriose des femmes interrogées est limitée car ils ont
établi le diagnostic chez 3 % des femmes et assurent le suivi de

5 % des patientes.

Lendométriose a des conséquences négatives multiples sur la
vie des couples, mais les conjoints se montrent généralement
compréhensifs et aidants; ils envisagent une séparation 3 fois
moins souvent que les patientes elles-mémes.

La population générale s’estime dans une grande majorité
informée sur 'endométriose, qu'elle considére comme étant une
maladie sévere, mais ses connaissances sont superficielles et
dans 84 % obtenues via les médias ou l'entourage.

est éloigné de leur domicile, tandis que
21 % préfereraient étre prises en charge
dans un centre de proximité, méme s’il
n’est pas spécialisé.

2. Qualiteé de vie des patientes

L'endométriose a un impact non négli-
geable sur le quotidien des femmes
atteintes parlamaladie. Sur une échelle
de 0410, les patientes estimenta 5,5 I'im-
pact sur leur vie sexuelle, a 5,4 'impact
psychologique, a 5 I'impact physique,
a 4,9 'impact sur la vie amoureuse ou
de couple, et a 4,3 sur la vie profession-
nelle. Concernant cette derniére, 65 %
estiment que I’impact est important sur
le bien-étre général au travail, 62 % qu’il
est important sur leurs capacités phy-
siques ou intellectuelles pour travail-
ler, 62 % sur leur capacité a se lever le
matin pour aller travailler, 60 % surleur
concentration. Ces pourcentages sont
plus élevés chez les patientes atteintes
d’endométriose digestive, respective-
ment 74 %, 73 %, 71 % et69 %. L'impact
négatif est important sur ’ensemble de

la carriére et sur les opportunités d’évo-
lution professionnelle dans respective-
ment 45 % et 39 % des cas, et méme a
55 % et 46 % chezles femmes présentant
au moins une lésion digestive.

3. Impact sur la vie sexuelle

Concernant I'impact négatif de I’endo-
métriose surla vie sexuelle, les patientes
estiment avoir été confrontées “souvent/
tres souvent” a une baisse du désir et de
la libido (71 % pour I’ensemble de la
population et 81 % pour les femmes avec
une endométriose digestive), a un senti-
ment global d’injustice (60 % et 69 %),
a ’absence ou I'impossibilité d’avoir
des rapports sexuels pendant plusieurs
semaines ou mois (58 % et 69 %), a des
reproches concernant leurs plaintes
douloureuses (37 % et 44 %) ou le fait
de ne pas pouvoir avoir d’enfants (28 %
et 35 %) etal’envie de se séparer de leur
conjoint (25 % et 33 %).

Des difficultés a concevoir ont été ren-
contrées dans 51 % des cas, avec une



augmentation significative en cas d’en-
dométriose profonde ou méme d’anté-
cédent de chirurgie pour endométriose,
respectivement de 62 % et 59 %. Un
recours a l’assistance médicale a ’AMP
a été rapporté dans 31 % des cas, avec
une augmentation significative 246 % en
cas d’endométriose profonde. Parmi les
femmes prises en charge en AMP, 52 %
ont pu avoir une grossesse. De plus,
9 % des patientes ont eu recours a une
congélation d’ovocytes, parmi lesquelles
59 % ont déja utilisé leurs ovules avec
une grossesse obtenue dans 63 % des cas.

Résultats obtenus dans la
population de 100 conjoints
de femmes atteintes

d’une endométriose

L’enquéte menée surles 100 conjoints de
femmes présentant une endométriose a
permis d’obtenir des données rarement
rapportées auparavant. Les conjoints
affirment avoir connu des sentiments
d’inquiétude (74 %), de peur (15 %), de
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frustration (10 %) et de géne (7 %). Ils
ont néanmoins fait preuve au quotidien
de compréhension (48 %), compassion
(42 %), dévouement (24 %) et confiance
dans ’avenir (21 %). Ils ont ressenti une
large variété de sentiments par rapport
a leur conjointe malade, qui sont repré-
sentés dans la figure 2. Ils estiment a
4,2/10 'impact de la maladie sur leur
vie sexuelle, eta 3,6/10 I'impact sur leur
couple etleursrelations amoureuses. Les

4

conjoints estiment avoir renoncé “sou-
vent/trés souvent” a avoir une relation
sexuelle (22 %), a profiter de certains
moments en famille ou avec les amis

(16 %), ou a fonder une famille (15 %).

Les conjoints estiment avoir été confron-
tés “souvent/trés souvent” a la peur de
faire mal a leur conjointe pendant les
rapports sexuels (49 %), a une baisse
du désir et de la libido de leur conjointe
(44 %) ou d’eux-mémes (18 %), a I’ab-
sence de rapports sexuels pendant
plusieurs semaines ou mois (30 %), a
une incompréhension de ce que leur
conjointe attendait de lui/elle durant

les périodes douloureuses (26 %). Les
conjoints considérent qu’ils ont “sou-
vent/trés souvent” eu un sentiment de
culpabilité en raison des reproches faits
a leur conjointe (18 %), ou qu’ils lui
ont reproché de se plaindre de ses dou-
leurs (13 %) ou de ne pas avoir d’enfant
(11 %), enfin qu’ils ont eu envie de se
séparer (9 %).

Concernant leurs connaissances surl’en-
dométriose en général, les conjoints s’es-
timent “plutot bien/tres bien” informés
sur les traitements a prendre (51 %), le
nombre de femmes qui sont atteintes en
France (45 %), les facteurs derisque dela
maladie (49 %), les symptémes (72 %) et
leur impact sur la vie des personnes qui
en souffrent (64 %). Ils sont 88 % a esti-
mer que ’endométriose est une patho-
logie grave, versus 10 % qui considérent
qu’elle est “peu/pas grave du tout”.

Pour 21 % des conjoints, ’endométriose
reste un sujet tabou. Lorsqu’ils parlent
de ’endométriose avec leur conjointe,
17 % s’estiment “pas du tout/plutét pas

i
CONJOINTS

N =100

I Ressentiment a

| légarddela

| conjointe (trés
:souvent ou souvent)
1

1 1
1 Avoir envie d'étre libre de faire ce que vous souhaitez |n 27 48 25

,,,,,,,,,,,,,,,,,, J

H Trés souvent

Considérer que pour votre conjointe, vous étes la seule personne

sur qui elle peut compter

Considérer que vous ne prenez pas assez soin de votre conjointe n

Ne pas avoir le moral

Avoir le sentiment que vous manquez de confiance en vous 29 49 22

Considérer que votre conjointe vous demande plus d'aide qu'elle

1
n'en a besoin: 2l 2 18

Souvent

M Rarement

% Souvent

27 21 52

34 34 32

41 36 23

W Jamais

Fig. 2: La majorité des conjoints a le sentiment que pour leur conjointe, ils sont la seule personne sur qui elle peut compter. Une part non négligeable révéle avoir des

ressentis plut6t négatifs a U'encontre de leur partenaire.
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al’aise”. Le sujet de 'endométriose n’est
jamais abordé (8 %) ou bien plus rare-
ment qu’une fois par mois (43 %).

Perceptions générales
sur I’endométriose

Cesrésultats ont été obtenus grace a une
enquéte menée sur un échantillon de
1004 Francaises et Francgais représen-
tatifs de la population générale. 50 %
des Frangais estiment trés bien savoir ce
que I’endométriose représente, tandis
que 33 % ont entendu parler de I’endo-
métriose mais sans savoir précisément
ce dont il s’agit. Les pourcentages des
sujets qui s’estiment informés sont plus
élevés chez les femmes (95 %) que chez
leshommes (69 %), et davantage chez les
sujets de moins de 35 ans. Néanmoins,
dans le détail, les Frangais sont “plu-
tot pas/pas du tout” informés, surtout
concernant les traitements a prendre
(84 %), le nombre de femmes qui sont
atteintes en France (82 %), les facteurs
derisque delamaladie (79 %), les symp-

témes (66 %) et leur impact sur la vie des
personnes qui en souffrent (62 %).

31 % des Francais ont dans leur entou-
rage une patiente atteinte d’endomé-
triose, et ce pourcentage augmente a
44 % dans la population de moins de
35 ans.

80 % des Francais pensent que I’endo-
métriose est une pathologie grave, et
le pourcentage augmente a 92 % lors-
qu’on cible uniquement les Frangais
qui connaissent au moins une personne
atteinte par ’endomeétriose.

Les principales sources d’information
sur la maladie sont les médias (68 %)
et les proches (29 %), loin devant les
professionnels de santé (16 %). Dans le
détail, les connaissances sur la maladie
sont relativement modestes (fig. 3).

Concernant ’amélioration de la prise
en charge et du vécu des patientes endo-
métriosiques, les patientes et le grand
public indiquent comme piste priori-

taire la formation des professionnels de
santé (respectivement 55 % et 29 %), la
création de centres experts régionaux
(23 % et 13 %), les campagnes de sensi-
bilisation (6 % et 22 %), la création d’un
site internet d’information de référence
(4 % et 8 %),lamise a disposition de bro-
chures d’information (6 % et 15 %), les
campagnes d’affichage destinées a sen-
sibiliser le grand public (6 % et 13 %).

H Discussion

L’enquéte EndoVie rapporte des don-
nées originales sur I'impact de I’en-
dométriose sur la qualité de vie des
patientes et leur parcours de prise en
charge, ainsi que sur les symptomes et
le vécu de la maladie, aussi bien par
les patientes elles-mémes que par leurs
conjoints. L'inclusion des conjoints et
d’un échantillon de la population géné-
rale dans I’enquéte permet un angle de
vue intéressant sur les conséquences
de la maladie sur la vie des femmes,
et sur leur perception par ’entourage

Le diagnostic de l'endométriose est difficile a poser 40 16
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et par la population générale. Pour ces
raisons, I’enquéte EndoVie représente
une démarche originale avec des résul-
tats intéressants non seulement pourles
patientes et les professionnels de santé,
mais également pour le grand public et
les autorités chargées de I’organisation
des parcours de soins.

L’enquéte a quelques limites spécifiques
ace type d’étude. Dans la population de
1557 patientes, iln’y a pas d’information
validée sur le type précis de la maladie
carles données sont déclaratives.Iln’y a
pas d’information sur le caractére adapté
ou inadapté des traitements précédem-
mentréalisés ou des traitements en cours
au moment des réponses aux question-
naires, ni sur la qualité de ’exérese des
lésions en cas de chirurgie. Il existe des
différences notables entre les caracté-
ristiques des patientes recrutées dans le
panel Ipsos et celles des patientes adhé-
rentes a ’association EndoFrance, avec
une tendance nette vers des formes plus
séveres et plus symptomatiques dans le
deuxiéme groupe. Un grand nombre de
femmes recrutées dans le panel d’Ipsos
sont agées de plus de 50 ans, ce qui signi-
fie que les réponses concernent parfois
des événements éloignés dans le temps,
ce qui peut en théorie affecter la préci-
sion des données obtenues.

Néanmoins, l’enquéte a plusieurs
mérites. Le questionnaire est exhaus-
tif, notamment en ce qui concerne le
parcours de soins, qui met en évidence
dans de nombreux cas une difficulté
réelle d’affirmer le diagnostic [6]. Le
délai entre le premier symptome qui
détermine les patientes a consulter et
le diagnostic est long mais comparable
a celui décrit par d’autres études, dans
d’autres pays [3], ce qui confirme la
validité externe de notre enquéte. Le
diagnostic est établi généralement entre
I’age de 21 et 30 ans, ce qui correspond
aux données rapportées par Stochino-
Loi et al. qui montraient une concen-
tration des interventions chirurgicales
pour une endométriose profonde dans
I'intervalle d’age de 25 a 35 ans [7].

Les réponses aux questions liées aux
traitement médicamenteux sont parti-
culierement intéressantes. Un traitement
médical est prescrit en premiere inten-
tion en théorie dans tous les cas, mais
également aprés une chirurgie pour évi-
ter une récidive [4]. De ce point de vue,
I’'absence de traitement hormonal chez
un tiers des femmes avec endométriose
a de quoi surprendre. Le traitement hor-
monal est logiquement absent chez les
femmes qui tentent une grossesse et chez
les femmes aprés la ménopause. Dans
le groupe des femmes recrutées dans
le panel Ipsos la moyenne d’age est de
49 ans, ce qui signifie qu’elles sont nom-
breuses a étre ménopausées (48 % des
femmes sans traitement). Dans le groupe
des adhérentes EndoFrance, lamoyenne
d’age est de 35 ans, ce qui signifie que
certaines parmi elles étaient en train
de tenter une grossesse au moment de
I’enquéte (20 % des femmes sans traite-
ment). Les traitements hormonaux sont
tres efficaces (70-81 %), cependant leurs
changements démontrent les difficultés
liées aux effets indésirables qui sont ren-
contrés dans la pratique courante [8].

L’enquéte montre que les difficultés de
conception ont été rencontrées par une
moitié des femmes, tandis quun tiers a fait
appel aune AMP avec desrésultats encou-
rageants, et en accord avec les données
de la littérature [9-11]. De plus, la moitié
de femmes ayant eu recours a I’AMP a
obtenu une grossesse. 9 % des patientes
ont eu recours a la congélation des ovo-
cytes avec un taux de grossesse satisfai-
sant associé a leur utilisation ultérieure
(63 %). En tenant compte du fait qu'une
bonne partie de la population interrogée
(notamment les femmesrecrutées dans le
panel d’Ipsos) est trop 4gée pour avoir pu
bénéficier d une technique de congélation
ovocytaire, qui est relativement récente,
nous pouvons conclure que la congéla-
tion ovocytaire fait désormais partie de
I’arsenal de prise en charge courante des
femmes souffrant d’endomeétriose.

Le diagnostic et le suivi sont principale-
mentréalisés par les gynécologues. Une

femme sur 25 a bénéficié d'un diagnos-
ticaffirmé par leur médecin généraliste,
et une femme sur 20 est suivie par lui.
Ces données interpellent au moment ot
la place du médecin généraliste est cen-
trale dans la stratégie nationale contre
I’endométriose lancée en 2021 par le
ministére de la Santé [12], et démontre
qu’un travail d’information et de forma-
tion sur ’'endométriose destiné non seu-
lement aux gynécologues-obstétriciens
mais aussi aux médecins généralistes
est indispensable pour atteindre cet
objectif[13].

Le fait que le diagnostic d’endométriose
soit affirmé par une chirurgie dans 50 %
des cas interpelle, car le diagnostic est
actuellement réalisable par 1’imagerie
dans la grande majorité des cas [4]. Une
explication pourrait étre liée au fait que
le diagnostic chez les femmes recrutées
via le panel d’Ipsos a été souvent affir-
mée deux décennies auparavant, quand
les performances de 1’imagerie et la
formation des radiologues étaient infé-
rieures a celles d’aujourd’hui et qu'une
chirurgie de diagnostic était plus cou-
ramment réalisée.

L’'impact négatif de ’endométriose sur
la qualité de vie des femmes, leur vie de
couple et professionnelle, est bien sou-
ligné dans les réponses aux questions
spécifiques adressées aux patientes et
a leurs conjoints. Ces données sont en
accord avec des publications précé-
dentes dont le but était I'évaluation de
la qualité de vie des patientes souffrant
d’endométriose [14].

Les réponses des conjoints sont illus-
tratives pour la complexité de la vie
de couple en présence de I’endomé-
triose [15]. La communication a I’in-
térieur du couple est difficile dans un
cas sur 5, et les sentiments de culpabi-
lité réciproque sont fréquents, avec un
risque non négligeable de séparation. I1
faut néanmoins noter que la possibilité
de la séparation est envisagée 3 fois plus
souvent par les femmes malades que par
leurs conjoints, ce qui suggere que les



conjoints sont concernés par la maladie
de leur compagne et composent leur vie
de couple avec leur maladie. Bien que
la prise en charge psychologique des
patientes soit régulierement proposée,
il est pertinent de penser a la proposer
également a certains conjoints [16].

Les réponses des sujets de I’échantillon
représentatif de la population générale
montrent que lamoitié des Francais (es)
pense connaitre la maladie, mais les
réponses aux questions détaillées
montrent que cette connaissance, obte-
nue généralement viales médias oul’en-
tourage, est trés limitée. 4 Frangais sur 5
pensent que ’endométriose est une
maladie grave, bien qu’en réalité, dans
un nombre élevé de cas, ’endométriose
se présente sous des formes peu séveres
ou peu symptomatiques [4].

En conclusion, I’enquéte EndoVie
apporte des informations intéressantes
sur le parcours et le vécu des femmes
atteintes d’endométriose et de leurs
conjoints, et sur leur cohabitation avec
cette maladie. Ces données sont utiles
dans I’élaboration des mesures conte-
nues dans le plan de stratégie nationale
contre I’endométriose, notamment
ceux précisant le parcours de soins des
patientes et I'implication des différents
professionnels.
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1 Endocrinologie

Tout sur I'insuffisance ovarienne

RESUME : Le terme d’insuffisance ovarienne est un terme vague. Il englobe, d’une part, I'insuffisance
ovarienne prématurée (IOP) définie par une aménorrhée ou une spanioménorrhée de plus de 4 mois
avec un taux de FSH = 25 Ul/L avant I’age de 40 ans et, d’autre part, la diminution de la réserve
ovarienne (DOR) dont le diagnostic est établi chez des femmes ayant des cycles réguliers, un taux de
FSH légerement élevé, inférieur a 15 Ul/L, avec un taux d’AMH bas et un compte folliculaire antral
diminue.

Les étiologies des IOP sont toxiques, auto-immunes ou génétiques. Une mutation d’un géne peut étre
identifiée a ce jour dans 30 a 40 % des cas d’IOP. Les étiologies de DOR sont beaucoup moins connues.
Le pronostic de fertilité est trés difféerent entre I'lOP et la DOR. La fertilité naturelle des IOP est faible,
del'ordre de 4 26 %. A I'inverse, la fertilité des femmes avec une DOR est de I’ordre de 30 % en cumu-
latif en 3 ans, pour une femme d’age < 35 ans. Il est donc important de distinguer les IOP des DOR.

S. CHRISTIN-MAITRE

Service d’Endocrinologie, Diabétologie
et Médecine de la reproduction, Centre
des maladies endocriniennes rares,
de la croissance et du développement
(CMERCD), Hopital Saint-Antoine,
Sorbonne Université, PARIS.

pour infertilité a augmenté ces

derniéres années puisqu’il atteint
a ’heure actuelle, en France, environ
1 couple sur 8 [1]. Les deux principales
causes d’infertilité féminine sont I’ano-
vulation et la diminution de la réserve
ovarienne. Beaucoup de patientes et
de médecins ont tendance a confondre
la diminution de la réserve ovarienne
(DOR pour diminished ovarian reserve)
et 'insuffisance ovarienne prématurée
(IOP). Comment distinguer ces deux
pathologies (tableau I) ? Quelles étiolo-
gies faut-ilrechercher en cas d’IOP ou de
DOR (tableau II)? Le pronostic de fer-
tilité d’une femme avec une DOR étant
beaucoup plus élevé que celui d’'une

I e nombre de couples consultant

femme avec IOP, il estimportant de poser
le bon diagnostic pour chaque patiente.

Définition de I'insuffisance
ovarienne: IOP versus DOR

>>> La définition de I'IOP est assez bien
établie. Selon la Société européenne de
reproduction humaine et d’embryologie
(ESHRE), le diagnostic est établi chezune
femme avec une aménorrhée primaire ou
secondaire ou une spanioménorrhée de
plus de 4 mois chez une femme 4gée de
moins de 40 ans, avec un taux de FSH
=25 UI/L [2]. Le taux d’estradiol est bas,
ce quiestlacause del’aménorrhée. Dans
la majorité des cas, 'IOP est due a une

Prévalence

2-4 % des femmes

15 % des femmes

Etiologies identifiées

30 a 40 % des cas

Moins de 5 % des cas

Fertilité

o Naturelle 4 a 6 % des cas

o FIV avec don d'ovocytes
40-50 % des cas

15-30 % des cas

Tableau I: Les différences entre IOP et DOR.
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Interrogatoire

ceeliaque...)

o ATCD de chimiothérapie, de radiothérapie, de chirurgie,
d’endométriose

o ATCD de retard mental chez les gargons de la famille

o ATCD de pathologies auto-immunes personnelles et/ou
familiales (diabéte de type 1, hyper- ou hypothyroidies,
insuffisance surrénalienne, vitiligo, lupus, maladie

Bilan auto-immun

o TSH, anticorps anti-TPO
o Anticorps anti-surrénaliens (anti-21-hydroxylase)

o Caryotype
Bilan génétique

o Recherche de prémutation FMR1
o Panel de génes IOP (dans un laboratoire de référence)

Si bilan génétique négatif

nationale

o Analyse du génome entier dans le cadre du Programme
France médecine génomique [11] aprés passage en RCP

Tableau II: Bilan étiologique a réaliser devant une IOP. ATCD: antécédent.

diminution “trop rapide” du nombre
de follicules ovariens. Ainsi, le dosage
plasmatique d’AMH est bas, voire nul.
Il existe une exception, celle des IOP
d’origine auto-immune pour lesquelles
I’AMH peut étre normale et ot il existe
une accumulation de petits follicules. A
I’échographie, le nombre de follicules
visibles est le plus souvent bas. Dans
certains cas, il peut cependant exister
des follicules visibles en raison de la
fluctuation de I'IOP.

Un diagnostic différentiel de 1'IOP,
chez une femme en aménorrhée avec
une AMH basse, est celui d’une amé-
norrhée hypothalamo-hypophysaire.
Dans ce cas, ’estradiol est bas mais la
FSH est anormalement normale, entre
2 et 8 UI/L [3]. L'AMH est basse car
I’insuffisance gonadotrope diminue
d’environ 30 % le taux plasmatique
d’AMH. En cas de déficit gonadotrope,
il est souhaitable de mesurer la pro-
lactine a la recherche d’une hyper-
prolactinémie et de demander une
IRM hypothalamo-hypophysaire a la
recherche d’une tumeur de la région
hypothalamo-hypophysaire. Apres
exclusion d’une étiologie organique,
une origine fonctionnelle du déficit
gonadotrope, le plus souvent en lien
avec un bilan énergétique négatif, peut
étreretenue.

>>> La définition de la DOR se fait chez
une femme avec des cycles réguliers
consultant pour une infertilité. Les
cycles sont réguliers et la FSH est légere-
ment élevée, le plus souvent inférieure a
20 UI/L[4].EncasdeDOR, le plus souvent,
I’AMH est abaissée et, a I’échographie,
le compte de follicules antraux (CFA)
est diminué (< 10). Cependant, un taux
isolé d’AMH ne peut définir une baisse
deréserve, surtout si le dosage a été réalisé
sous pilule carla prise d’estroprogestatifs
minimise d’environ 30 % le taux d’AMH.

Il est important d’avoir en téte qu’il
n’existe pas de définition internationale
delabaisse deréserve. Dans certains cas,
la définition se fait chez des patientes
avec une mauvaise réponse lors de la
stimulation ovarienne. Les critéres de
Bologne ont pour but d’établir le diagnos-
tic de mauvaise réponse. Il faut avoir au
moins deux des trois critéres suivants:
—1’age supérieur a 39 ans;

—un antécédent de mauvaise réponse
lors de la stimulation utilisant un pro-
tocole conventionnel (> 149 unités de
FSH par jour) avec obtention de moins
de 3 ovocytes;

— une anomalie des critéres évaluant
la réserve ovarienne qui sont un CFA
< 5 sur I’échographie, un taux d’AMH
compris entre 0,5 et 1 ng/mL, un taux de
FSH > 10 UI/L entre J2 et J4 du cycle [5].

B Prévalence

L'IOP est une pathologie relativement
rare. Selon une récente étude suédoise,
la prévalence est de 2 % des femmes
avant I’dge de 40 ans [6]. Elle survient
chez 1/1000 femmes avant 30 ans et
1/10000 avant 1’dge de 20 ans. Cette
prévalence est stable depuis plusieurs
dizaines d’années.

La DOR est plus fréquente, elle touche-
rait plus de 10 % des femmes apres 1’age
de 35 ans. Une étude américaine incluant
181536 cycles arapporté une augmenta-
tion dela prévalence des DOR entre 2004
et 2011. Ce pourcentage est passé de 19
a 26 % des femmes prises en charge
dans des centres d’assistance médicale
a la procréation (AMP) [7]. Il existe des
biais dans cette étude puisqu’il s’agit de
femmes prises en charge en AMP. Les
explications potentielles de I’augmen-
tation de laDOR sont, dune part, un ge
plus avancé de 1’4ge des grossesses et,
d’autre part, le fait que le bilan de réserve
soit réalisé plus précocement et surtout
que la prise en charge en AMP soit pro-
bablement plus précoce aux Etats-Unis
ces derniéres années.

B Les étiologies

>>> Les étiologies desIOP sont identifiées
a ce jour dans environ 30 & 40 % des cas.
Dans cette étude suédoise récente, parmi
les 2 % d’IOP, les étiologies sont respec-
tivement iatrogénes dans 0,2 % des cas
et idiopathiques dans 1,8 % des cas [6].
Une chimiothérapie, surtout avec des
agents alkylants et/ou uneradiothérapie,
peuvent étre a I’origine d’une IOP [8]. La
chimiothérapie peutinduire une perte fol-
liculaire accélérée, en particulier par un
effet de burn-out des follicules. De méme,
une chirurgie pelvienne, en particulier
lorsqu’elle est réalisée pour des endomé-
triomes bilatéraux, peut induire une IOP.

>>> Parmi les autres étiologies, il faut

reconnaitre les étiologies auto-immunes.
Le diagnostic est essentiellement établi
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devant I’association, chez la patiente ou
certains membres de sa famille, d’autres
pathologies auto-immunes comme
I’hypothyroidie, I’hyperthyroidie, le
diabete de type 1, le vitiligo, le lupus,
la polyarthrite rhumatoide, la maladie
ceeliaque ou la maladie de Biermer.
Le seul dosage qui peut orienter vers
une origine auto-immune est celui des
anticorps anti-surrénaliens ou anti-21-
hydroxylase [2]. Le dosage des anticorps
anti-ovaire n’est pas fiable pour affirmer
I’origine auto-immune.

>>> Les étiologies génétiques d’IOP com-
prennent des anomalies du nombre ou
de la structure du chromosome X. Dans
le syndrome de Turner (ST), il existe
une délétion totale ou partielle d’'un
chromosome X. Ce syndrome atteint
1/2 500 nouveau-nés a la naissance.
Cliniquement, la patiente est souvent
de petite taille. Il estimportant de savoir
que, sile diagnosticde ST esten moyenne
établi en France a I’dge de 8 ans, il n’est
pas toujours établi pendant I’enfance.
En effet, il peut étre réalisé devant des
fausses couches a répétition voire une
IOP, avant I’dge de 40 ans. Le caryotype,
apres avoir recueilli un consentement,
est donc le premier examen a demander
devant une IOP. En dehors du syndrome
de Turner, le caryotype peut révéler une
délétion terminale du bras long du chro-
mosome X ou une translocation entre le
chromosome X et les autosomes.

Une deuxieme étiologie génétique d’IOP
est la prémutation du géene FMR1 (pour
fragile mental retardation 1). Ce géne
est impliqué dans le syndrome de I'X
fragile, une étiologie fréquente de retard
mental d’origine génétique chez le gar-
¢on. Un enfant malade est muté, c’est-a-
dire qu’il posséde un nombre de triplets
CGG situés en amont du géne > 200. La
normale est d’avoir moins de 50 triplets.
Entre 55 et 199 triplets, on parle de pré-
mutation FMR1. En cas de prémutation,
le risque d’IOP représente 10 fois celui
de la population générale. En cas de pré-
mutation avérée de ce géne, la patiente
doit étre adressée a une équipe de géné-

environ 15 % des femmes.

genes dédié a l'IOP.

et du taux d’AMH.

POINTS FORTS

B Linsuffisance ovarienne prématurée (IOP) est présente chez 4 %
des femmes avant l'age de 40 ans.

B Ladiminution de la réserve ovarienne (DOR) est présente chez

B Une femme avec une IOP doit bénéficier d'un bilan génétique au
sein d'un centre de référence de maladies rares, avec au minimum
un caryotype, une recherche de prémutation FMRT et un panel de

B En cas d’IOP, une stimulation ovarienne n'est pas utile. La prise
en charge en fécondation in vitro avec don d'ovocyte semble la
meilleure option pour le désir de fertilité.

B Le pronostic de fertilité des femmes avec une DOR dépend de l'age

tique clinique pour un conseil génétique
approprié et une enquéte familiale [9].
En effet, la prémutation peut passer a
I’état de mutation compléte aux géné-
rations suivantes et cela entraine, chez
les gargons, un syndrome de I'X fragile
avec un nombre de triplets CGG > 200.
Ces derniéres années, de tres nombreux
genes candidats ont été identifiés dans
des cas d’IOP [10]. Dans de rares cas,
il existe des signes cliniques associés
a I'IOP, comme une surdité dans le
cadre d’un syndrome de Perrault, une
anomalie des paupieres dans le cadre
d’un blépharophimosis appelé BPES
(blepharophimosis ptosis epicanthus
syndrome). Cependant, dans la majorité
des cas, il n’y a pas de signes associés
al'IOP: il s’agit d’une IOP sporadique.

A ce jour, il existe plus de 70 génes
d’IOP [10]. Beaucoup de géenes ont été
identifiés au sein d’une seule famille. On
distingue 4 grandes catégories de génes
impliqués dans les IOP:
—lesgenesimpliqués dansle développe-
ment de ’ovaire ou dans le développe-
ment trés précoce du capital folliculaire.
Le géne SF1/NR5A1, par exemple, est
aussi impliqué dans le développement
delasurrénale. Le pronostic de la fertilité
est en général peu favorable si le défaut
moléculaire est complet;

—les génes de réparation de ’ADN et de
méiose, qui sont les plus fréquents. Le
pronostic de fertilité est le plus souvent
trés défavorable;

—les genes impliqués dans la croissance
folliculaire, codant notamment pour des
récepteurs hormonaux comme le récep-
teur de la FSH ou pour des facteurs de
croissance ovocytaire comme GDF9 et
BMP15;

—les génes impliqués dans I’atrésie fol-
liculaire.

A T’heure actuelle, une analyse de plu-
sieurs génes peut se faire de maniére
concomitante par la technique de next
generation sequencing (NGS). Ces ana-
lyses sontréalisées dans des laboratoires
deréférence. Sitoutes lesanalyses géné-
tiques sont négatives, il est possible,
depuis 2019, de proposer aux patientes
une analyse de leur génome entier [11].
En effet, le dossier peut étre présenté au
sein d’une réunion de concertation plu-
ridisciplinaire (RCP) nationale. Sile dos-
sier est accepté, une étude complete du
génome peut étre réalisée dans le cadre
du “Plan France médecine génomique”.
Les analyses en trio — c’est-a-dire de la
patiente, de son pére et de sa mére —sont
réalisées au sein de deux plateformes en
France, I'une située au nord (Sequoia),
l’autre située au sud (Auragen). Une prise



en charge dans un centre de maladies
rares incluant les IOP est souhaitable, a
la fois pour réaliser le bilan étiologique,
effectuer le bilan du retentissement car-
diovasculaire et osseux, et aider sur le
plan psychologique. Un protocole natio-
nal de prise en charge et de suivi (PNDS)
des IOP vient d’étre publié sur le site de
la Haute Autorité de santé. Il est sou-
haitable que les patientes avec une IOP
soient prises en charge dans un centre de
maladiesrares prenant en charge les IOP
(filiere FIRENDO, CMERCD).

>>> Les étiologies des DOR sont beau-
coup moins bien élucidées. Les étiologies
reconnues sont un age avancé, un antécé-
dent de chirurgie et 'endométriose [12],
méme en ’absence de chirurgie. Il est
possible que des toxiques et/ou des per-
turbateurs endocriniens induisent une
baisse de la réserve ovarienne. Cette
hypothese pourrait en partie expliquer
I’augmentation de la prévalence des
DOR au cours de ces derniéres années. La
prémutation FMR1 a été reconnue parmi
les causes génétiques, mais les études
récentes ne confirment pas1’implication
de ce géne. De rares cas de mutations de
GDF9, BRCA1, BRCAZ et plus récem-
mentde NR5A1 ont étérapportés [13].11
existe donc a ce jour des étiologies com-
munes entre certains cas d’IOP et cer-
taines DOR mais le bilan génétique n’est
pas systématique dans lesDOR a ce jour.

En cas d’IOP, le pourcentage de gros-
sesse naturelle estd’environ4 a6 % des
cas. En cas de syndrome de Turner, le
pourcentage de grossesse naturelle est
d’environ 7 % selon une étude incluant
380 femmes avec ST [14]. Les facteurs
de bon pronostic de fertilité chez une
femme avec ST sont un caryotype de
type mosaique 45X, 46XX ainsi qu'un
age de diagnostic de ST réalisé apres
I’age de 20 ans. La raison est probable-
ment liée a la présence d’un phénotype
moins sévere si le diagnostic de ST est
établi a I’4ge adulte. En cas de ST, il est
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important de connaitre les recomman-
dations de prise en charge d’une femme
souhaitant une grossesse. En effet, un
bilan cardiovasculaire, avec une écho-
graphie cardiaque (voire une IRM car-
diaque) a la recherche d’une dilatation
aortique datant de moins de 2 ans, est
nécessaire avant ’autorisation d’une
grossesse. Un diametre aortique trop
élevé peut étre une contre-indication a
la grossesse chez une femme porteuse
d’un ST [15]. Une RCP Turner et gros-
sesse alieutousles trimestres a’h6pital
Saint-Antoine, a Paris.

Lorsqu’une femme avec une IOP sou-
haite une grossesse, la technique de
fécondation in vitro avec un don d’ovo-
cytes représente la prise en charge la
plus performante, avec un pourcentage
de succes situé aux alentours de 50 %.
Un traitement hormonal substitutif
non contraceptif peut étre prescrit en
cas de désir de grossesse. En cas d’IOP,
iln’y a pas d’indication a un traitement
immunosuppresseur. De plus, les stimu-
lations ovariennes ne sont pas recom-
mandées puisque le taux de FSH est déja
élevé de maniére endogene. Une étude
randomisée contre placebo a montré que
la DHEA n’était pas efficace sur la taille
folliculaire en cas d’IOP lors d’un traite-
ment d"une durée de 18 semaines [16].

Quelques études récentes ont rapporté
des cas de grossesse apres activation
de fragments ovariens in vitro [17]. Des
moléculesinduisant une maturation des
premiers stades de la folliculogénese,
comme des stimulateurs de la voie Akt,
ont été utilisées. Certaines équipes aux
Etats-Unis ou en Belgique travaillent sur
lamise au point d’ovaires artificiels [18].
Une autre piste est l'utilisation de cel-
lules souches pour obtenir des ovocytes.

En effet, en cumulatif sur 3 ans, le taux
de grossesse estd’environ 20a 30 %. Une

trés récente étude rétrospective a été réa-
lisée sur une grande cohorte de patientes
avecDOR, avec un total de 34 540 cycles.
Elle a évalué lerisque cumulatif de gros-
sesse en fonction de I’age de la femme
et de son taux d’AMH [19]. Toutes les
femmes de I’étude avaient un taux
d’AMH < 1 ng/mL. Pour une femme de
moins de 35 ans, ce pourcentage cumula-
tif de grossesse est de 30 % avec un taux
d’AMH 4 0,2 ng/mL et de 40 % avec un
taux d’AMH a 1 ng/mL. Si la femme a
entre 38 et 40 ans, les pourcentages de
grossesse pour les mémes taux d’AMH
sont de 13 % et 20 %, respectivement.
Si la femme a entre 41 et 42 ans, tou-
jours avec les mémes taux d’AMH, les
pourcentages de grossesse sont respec-
tivement de 5 % et 8 %. L’dge a donc un
impact majeur sur la baisse de laréserve
ovarienne.

Pour la prise en charge de la fertilité des
mauvaises répondeuses, une classifica-
tion a été proposée, appelée classification
POSEIDON (Patient-Oriented Strategies
Encompassing IndividualizeD Oocyte
Number). Comme indiqué sur la
figure 1, il existe 4 groupes en fonction
de I’4ge de la femme et de la sévérité
de la mauvaise réponse [20]. Plusieurs
types de prise en charge avec des pro-
tocoles différents ont été proposés en
fonction du stade POSEIDON. Dans le
groupe 3, il semble exister une baisse de
la réserve avec une bonne qualité ovo-
cytaire. Dans le groupe 4, il existe une
baisse de la réserve avec une mauvaise
qualité ovocytaire. Quelques études ont
testé l'intérét d’un traitement par DHEA :
a ce jour, il n’existe pas de preuve dans
une étude randomisée contre placebo de
Defficacité de ce traitement sur la fertilité
en cas de DOR.

Des études sont en cours concernant,
dans les DOR, le vieillissement ovocy-
taire qui serait en lien avec une baisse
dunombre de mitochondries. Des études
avec des transferts de cytoplasme sont a
I’étude. La difficulté majeure a I’heure
actuelle reste ’absence de marqueur
fiable de la qualité ovocytaire.
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[ Groupe 1
Patientes < 35 ans avec des paramétres de la réserve ovarienne adéquats

(CFA 25; AMH = 1,2 ng/mL) et avec une réponse faible ou non optimale, non attendue
@ Sous-groupe 1a: < 4 ovocytes apres une stimulation standard

K ® Sous-groupe 1b: 4-9 ovocytes obtenus aprés une stimulation standard j

~

[ Groupe 2
Patientes > 35 ans avec des paramétres de réserve adéquats (CFA > 5; AMH = 1,2 ng/mL)
et avec une réponse faible ou non optimale, non attendue

@ Sous-groupe 1a: < 4 ovocytes aprés une stimulation standard

~

K ® Sous-groupe 1b: 4-9 ovocytes obtenus aprés une stimulation standard j
[ Groupe 3 \
Patientes < 35 ans avec des parametres de baisse de réserve avant la stimulation
K (CFA <5; AMH < 1,2 ng/mL) j
Groupe 4

Patientes = 35 ans avec des parametres de baisse de réserve avant la stimulation
(CFA<5; AMH < 1,2 ng/mL)

Fig. 1: Classification POSEIDON (Patient-Oriented Strategies Encompassing Individualized Oocyte Number) [18].

B Conclusion

Il est nécessaire de distinguer une DOR
chez une femme ayant des cycles régu-
liers et une FSH légerement élevée de
I'IOP qui est présente chez une femme
en aménorrhée ou avec une spaniomé-
norrhée, et un taux de FSH supérieur a
25 UI/L. A I’heure actuelle, il n’est pas
possible de savoir si la DOR correspond
au stade précoce d’'une IOP caril n’existe
pas d’étude longitudinale pour le démon-
trer. Pour affirmer le diagnostic de DOR,
un dosage d’AMH isolé n’est pas infor-
matif. Il est important de rappeler que,
chezune femme avec des cyclesréguliers
le taux plasmatique d’AMH n’est pas cor-
rélé a la fertilité naturelle. Concernant la
probabilité de grossesse, il est possible
d’étre beaucoup plusrassurant chez une
femme en cas de DOR qu’en cas d’IOP.
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Dépistage de la prééclampsie
au 1®" trimestre

RESUME : L'intérét d’un dépistage précoce de la prééclampsie, en fin de premier trimestre de gros-
sesse, serait de proposer aux femmes a haut risque une surveillance adaptée de leur grossesse et des
stratégies préventives (aspirine) pour diminuer I'incidence de la prééclampsie ainsi que la morbidité
maternelle, feetale et néonatale associée a la prééclampsie.

Ce type de politique de dépistage précoce ne doit pas s’assortir d’'une augmentation de la consom-
mation de soins, de risques iatrogenes, de coiits et d’impact psychologique, notamment chez les pa-
tientes considérées a risque mais ne développant pas de prééclampsie (faux positifs du dépistage).
Or, la valeur prédictive positive des algorithmes de dépistage disponibles est faible et leur validité ex-
terne reste a démontrer sur la population francaise. Le test de dépistage précoce de la prééclampsie
entre 11 et 14 semaines d’aménorrhée n’est donc pas recommandé a ce jour en population générale
par le CNGOF.

Des études sont encore nécessaires pour valider une politique de dépistage précoce de la prééclamp-

sie associée a une prévention par aspirine: c’est I’objectif de I’étude nationale RANSPRE.

E. LECARPENTIER

Service de Gynécologie-Obstétrique,
Centre Hospitalier Intercommunal
de CRETEIL;

Univ Paris Est CRETEIL ;

Inserm, IMRB U955 I-BIOT, CRETEIL.

spécifique de la grossesse, secon-

daire a une dysfonction placentaire
et définie classiquement par 1’asso-
ciation d’une hypertension artérielle
maternelle (pression artérielle systo-
lique = 140 mmHg et/ou pression arté-
rielle diastolique = 90 mmHg) et d’une
protéinurie de novo (= 300 mg/24 h
ou rapport protéinurie/créatininurie
= 30 mg/mmol ou = 0,3 mg/mg) apres
20 semaines d’aménorrhée [1]. En I’ab-
sence de protéinurie significative, le
diagnostic de prééclampsie peut étre
retenu apres 20 semaines d’aménorrhée
(SA) en cas d’hypertension artérielle
associée a des manifestations neuro-
logiques aigués (céphalées, troubles
visuels, crise d’éclampsie), ou un
cedéme aigu du poumon, ou une throm-
bopénie (plaquettes < 100000,109/L),
ou une hypertransaminasémie (ASAT/
ALAT > 2N), ou une insuffisance rénale
aigué (doublement du taux de créati-
ninémie ou créatininémie > 96 pmol/L
ou>1,1mg/dL)[2].

I a prééclampsie est une pathologie

La sévérité de cette pathologie est liée
aux complications maternelles (HELLP
syndrome, hématome rétroplacentaire,
éclampsie, accident vasculaire cérébral,
cedéme pulmonaire, déces), feetales
(mort feetale in utero, retard de crois-
sance in utero) et néonatales (préma-
turité, mortalité néonatale) associées.
Cette pathologie est une cause impor-
tante de prématurité induite et de morbi-
mortalité materno-feetale. Pour ’heure,
en dehors de lanaissance, il n’existe pas
de traitement curatif de la prééclamp-
sie en cours de grossesse. La prise en
charge des patientes prééclamptiques,
arisque de prééclampsie ou suspectes
de prééclampsie est une préoccupation
quotidienne des équipes obstétricales.
L’enquéte périnatale frangaise rapporte
qu’en 2010, 2,1 % des grossesses ont été
compliquées de prééclampsie [3].

Le dépistage précoce, en fin de premier
trimestre de grossesse des patientes a
risque de développer une prééclamp-
sie, permettrait la mise en place d’une
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surveillance adaptée de la grossesse et
de stratégies préventives pour diminuer
I’incidence de la pathologie, la seule
prévention pharmacologique actuelle-
ment disponible étant I’aspirine a dose
antiagrégante débutée avant 16 SA [4, 5].

L’identification au premier trimestre de
grossesse des patientes auxquelles pro-
poser une prévention de la prééclampsie
paraspirinereste I’objet de controverses.
D’apres la méta-analyse sur données
individuelles de Askie et al. [6], les
recommandations du Collége national
des gynécologues obstétriciens fran-
cais (CNGOF) et de la Société frangaise
d’hypertension artérielle (SFHTA), le
syndrome des antiphospholipides mis
a part, ’aspirine en prévention de la
prééclampsie est indiquée seulement
pour les patientes ayant un antécédent
de prééclampsie [7, 8]. D’autres socié-
tés savantes étrangeres, en particulier
aux Etats-Unis (ACOG et USPSTF),
au Royaume-Uni (NICE), en Australie
(RANZCOG) ou au Canada (SOGC),
proposent des recommandations beau-
coup plus larges, notamment chez les
patientes avec au moins un facteur de
risque majeur (HTA chronique, néphro-
pathie chronique, diabéte préexistant a
la grossesse) ou au moins deux facteurs
de risque modérés (premiere grossesse,
age > 40 ans, IMC > 35, grossesse multi-
ple). Les recommandations de ’ACOG
ou du NICE conduiraient a proposer tous
les ans une prévention par aspirine en
cours de grossesse a 1200000 femmes
enceintes aux Etats-Unis, 240 000 en
France et 5400000 en Chine [4].

Les effets secondaires maternels et
foetaux de I’aspirine en prise continue
a doses antiagrégantes pendant la gros-
sesse sont certes rares mais il parait rai-
sonnable d’ajuster ce type de stratégie.
C’est dans ce sens que la Fetal Medicine
Foundation (FMF) de Londres a mis au
point un algorithme bayésien de pré-
diction précoce de la prééclampsie qui
combine les différentes informations cli-
niques biophysiques et biologiques des
patientes. Cet algorithme est désormais

disponible en France, nous analyserons
ses performances prédictives mais égale-
ment son apport potentiel dans le cadre
d’une stratégie combinée de prédiction
et de prévention précoce depuis les
résultats de I'étude ASPRE [9].

L'étude princeps pour la prédiction pré-
coce de la prééclampsie en population
a bas risque a I’aide du dosage de PIGF
est celle de Poon et al. en 2009 [10]. 11
s’agit d’'une étude cas-témoins nichée de
627 patientes a partir d’une cohorte pros-
pective de 7 797 grossesses monofcetales,
chez lesquelles le dosage du PIGF a été
réalisé au premier trimestre entre 11 et
13 SA dans le sérum maternel (quan-
titative ELISA technique, Quantikine
Human PIGF Immunoassay, R&D® sys-
tems Europe Ltd). L'incidence de la pré-
éclampsie était dans cette population de
2 %.Le dosage du PIGF était de 0,98 MoM
(33,7 pg/mL) dans le groupe contréle
(n =418), de 0,95 MoM (29,2 pg/mL)
dans le groupe hypertension artérielle
gestationnelle (n = 82) et celui-ci était
diminué dans le groupe prééclamp-
sie (0,61 MoM, soit 25,8 pg/mL dans le
groupe prééclampsie précoce nécessitant
un accouchement avant 34 SA [n =29] et
0,83 MoM, soit 29,8 pg/mL dans le groupe
prééclampsie tardive [n = 98]).

L’algorithme intégrant la pression arté-
rielle moyenne, I'index de pulsatilité
des arteres utérines, le dosage du PIGF
et de la PAPP-A au premier trimestre
permet d’obtenir un taux de détection
de 93,1 % pour la prééclampsie pré-
coce avec un taux de faux positifsa 5 %.
L’algorithme est disponible sur le site de
la Fetal Medicine Foundation : https://
fetalmedicine.org/research/assess/pree-
clampsia/First

Les parametres indispensables au calcul
du risque selon I’algorithme de la FMF
sont:

—risque a priori (4ge, taille, poids, ori-
gine ethnique de la mére, tabagisme,
grossesse unique/multiple);
—antécédents médicaux: hypertension
artérielle, diabete, lupus érythémateux
ou syndrome des antiphospholipides;
— parité et déroulement d’éventuelles
grossesses précédentes;

— antécédent de prééclampsie dans
I’'anamnese personnelle ou familiale;
—méthode de conception

— pression artérielle moyenne entre 11
et14 SA;

—index de pulsatilité des arteres utérines
(MoM);

— dosage du PIGF (MoM) entre 11 et
14 SA;

—dosage de laPAPP-A (MoM) entre 11 et
14 SA si dosage du PIGF non disponible.

L’algorithme de la FMF ou “triple test”
est le modele le plus étudié a ce jour,
notamment par1’équipe quile développe
et’implémente [11]. Il arécemment fait
I’objet d’'une nouvelle étude sur une large
population générale de 35948 femmes
enceintes, consolidant les premiers
résultats de 2009 [12]. Dans cette étude,
pour un taux de faux positifs de 10 %,
le taux de prédiction du diagnostic de
prééclampsie avant 37 SA par ’algo-
rithme comprenant le dosage du PIGF
(DELFIA Xpress system, PerkinElmer
Life and Analytical Sciences, Waltham,
Etats-Unis) est de 75 % et le taux de pré-
diction de prééclampsie avec naissance
avant 32 SA est de 85 %.

Dans leur étude princeps, Poon et al.
ne précisaient pas la valeur prédictive
positive de leur algorithme. Sur les
7797 patientes incluses, 476 avaient un
test positif parmi lesquelles 32 ont déve-
loppé une prééclampsie avant 34 SA
(valeur prédictive positive 32/476 =7 %)
et 44 ont développé une prééclampsie
apres 34 SA (valeur prédictive positive
44/476 =9 %). Parmi les patientes qui ont
un test positif et chez lesquelles une sur-
veillance accrue ou une thérapeutique pré-
ventive serait susceptible d’étre proposée,
moins d’une sur 10 développera une pré-
éclampsie. Il reste discutable de proposer



un algorithme pour lequel le taux fixé de
faux positifs (5 %, soit environ 40000 gros-
sesses par an) est supérieur a I'incidence
delapathologie quel’on cherche a prédire
en population générale (2 %, soit environ
16000 grossesses par an).

De plus, cette étude cas-témoins nichée
au sein d’une cohorte contenait des biais
potentiels, notamment dans la consti-
tution du groupe témoin, susceptibles
de conduire a une surestimation des
performances de I’algorithme. En 2014,
Oliveira et al. [13] ont montré la validité
externe limitée de ces différents modeles
de prédiction, remettant en cause 1’ap-
plication de ces tests en population
générale. En effet, les performances des
algorithmes étudiés dans une nouvelle
population confirmaient une excel-
lente valeur prédictive négative (99,6
[99-100]) mais étaient significativement
moins bonnes que dans la population
d’origine concernant la valeur prédictive
positive (4,6 [2,8-7,3]).

La sensibilité du test proposé par Poon
etal.,initialement annoncéea 95 %, s’est
avéréen’étre que de 60 % dansla popula-
tion de 2 962 patientes testée par Oliveira
etal. [13]. Cet écart pourrait s’expliquer
par les différences de caractéristiques
des populations étudiées, mais aussi
par la difficulté en vie réelle de garantir
des performances optimales des mesures
Doppler des arteéres utérines au premier
trimestre. Le déploiement dans la popu-
lation d’un tel dépistage pose donc des
questions de faisabilité, notamment en
raison de la formation nécessaire des
échographistes pour la standardisation
delamesure delarésistance utérine ainsi
que le controle qualité de ces mesures.

Stratégie combinée de
prédiction et de prévention
précoce par aspirine — étude
ASPRE

L’essai randomisé multicentrique
(Royaume-Uni, Espagne, Italie, Belgique,
Grece, Israél) controlé en double aveugle
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POINT FORT

B Le test de dépistage précoce de la prééclampsie entre 11 et
14 semaines d'aménorrhée n'est pas recommandé a ce jour en
population générale par le CNGOF.

ASPRE a évalué le bénéfice d’un traite-
ment par aspirine versus placebo en
prévention de la prééclampsie chez des
patientes considérées a risque élevé,
sur la base d’un dépistage combiné au
premier trimestre par 1’algorithme de
la FMF [9]. Les patientes considérées a
haut risque ont été randomisées dans
un bras aspirine (150 mg par jour) ou un
bras placebo. Le traitement était débuté
au premier trimestre (entre 11 et 14 SA)
et se poursuivaitjusqu’a 36 SA.Le dépis-
tage proposé a 26 941 femmes enceintes
avec grossesse monofcetale a permis de
sélectionner 2 641 patientes estimées a
haut risque de prééclampsie. Le seuil
de risque retenu était de 1/100, ce qui
incluait environ 10 % des patientes.
Parmi ceux-ci, 1776 patientes ont été
randomisées pour un traitement par
aspirine ou placebo.

Cet essai amontré une réduction du taux
de naissance avec prééclampsie avant
37 SA (critere d’évaluation principal),
qui s’est produite chez 13/798 patients
(1,6 %) dans le groupe aspirine versus
35/822 patients (4,3 %) dans le groupe
placebo (OR: 0,38; IC95 % [0,20-0,74];
p =0,004), mais aucune réduction du
taux global de prééclampsie. Aucune
différence significative n’a été démon-
trée dans I'incidence de la prééclampsie
aprés 37 semaines (OR: 0,95; IC95 %
[0,57-1,57]). Une réduction non signi-
ficative de la mortalité périnatale a été
signalée (OR: 0,59 IC95 % [0,19-1,85]),
I’essai n’avait cependant pas été congu
pour montrer une éventuelle différence
de morbidité maternelle et périnatale
sévere. D’apres les analyses secondaires,
le nombre de sujets a dépister en popu-
lation basé sur I’algorithme au premier

trimestre de la FMF associé a la prise
d’aspirine sur le méme seuil de risque
quel’étude ASPRE est de 250 pour éviter
une prééclampsie avant 37 SA et de 143
pour éviter une prééclampsie sans limite
de terme [11].

Dans I’étude ASPRE, la procédure de
dépistage a di étre appliquée a pres de
27000 femmes pour obtenir une réduc-
tion de 23 cas de prééclampsie avec nais-
sance avant 37 SA, sans effet démontré
sur la santé des femmes et des enfants
entre les groupes placebo et aspirine.
L’étude ASPRE est importante mais ne
constitue pas stricto sensu une démons-
tration de I'intérét de mettre en place un
dépistage précoce de la prééclampsie en
population générale a 1’aide de 1’algo-
rithme de la FMF. La réduction de I'in-
cidence de la prééclampsie ne peut étre
considérée comme un résultat suffisant
sicetteréduction n’est pas associée aune
amélioration démontrée dela santé de la
mere et del’enfant. Parailleurs, 'impact
de ce dépistage en termes de consom-
mation de soins, de risques iatrogénes,
d’impact psychologique et de cofits,
notamment chez les patientes considé-
rées a risque mais ne développant pas
de prééclampsie (faux positifs du dépis-
tage), n’a pas été évalué.

Le bénéfice clinique du dépistage de la
prééclampsie au premier trimestre de
grossesse n’a donc pas encore été validé
en France. Il n’existe pas d’étude rando-
misée comparant un groupe de femmes
enceintes auxquelles la procédure de
dépistage serait appliquée a un groupe
de femmes sans dépistage. Seul ce type
d’étude pourrait permettre d’évaluer
I’intérét réel d’une politique de dépis-
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tage en population générale: taux de
survenue de prééclampsie et de compli-
cations maternelles et périnatales chez
toutes les patientes, non seulement chez
les femmes considérées comme arisque,
mais aussi impact sur la santé mater-
nelle et néonatale, en tenant compte des
conséquences potentielles des faux posi-
tifs du dépistage.

C’est I'objectif de 1’étude francaise
RANSPRE financée par le programme
hospitalier de recherche clinique.
Cet essai prospectif prévoit d’inclure
14500 patientes sans antécédent de pré-
éclampsie, avec une grossesse monofce-
tale entre 11 et 14 SA, puis d’effectuer
une randomisation avec 7 250 patientes
bénéficiant d’un calcul de risque avec
I’algorithme de la FMF et 7 250 patientes
n’en bénéficiant pas. Dans le groupe
bénéficiant du calcul de risque, la mise
sous aspirine (150 mg/j) sera proposée
aux patientes a hautrisque (n =725), les
autres patientes (n = 6525) auront une
prise en charge de grossesse habituelle
sans placebo. Un critére composite de
morbidité périnatale sévere constituera
le critere de jugement principal. Cette
étude s’effectuera sur plusieurs centres
dans différentes régions de France, per-
mettant ainsi une bonne validité externe.
Une évaluation médico-économique
permettra une analyse cott-efficacité.
Les résultats de cette étude constitue-
ront des informations pertinentes pourle
systéme de santé francais qui guideront
’élaboration des politiques de préven-
tion de la prééclampsie en population
générale.

B Conclusion

Le dépistage précoce de la prééclampsie
fait’objet de progres constants mais son
application a toute la population fran-
caise, éventuellement couplée a une
politique de prévention par aspirine,

nécessite encore d’importants travaux
de validation tant sur le plan médical
qu’économique. Si le test de dépistage
précoce de la prééclampsie n’est pas
recommandé a ce jour par le CNGOF, il
estnéanmoins intégré dans les pratiques
d’un nombre croissant de maternités, le
dosage du PIGF étant inscrit au référen-
tiel des actes innovants hors nomencla-
ture (K301;37,80€) [14]. Cette tendance
est encore facilitée par le fait que plu-
sieurs fabricants proposent actuellement
un dépistage précoce de la prééclamp-
sie au premier trimestre de la grossesse a
I’aide de I’algorithme de la FMF.
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Contre-indications et limites de ’'AMP

Les limites cliniques ou biologiques pour la prise en charge des couples en assistance
médicale a la procréation (AMP) sont trés rares, tant pour la femme que pour ’lhomme. En effet, une
insuffisance ovarienne prématurée peut étre corrigée par le recours a un don d’ovocytes, une greffe
ovarienne ou l'utilisation d’ovocytes cryopréservés. Chez ’homme, une azoospermie définitive fera
appel a un don de spermatozoides et demain a une greffe de tissu testiculaire.

L'avenir sera peut-étre I’haploidisation des cellules souches embryonnaires ou des cellules soma-
tiques afin d’obtenir des gameétes féminins ou masculins. La greffe utérine (ou la gestation pour autrui
a I’etranger) permet déja de subvenir a un défaut d’implantation embryonnaire.

Les contre-indications a la grossesse en AMP sont les mémes que lors des grossesses spontanées.
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tion (AMP) regroupe différentes

techniques permettant 1’obten-
tion d*un embryon chez un couple pré-
sentant une infertilité médicale. Le but
ultime de]’ AMP est bien siir la naissance
d’enfant vivant en bonne santé. Parmi les
techniques autorisées a ce jour en France,
on distingue I'insémination intra-utérine
(ITU), la fécondation in vitro (FIV) avec
ou sans micro-injection intracytoplas-
mique de spermatozoides (ICSI), le
don de gameétes masculins ou féminins,
I’accueil d’embryons. Ces activités sont
organisées par la loi de bioéthique, dont
la derniére version datait de 2011 et qui
vient d’étre révisée en juin 2021.

I ¥ assistancemédicale alaprocréa-

Ainsi, pour évoquer les contre-
indications et limites de I’AMP, il faut
dans un premier temps étudier ce que
permetlaloi de bioéthique, envisagerles
limites en termes de gameétes et d'utérus,
et évoquer le terrain féminin et masculin
lors de la prise en charge en AMP.

Votée en 2011, la précédente loi de
bioéthique indique que I’AMP autori-
sait la prise en charge d’une infertilité
médicalement reconnue chez un couple

hétérosexuel, vivant et en 4ge de pro-
créer. La nouvelle loi de bioéthique
votée le 29 juin 2021 par le Parlement va
permettre I’acces a I’AMP des couples
homosexuels féminins et des femmes
célibataires. Ainsi, I'infertilité, anté-
rieurement médicalement reconnue,
va devenir également sociétalement
reconnue. Lanouvelle loi de bioéthique
garderalanotion que les deux membres
du couple hétérosexuel doivent étre
vivants, ce qui exclut I’insémina-
tion post-mortem et le transfert post-
mortem d’embryons en cas de déces de
I’homme. On peut penser que si I'une
des deux femmes d’un couple homo-
sexuel décede, la survivante pourra
continuer la prise en charge en tant que
femme célibataire.

Plus floue est la définition de I’dge de
procréer, car s’il s’agit de 1’age de la
ménopause chezla femme, etiln’existe a
priori pas de limite d’age pour ’homme.
Si la loi ne peut indiquer d’4ge limite,
I’Assurance Maladie autorise une
prise en charge a 100 % de ces activi-
tés jusqu’au 43¢ anniversaire pour la
femme. Pour I’homme, il n’existe pas
de limitation par I’Assurance Maladie,
cependant la grande majorité des centres
d’AMP prennent en charge les couples
dont I’homme a moins de 55 ou 60 ans.
Le conseil d’orientation de’Agence de la



réalités en Gynécologie-Obstétrique — n° 209_Septembre 2021

biomédecine (ABM) a produit un avis le
8juin 2017 stipulant qu’il est favorable a
“une limite de I'dge pour procréer” dans
les différentes situations d’AMP:

—age de la femme: 43 ans avec, dans le
cas de l'utilisation d’ovocytes préalable-
ment conservés ou de donneuse, une dis-
cussion au cas par cas entre 43 et 45 ans;
— dge de I’homme pour la procréation
intra-conjugale ou avec don de sperma-
tozoides: 60 ans.

En cas d’infertilité féminine et/ou
masculine définitive, le couple peut
avoir recours a un don de gametes
(spermatozoides ou ovocytes) ou a un
accueil (don) d’embryons. Le double
don de gameétes est a ce jour interdit
en France et le restera dans lanouvelle
loi de bioéthique. En dehors des indi-
cations purement médicales (azoos-
permie dans le cadre d’un syndrome
de Klinefelter, insuffisance ovarienne
prématurée chromosomique ou géné-
tique), le don de gametes ou I’accueil
d’embryons sont souvent envisagés
pour pallier I’effet de 1’4ge (en particu-
lier féminin) sur les chances de concep-
tion. La nouvelle loi de bioéthique
autorise ’autoconservation person-
nelle des gametes, qui permettra a une
femme ou a un homme de pouvoir
conserver ses gametes a un age jeune,
pour les utiliser ultérieurement, amé-
liorant ainsi les chances de grossesse.

Pour concevoir un enfant, il faut un
gamete féminin, un masculin (en fait
plusieurs milliers) et un utérus per-
mettant I’implantation de I’embryon.
Laréserve ovarienne (quantité de folli-
cules présents sur les ovaires) fait partie
del’évaluation d’un couple infertile. Un
bilan hormonal réalisé le 2¢ ou 3° jour
du cycle menstruel (FSH, LH, estradiol,
prolactine, AMH) associé ou non a un
compte des follicules antraux (nombre
de follicules de 2 & 9 mm présents sur
'ovaire) permet d’évaluer laréserve ova-
rienne. Ainsi, un taux ’AMH < 1,1 [1]

ou 1,2 ng/mL [2] et un nombre de fol-
licules antraux < 5 [1, 2] prédisent une
faible réponse attendue (groupes 3 et
4 de la classification POSEIDON [2]).
Néanmoins, méme avec ce cas de figure,
les chances de grossesse en AMP ne sont
pasnulles.

Reijnders [3], dans son étude chez des
femmes de 36 ans ou plus ayant un
taux d’AMH = 1,05 ng/mL, retrouve des
taux de naissance vivante de 10 (AMH:
0,1 ng/mL) a 20 % (AMH: 1 ng/mlL).
Nous avons réalisé une étude des taux
de naissance vivante par cycle en fonc-
tion du taux d’AMH chez des femmes de
moins de 38 ans. Nousrapportons 8 % de
naissance par cycle lorsque I’AMH est
<0,4ng/mL, 15,2 % entre 0,4 et 0,8 ng/
mL et 19,5 % lorsque ’AMH est entre
0,8 et 1,2 ng/mL.

De méme pour le compte des follicules
antraux, Magnusson [4] montre dans son
étude des taux de naissance vivante de
10 a 20 % selon que 2 a 5 ovocytes ont
étérecueillis respectivement. Ces altéra-
tions de laréserve ovarienne surviennent
bien évidemment avec 1’age et pourront
donc étre compensées en termes de
nombre et de qualité par ’autoconser-
vation personnelle. La loi de bioéthique
vient d’autoriser ’autoconservation ovo-
cytaire, cependantlenombre d’ovocytes
en métaphase Il nécessaires pour obtenir
une grossesse varie de 8 (pour les équipes
espagnoles) a 22 (si femme < 38 ans; 55 si
femme = 38 ans) pour les équipes belges.
Par ailleurs, une altération définitive
peut étre la conséquence d’une théra-
peutique cytotoxique (polychimiothé-
rapie, traitement alkylant des maladies
auto-immunes [5]) et, dans ce cas-13, la
vitrification ovocytaire ou le préleve-
ment ovarien peuvent y remédier.

Depuis 2004, avec la naissance de
Tamara en Belgique [6], la greffe ova-
rienne permet non seulement de restau-
rer une fonction endocrine mais aussi
d’obtenir des grossesses spontanées ou
apres stimulation ovarienne (25,4 %
de naissances d’aprés le Groupe de

recherche et d’étude de la conservation
de I’ovaire et du testicule [GRECOT] en
2018). Demain, I’haploidisation des cel-
lules souches embryonnaires ou des IPS
(cellules souches somatiques) permettra
peut-étre d’obtenir des gameétes féminins
et masculins sans avoir recours a une
autoconservation initiale.

L’'introduction de la micro-injection
intracytoplasmique des spermatozoides
(ICSI) arévolutionné les résultats en cas
d’infertilité masculine sévere. L'origine
des spermatozoides (éjaculé, épididy-
maire ou testiculaire) et leur mode d’ob-
tention (biopsie ouverte ou ponction) ne
semblent pas faire partie des éléments
limitants de la technique, comme en
témoignent les chiffres publiés par Van
Steirteghem en 1995 [7] qui obtenait
a partir des spermatozoides éjaculés
34 % de grossesses par ponction, 39 %
sur sperme épididymaire et 34 % sur
sperme testiculaire. En cas d’arrét de
maturation ou d’aplasie de la lignée ger-
minale, Tournaye [8] conseille la pra-
tique de nombreuses biopsies (jusqu’a
20 ou plus par testicule) afin de retrou-
ver des zones focales de spermatogénese
(échecs de recueil dans 18,5 % des cas),
et Friedler [9] retrouve des taux d’échec
différents en fonction des étiologies
(arrét de maturation: 75 % ; aplasie
germinale: 55 %).

A T'inverse, 1’absence compléte d’acro-
some (globozoospermie) ou la présence
d’une akinétospermie totale (diffi-
cile a distinguer d’une nécrospermie)
entrainent une chute du taux de féconda-
tion et de grossesse (taux de fécondation:
14 et 11 % ; taux de grossesse: 18 et 0 %
respectivement) [10]. Le recours a un
don de spermatozoides sera la solution
alternative dans ces cas. De méme que la
greffe ovarienne chezla femme, la greffe
de pulpe testiculaire commence a don-
ner les premiers résultats encourageants.

L'embryon doits’implanter dans 'utérus
pour permettre I’évolution de la gros-
sesse et la naissance d’un enfant. A ce
jour, l'utérus artificiel n’existe pas dans



I’espéce humaine, mais gageons qu’il sera
peut-étre un jour possible d’assurer une
gestation entre le 6% jour post-fécondation
(limite de nos cultures prolongées) et la
20° semaine de gestation (date inférieure
de certaines réanimations néonatales).

Que pouvons-nous proposer a ce jour
aux femmes dépourvues d’utérus ou
ayant un utérus impropre a une implan-
tation embryonnaire? Si la gestation
pour autrui (GPA) est et demeurera
interdite en France (au moins pour les
7 ans a venir, date de la prochaine révi-
sion des lois de bioéthique), dés a présent
la greffe utérine est envisageable. C’est
I’équipe suédoise de Brannstrom [11]
qui a obtenu en 2014 la premiére nais-
sance apres greffe utérine chez une
femme atteinte d’'un syndrome de Mayer-
Rokitansky-Kiister-Hauser et, depuis,
plus de 20 naissances ont eu lieu dans
le monde (dont une en France en 2020).
L’absence d’utérus n’est donc plus une
limite insurmontable. Restent les syné-
chies utérines complexes (parfois mul-
ti-opérées) et les endometres fins et/
ou non stimulables (post-chirurgical,
radiothérapie ou embolisation) qui
représentent un facteur péjoratif pour
I'implantation.

Méme si des cas isolés rapportent des
grossesses en cas d’endometre trés fin
(3,6 mm [12]), on recommande en AMP
I’obtention d’un endometre mature d’au
moins 7 mm. Aucun traitement médical
(estrogenes, aspirine, héparine, donneurs
de NO, antioxydants, vitamine E...) n’a
donné satisfaction, ce qui conduit a insis-
ter sur ’aspect préventif des traitements
sur I’endometre : contre-indication des
embolisations chez les femmes en 4ge
de procréer, protection de I'utérus lors
des irradiations pelviennes, respect des
indications opératoires.

Le désir tardif d’enfant est devenu un
phénomene de société, lié a la maitrise
dela contraception, aux carrieres profes-
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sionnelles des femmes, aux deuxiémes
unions, et probablement a I’ignorance
(ou au déni) de la baisse de la fertilité
avec I’age féminin. Ainsi, ’dge moyen
de la grossesse en France est désormais
de 30,7 ans (28,7 ans pour la premiére
grossesse). Avoir une grossesse a un
age tardif expose la femme aux com-
plications gravidiques (hypertension
artérielle [HTA], prééclampsie, diabete
gestationnel, placenta praevia, héma-
tome rétroplacentaire, mort feetale in
utero), conduisant a une augmentation
des césariennes.

Parallélement, on constate une augmen-
tation des complications néonatales
(prématurité, hypotrophie et mortalité).
Ainsi, lamortalité maternelle augmente
avec I’dge de la femme, risque passant
de 1 entre 25 et 29 ans, a 1,9 entre 30
et 34 ans, 2,9 entre 35 et 39 ans et 4,1
au-dela de 40 ans [13]. Ainsi, ’dge fémi-
ninlimite deI’AMP fixé parI’Assurance
Maladie (43¢ anniversaire) parait raison-
nable en regard de ces chiffres.

En 2008, le College national des gynéco-
logue-obstétriciens frangais (CNGOF) a
publié des recommandations [14] aprés
le déces de 2 femmes enceintes apres don
d’ovocytes et atteintes d'un syndrome de
Turner (5 4 10 % de malformations car-
diaques chez ces femmes). Dans ce cas,
une évaluation cardiovasculaire (ten-
sion artérielle [TA], ECG, échographie,
IRM) est indispensable avant la prise
en charge, avec un diametre de la racine
aortique < 25 mm/m? (risque de dissec-
tion aortique avec 2 % de déces, x 100/
grossesse normale). De méme, pour éviter
desrisques graves chezles autres femmes,
un rétrécissement aortique (< 1 cm?) ou
mitral (< 1,3 cm?) nécessite une prise en
charge (dilatations) avant la survenue
d’une grossesse. Les insuffisances valvu-
laires sont en général mieux tolérées, mais
la persistance de signes cliniques malgré
un traitement médical doit faire discuter
une plastie valvulaire avant la grossesse.

Le vieillissement paternel intervient
également dans la qualité du conceptus

etlasanté de ’enfant a naftre. Avecl’aug-
mentation de I'dge masculin, on observe
plus de malformations (achondroplasie,
maladie d’Apert, syndrome de Marfan,
maladie de Lesch-Nyhan, rein polykys-
tique, rétinoblastome bilatéral), d’ano-
malies congénitales (neurofibromatose
deRecklinghausen), de mutations réces-
sives liées a I'X (hémophilie A, myo-
pathie de Duchéne) et d’anomalies
caryotypiques.

Zhu [15] a montré une augmentation de
302440 % des syndromes polymalforma-
tifs des extrémités et de la trisomie 21
apres I’age de 40 ans pour ’homme (par
rapport a un age paternel de 20 a 29 ans,
les femmes étant 4gées de 20-29 ans dans
les deux groupes). Pendant des décen-
nies, on a pensé que I’age de ’homme
n’intervenait pas dans la reproduction,
laproduction etla qualité de ses sperma-
tozoides ne semblant pas varier. On sait
maintenant qu’il perd en qualité et I’age
limite de prise en charge de 55-60 ans
que s’est imposé la grande majorité des
centres d’AMP parait raisonnable.

La femme va subir la stimulation
ovarienne qui présente des risques
d’hyperstimulation ovarienne et
thromboemboliques. Lhyperstimulation
ovarienne (HSO) sévere ou critique peut
conduire a une hospitalisation en réa-
nimation, voire a une mort maternelle
(1/400000 cycles). Le syndrome des
ovaires polykystiques constitue dans
37 % des cas le terrain d’'une HSO [16],
ce qui impliquera une modération
dans la stimulation ovarienne de ces
femmes. Un des risques de ’'HSO est la
thrombose, dont 75 % sont veineuses et
25 % artérielles. Elles peuvent concer-
ner la partie supérieure de I’organisme,
voire étre intracérébrales (thrombose
artérielle). Les thromboses veineuses
se compliquent dans 4 & 12 % des cas
d’embolie pulmonaire. Les thrombophi-
lies augmentent le risque d’HSO (85 %
de thrombophilie en cas d’"HSO sévere)
et de thromboses veineuses. L'ABM a
produit des recommandations en juil-
let 2013 concernant la prévention des
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1 Fertilite

risques thromboemboliquesliésal’AMP
(tableau I).

L’obésité (IMC > 30 kg/m?) touche
17,6 % de la population (8 % en 1997)
et ce taux double tous les 10 ans. Il est
lié al’age: 2,3 % entre 15 et 24 ans, 9 %
entre 25 et 34 ans et 12 % entre 35 et
44 ans. I'obésité féminine comme I’obé-
sité masculine diminuent les chances de
grossesse: un IMC > 35 chez la femme
divise par 2 les taux de grossesse. En FIV,
on constate une augmentation des doses
de FSH (+ 361 UlLsi IMC > 30), des cycles

Risque global

Risque clinique

annulés (OR: 1,35 si IMC > 30) et des
atrésies folliculaires. Les taux d’implan-
tation sont diminués si I'IMC est > 30
(OR: 1,47 [1,2-1,8]), enfin ’obésité est
un facteur indépendant de fausse couche
spontanée du 1°* trimestre, aussi bien en
FIV/ICSI(22 vs12 % pour Fedorcsdk [17]
qu’en don d’ovocytes (38 vs 13 % pour
Bellver [18]).

Durant la grossesse, la femme obeése est
concernée par une augmentation des
pathologies gravidiques: I’hyperten-
sion artérielle est multipliée par 2,5, la

Risque biologique

prééclampsie par 1,6 et le diabéte gesta-
tionnel par 2,6. 40 % des femmes obéses
présentent des apnées du sommeil,
ce qui peut entrainer des troubles du
rythme cardiaque feetal (RCF), un retard
de croissance intra-utérin (RCIU) ou une
prééclampsie. Pour I'enfant il existe une
augmentation des spinabifida (x 2,6), des
cardiopathies (1,2) et des omphaloceles
(3,3). Les morts foetales in uterosont égale-
ment plus fréquentes (RR: 2,1 avant 36 SA
413,6241 SA)etenrelation linéaire avec
I'IMC (risque: 1,7 siIMC> 30, 25si> 35,2,5
si>40et 3,1s1IMC > 50).

Prévention

Tres élevé

anticoagulants

ATCD personnel d’ETEV récidivants
avec traitement au long cours
par les AVK ou par les nouveaux

des cas

Déficit en AT ou SAPL dans la majorité

HBPM a dose curative pendant la
stimulation ovarienne et la grossesse
HBPM a dose préventive 4 a 6 heures
apres l'accouchement

HBPM a dose curative a partir du
lendemain

Reprise des AVK

ATCD personnel idiopathique, ou
associé a une grossesse ou a un
traitement par estrogenes

Avec ou sans thrombophilie

HBPM a dose préventive pendant la

A0 ATCD personnel avec FR transitoire Thrombophilie majeure ST grossesse D[S
partum (6 semaines)
Pas.d.ATCD personnel mais ATCD Trramlsail e
familial
o Pas de thrombophilie majeure HBPM a dose préventive débutée
ATCD personnel avec FR transitoire Présence d’une autre thrombophilie apres la ponction d'ovocytes
ou non poursuivie pendant 3 semaines en
Pas de th boohili X l'absence de grossesse, pendant
L. Pas d’ATCD personnel mais ATCD Pa,s € rg’m op Itle tmhajeutr)e hili 3 mois en cas de grossesse, puis post-
Modéré familial résence d'une autre thrombophilie partum (6 semaines)
non majeure
SHO sévere HBPM a dose prgventlve‘poursuwle
Pas d'ATCD personnel ni familial pendant 3 semaines en l'absence de
JETEV grossesse, pendant 3 mois en cas de
grossesse
Attitude a définir au cas par cas:
, . - surveillance clinique;
Pas.d.ATCD personnel mais ATCD Pas de thrombophilie - ou HBPM a dose préventive, surtout
familial si déficit en AT ou > 2 FR ou ATCD
familial sévére (ex. EP associée
Non défini a grossesse ou a traitement par

Pas d’ATCD personnel ni familial

Thrombophilie détectée par hasard

estrogénes).

Pas d’ATCD personnel, > 2 FR associés

Pas de thrombophilie

Pas d’ATCD personnel ni familial

Pas de recherche de thrombophilie

Pas de prévention par HBPM sauf si
SHO sévere

Tableau I: Recommandations de 'Agence de la biomédecine concernant la prévention des thromboses en AMP. www.biomedecine.fr. ATCD: antécédents; SAPL:
syndrome des anticorps antiphospholipides; AT: antithrombine; HBPM: héparine de bas poids moléculaire; AVK: antivitamine K; SHO: syndrome d'hyperstimulation
ovarienne; ETEV: épisode thromboembolique veineux; FR: facteur de risque; EP: embolie pulmonaire.
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La femme obeése qui accouche est sou-
mise a des risques de dystocie dyna-
mique (mauvaise contractilité utérine),
mécanique (macrosomie), avec une pre-
miere partie du travail plus lente, une
mauvaise progression apres I’engage-
ment conduisant souvent a une extrac-
tion instrumentale et la crainte d’une
dystocie des épaules. Ainsi, le taux de
césarienne est multiplié par 1,46 (1,34-
1,60) en cas de surpoids, 2 (1,86-2,27) en
cas d’obésité et 2,89 (2,28-3,79) en cas
d’obésité massive. Les pertes sanguines
>1000 mL sont augmentées au cours de
ces césariennes (x 1,7).

Durant ’hospitalisation postopéra-
toire, les endométrites sont 8 fois plus
fréquentes (malgré I’antibiothérapie
prophylactique peropératoire) et les
risques thromboemboliques sont mul-
tipliés par 4. A la naissance, les enfants
issus de meres obéses ont significative-
ment plus souvent un score d’Apgar < 7
a5 minutes, un pH< 7,10 (acidose méta-
bolique), et nécessitent plus souvent une
assistance ventilatoire, des antibiotiques
ouun transfert en unité de néonatologie.
Dans notre centre d’AMP, nous discutons
au cas par cas les prises en charge des
femmes dont I'IMC est > 35 et nous ne
prenons pas en charge celles dont 'IMC
est=40kg/m?.

Peut-on prendre en charge
en AMP une femme apreés
un cancer? [19]

Les traitements de I'infertilité induisent
une situation a risque de développer un
cancer hormonodépendant (sein, endo-
metre), carils entrainent une hyperestra-
diolémie et nécessitent le soutien de la
phase lutéale par de la progestérone.

>>> Pour le cancer du sein, I'infertilité
ne semble pas constituer un facteur
de risque en elle-méme (RR: 0,9 avec
IC95 % : 0,2-1,2), et il n’existe pas de
surrisque de développer un cancer du
sein apres traitement pour stimulation
de ’ovulation ou FIV, sauf peut-étre au

cours de la premiére année, en rapport
avec une lésion mammaire précancé-
reuse méconnue.

>>>Pourle cancer del’endométre, apres
stimulation ovarienne, le risque existe au
cours de la premiére année, en particu-
lier chezles femmes ayant des facteurs de
risque confondants (nulliparité, obésité).

>>> Pour le cancer de ’ovaire, I'inferti-
lité est un terrain arisque, mais la stimu-
lation ovarienne n’augmente pas celui-ci
(tableau IT). On constate une augmenta-
tion du risque de tumeurs borderline de
I’ovaire (TBO) en cas d’infertilité. En cas
d’utilisation des inducteurs de ’ovula-
tion, le risque est de 2,43 (IC95 %: 1,01-
5,88) pourles TBO séreuses uniquement,
etde 9,4 (IC95 %:1,7-52,1) en cas d’utili-
sation des gonadotrophines. Par contre,
il n’existe pas de surrisque de tumeurs
dela granulosa.

>>> [l n’y a pas de preuve aujourd’hui
d’une augmentation du risque de

mélanome, de cancer thyroidien et de

Localisation

lymphome non hodgkinien apres utilisa-
tion des inducteurs de I’ovulation, et on
reléve méme une diminution du cancer
du col utérin, probablement du fait d'une
meilleure surveillance.

B Conclusion

Il n’existe que trés peu de limites cli-
niques ou biologiques pour la prise en
charge des couples en AMP. Ainsi, une
AMH effondrée peut conduire a des
grossesses, la greffe ovarienne donne
des résultats intéressants et la pro-
chaine autorisation de I’autoconserva-
tion personnelle permettra aux femmes
(et aux hommes) de préserver leur fer-
tilité & un 4ge jeune. Dans certains cas
(globozoospermie, nécrospermie), le
recours a un don de gametes permet
d’obtenir une grossesse. L’avenir sera
peut-étre ’haploidisation des cellules
souches embryonnaires ou des cellules
somatiques afin d’obtenir des gametes
féminins ou masculins, sans recourir au
don de gamétes. La greffe utérine (ou la

RR FIV population

RR FIV infertiles

générale
Li (Int J Gynecol FIV/infertiles non FIV/population
Cancer, 2013) traitées générale non traitée
Tous cancers 0,99 (0,74-1,32)
(Exces dans l'année
qui suit, études suivi Ovaire 1,59 (1,24-2,03)
<8ans)
Sein 0,89 (0,79-1,01)
Col utérin 1,07 (0,45-2,55)
Siristatidis (Human
Reprod Update,
2013)
Ovaire 1,5(1,17-1,92) 1,26 (0,62-2,56)
Endométre 2,04 (1,22-3,43) 0,45 (0,18-1,14)
Col utérin 0,86 (0,49-1,49) 1,54 (0,47-5,09)
Sergentanis (Human
Reprod Update,
2014)
Sein 1,02 (0,88-1,18) 0,91 (0,74-1,11)

Tableau IlI: Risques relatifs (RR) de cancer entre des femmes prises en charge en FIV/infertiles ou en FIV/

population générale [19].
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1 Fertilite

POINTS FORTS

B La nouvelle loi de bioéthique permettra de prendre en charge
les couples homosexuels féminins et les femmes célibataires.
Lautoconservation personnelle des gameétes sera autorisée.

B Une AMH effondrée peut conduire a une grossesse. La greffe
ovarienne ou l'utilisation d’'ovocytes cryopréservés peuvent
permettre d'obtenir une grossesse aprés un traitement
cytotoxique.

B La greffe utérine permet de corriger les défauts absolus
d’implantation embryonnaire (absence d’utérus, synéchies
majeures, endometre non stimulable).

B Les ages féminin (45 ans) et masculin (60 ans) constituent des
limites raisonnables a la prise en charge en AMP.

B Lobésité constitue un facteur de risque de complications
maternelles graves et celle de grade Ill massive (IMC > 40) doit
faire suspendre la prise en charge en AMP.

B Une femme traitée pour un cancer peut étre prise en charge en
AMP, en respectant certaines précautions (2 a 3 ans de délai) et
contre-indications (métastases).

gestation pour autrui a I’étranger) per-  lafemme (45 ans) et de]’homme (60 ans).

met déja de subvenir a un défaut d’im-
plantation embryonnaire. Les limites
raisonnables restent finalement I’age de

Les contre-indications a la grossesse en
AMP sont les mémes que lors des gros-
sesses spontanées (tableau III).

o Hypertension artérielle pulmonaire sévere

o Maladie de Marfan (diamétre de l'aorte > 45 mm) ou syndrome de Turner avec dilatation
aortique importante (diamétre aortique > 35 mm et/ou intervention pour coarctation de
l'aorte)

o Maladie d’Eisenmenger (hypertension pulmonaire avec inversion ou bidirectionnalité
du flux a travers une communication intracardiaque ou aortopulmonaire, 50 % de décés
durant la grossesse)

o Rétrécissement mitral serré; insuffisance aortique sévere

o Insuffisance ventriculaire gauche sévére (FEVG < 40 %)

o Insuffisance coronarienne non revascularisée

o Insuffisance rénale sévére (> 180-250 umol/L)

o Insuffisance respiratoire restrictive

o Insuffisance hépatocellulaire

o LED: poussée récente ou actuelle, clairance de la créatinine < 40 mL/mn, HTA sévere
ou mal équilibrée, HTAP, valvulopathie mal tolérée, ATCD thrombotiques majeurs,
corticodépendance > 1 mg/kg/j

o Cancer évolutif (attendre 2 ans aprés un cancer traité)

o Médicaments cytotoxiques (ex: ribavirine pour VHC)

o Pathologies psychiatriques lourdes

Tableau IlI: Contre-indications absolues ou relatives a la grossesse. FEVG: fraction d'éjection ventriculaire
gauche; LED: lupus érythémateux disséminé; HTA: hypertension artérielle; HTAP: hypertension artérielle
pulmonaire; ATCD: antécédents; VHC: virus de 'hépatice C.

Bien str, au niveau de chaque centre
d’AMP, les réunions pluridisciplinaires
peuvent statuer sur la prise en charge ou
non des couples en fonction des données
médicales et/ou psychologiques.
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1 Ménopause

Tout savoir sur les pessaires

RESUME: Le pessaire, matériel thérapeutique ayant une action de comblement ou de soutien, est
utilisé depuis I’Antiquité. On retrouve des pessaires en textile, ou faits avec des fruits, des pierres et
autres matériaux pouvant étre introduits dans le vagin des femmes. L'apparition de nouvelles tech-
niques opératoires a mis le pessaire aux oubliettes ou I’a seulement destiné aux femmes trés agées
ayant une contre-indication a la chirurgie. Depuis quelques années cependant, le pessaire revient sur
le devant de la scéne.

Quels que soient le prolapsus observé, I’age de la patiente et la symptomatologie, il existe difféerentes
formes et tailles de pessaires. L'adhésion de la patiente participe a la réussite du traitement, notam-
ment a I'amélioration de sa qualité de vie. On retrouve un taux de satisfaction de 58 a 80 % chez les
patientes motivées. L’association pessaire et rééducation améliorerait la symptomatologie et retar-
derait I’évolution du prolapsus.

V. GENGEMBRE
Sage-femme libérale, NIMES.

B Un peu d’histoire

Lemot “pessaire” (du grec ancien pessos,
qui fait référence a une pierre ronde) est
un terme médical désignant tout type de
dispositif pouvant étre introduit dans
le vagin, avec différentes utilités. On
retrouve dans le serment d’Hippocrate
le mot “pessaire” dont le sens premier
était I'introduction d’un corps étranger
dans le vagin des femmes.

“Je ne remettrai a personne, méme sur
sa demande, une drogue mortelle, ni ne
prendrai I'initiative d’une telle sugges-
tion. De méme, je ne remettrai pas non
plus a une femme de pessaire abortif” [1].
Cette phrase a souvent été controversée
selon le sens qu’on lui donnait. Dans ce
cas précis, il s’agissait d’'un pessaire abor-
tif. Deux tendances se dégagent par rap-
portalatraduction de cette phrase : pour
les uns, il s’agit d’'une condamnation
pure et simple de ’avortement, pour les
autres, le serment interdit seulement un
type de pratique abortive en raison de sa
dangerosité. Mais la n’est pas le sujet...

L’autre utilité de ces corps étrangers dans
le vagin des femmes était d’assurer un
role purement mécanique de soutien de

l'utérus ainsi que des organes avoisinants
en présence d’une descente d’organes.
On retrouve 'utilisation du pessaire
chez les Egyptiennes qui introduisaient
parexemple des feuilles de papyrus dans
leur vagin. Les premiers pessaires étaient
des produits naturels (fruits, pierres) ou
des étoffes enduites d’une substance et
introduites al’aide d’une sonde. Celle-ci
était probablement en plomb ou en étain
comme toutes celles dontil est question
dans les traités relatifs aux maladies
des femmes [2]. Le plus vieux pessaire
provient de la Rome antique (entre —200
avant J.-C. et 400 apres J.-C). L'objet a la
forme d’un anneau et est fabriqué en
bronze (fig. 1).

Fig. 1: Pessaire en bronze.
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Le dernier usage des pessaires résiderait
dans la prévention des accouchements
prématurés, notamment en cas de col
utérin court. La mise en place pour-
rait étre une technique alternative au
cerclage [3].

Au xvi® siecle, ’apparition du caout-
chouc va donner au pessaire une
consistance proche de celle que nous
connaissons aujourd’hui. Le fait que le
pessaire ait eu un usage a la fois médical
et contraceptif nous permet de suivre son
évolution dans I'histoire des brevets et
dans la littérature médicale. En 1877,
Rhodes Lockwood (Boston) demanda et
obtint un brevet pour la confection d'un
pessaire en caoutchouc vulcanisé avec
une partie centrale se composant d’'un
ressort métallique. Il fit sa demande en
ces termes: “Le pessaire en caoutchouc
durci est trés raide et cassant; il est

inconfortable et s’adapte difficilement
sur toutes les patientes... Le pessaire
recouvert de gutta-percha ou de caout-
chouc élastique non vulcanisé recueille
trés vite les sédiments et dégage une
odeur désagréable, odeur qui disparait
totalement avec le revétement vulca-
nisé... Ce pessaire amélioré peut se plier
ou se courber dans toutes les positions
nécessaires a sa mise en place, et il se
redresse ensuite grdce a I’action de son
ressort. Le revétement en caoutchouc
vulcanisé, qui ne prend pas les odeurs,
qui est assez mou pour agir comme un
coussin et qui ne provoque ni inflamma-
tions, ni irritations, ni sensation de frot-
tement est de la plus haute importance.”

Plusieurs autres brevets furent délivrés
au cours des années 1870 pour des pes-
saires de différentes sortes: certains
étaient manifestement congus pour

Fig. 2: Pessaire anneau.

Fig. 3: Pessaire membrane.

traiter le prolapsus de 'utérus, d’autres
avaient un but franchement contracep-
tif, méme si ce but n’était pas avoué (les
moyens strictement contraceptifs ne
pouvaient étre brevetés car tout ce qui
concernait uniquement le sexe n’était
guére respectable) [4].

Dans les années 1950, ’apparition du
plastique puis du latex va apporter
aux femmes porteuses de pessaires un
confort tout autre mais aussi quelques
effets indésirables comme la porosité
de la matiere et les allergies. Grace a
I’emploi de nouveaux matériaux (sili-
cone), 'utilisation des pessaires en thé-
rapeutique gynécologique connait une
véritable renaissance depuis quelques
années apres une nette diminution liée
a I’amélioration des procédures chirur-
gicales et anesthésiques.

Les différents
types de pessaires

Le pessaire a deux modes d’action: il
supporte ou il comble. C’est pour ces
raisons qu’il existe différentes formes:
en anneau, avec ou sans membrane, en
donut, en coupelle (dish) ou encore en
cube (fig. 2 a 6). En fonction du prolap-
sus constaté, de I’activité sexuelle ou
non de la patiente, de 1’élasticité des
tissus de la vulve et de la longueur du
vagin, le prescripteur, (avec ’accord de
sa patiente) va choisir un pessaire qui
s’adapte a ’anatomie individuelle de

=X

Fig. 4: Pessaire donut.

Fig. 5: Pessaires cube.

Fig. 6: Pessaire dish.
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1 Ménopause

Type de pessaire Mécanisme d’action Nom Indication
Anneau Support Anneau avec ou sans Cystocele
membrane
Donut Support/Volume Donut Tous prolapsus’ e:xcepte défects
postérieurs
Lever Support Hodge, Smith-Hodge Cystocéle
Dish Support Falk, Shaatz
Stem Support Gellhorn Cystocele
Cube Support/Volume Arabin Tous prolapsus

Tableau I: Synthése des différents types de pessaires [5].

chaque femme. C’est pour cette raison
qu’il existe différentes formes et tailles

(tableau I).

B Modes d’action

Les pessaires dits de soutien, tels que les
anneaux, prennent appui sur les mus-

cles releveurs et permettent de soutenir
en hauteur le fond vaginal en présence
d’une cystocele ou d’une hystéroptose,
parfois méme les deux ensemble. En
revanche, cet appui constant peut entrai-
ner des érosions sur les parois vaginales.
Les pessaires dits de remplissage, tels
que le donut et le cube, vont permettre,
en plus du support, un effet de frotte-

ment sur les parois vaginales et ainsi
diminuer I’extériorisation du pessaire
lors d’un effort particulier.

Le pessaire donut est un anneau plus
épais en hauteur et en largeur. Il est pré-
conisé dans les prolasus de deuxiéme et
troisieme degrés. De par sa forme, il aune
lumiére intérieure réduite empéchant
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de stade modéré.

I Le pessaire constitue une véritable alternative thérapeutique
de premiére intention dans les prolapsus des organes pelviens

B Ladhésion de la patiente, tout comme l'apprentissage de la pose et
du retrait du pessaire cube, est primordiale.

B La prescription du pessaire nécessite une consultation spécifique
et un prescripteur expérimenté.

B Un suivi régulier est important afin d’éviter des complications bien
que celles-ci soient rarement séveres.

I’organe de se prolaber a I'intérieur et
il peut par son volume réduire, voire
empécher, I’éventuelle survenue d'une
incontinence urinaire qui aurait été mas-
quée par la descente d’organe.

Le pessaire dish, avec sa forme de cou-
pelle et la présence d’un bouton, sera
quanta lui utilisé danslesincontinences
urinaires de stress accompagnées ou
non d’une légére cystocele ou d'un léger
prolapsus utérin.

B La prescription

Elle se fait a I'issue d'une consultation
de statique pelvienne apres un interroga-
toire, un examen clinique complet, une
information sur le traitement chirurgical
envisageable et sur la possibilité d’une
pose de pessaire. Cette derniére informa-
tion fait partie des obligations du code
de la santé publique (art. L11111-2.)
qui stipule que toute personne doit étre
informée des alternatives thérapeu-
tiques possibles au traitement proposé.
L’examen clinique précise I'importance
du prolapsus et sa localisation. Il appa-
rait fiable avec la méme valeur que les
examens complémentaires pour les pro-
lapsus antérieurs et moyens. Il doit étre
complété par des explorations pour les
prolapsus postérieurs. Le prolapsus ne
varie pas en fonction de lajournée ni des
examinateurs a condition qu’il ait bien
été extériorisé parla position debout [6].

Le pessaire peut étre un dispositif médi-
cal valable pour repousser une inter-
vention chirurgicale tout en améliorant
la qualité de vie des patientes. En 1997,
Wu mentionnait déja qu’il pouvait étre
proposé en premiere intention et sur du
long terme [7]. Il faut bien stipuler aux
patientes que le pessaire n’est pas un
moyen deréparer leur descente d’organe
mais qu’il va probablement soulager leur
symptdémes. Selon les derniéres données
Cochrane de 2020, pour rentabiliser les
effets du port d'un pessaire, il faudrait le
combinera unrenforcement des muscles
du plancher pelvien [8].

En ce qui nous concerne, nous ignorons
si les pessaires améliorent les symp-
témes du prolapsus des organes pelviens
chez les femmes par rapport a ’'absence
de traitement ou au renforcement des
muscles du plancher pelvien (RMPP),
mais les pessaires en plus du RMPP amé-
liorent probablement les symptémes du
prolapsus... et la qualité de vie.

Lors du congres Infogyn de 2019 a Pau, le
PrPierre Mares (p6le gynéco-obstétrique,
CHU de Nimes) arappelé que, dansle trai-
tement du prolapsus génital, une réédu-
cation spécialisée apres un bilan pelvien
est a privilégier en premiére intention,
bien avant la chirurgie. Il a également
évoqué trois nouvelles techniques actuel-
lement a ’essai pour raffermir les tissus
vaginaux (la radiofréquence, le laser et
la photobiomodulation) [9]. Cette pres-

cription va se faire en fonction du type
de prolapsus, de I’dge de la patiente, des
symptomes et de I’activité sexuelle (ou
non) de la femme. L'indication du test
au pessaire est justifiée quel que soit le
prolapsus. Le pessaire permet de prédire
un pronostic chirurgical en fonction des
symptdmes initiaux et il reste intéressant
pour les femmes indécises [5].

Il est important de noter que, depuis
2017, I’Agence nationale de sécurité du
médicament et des produits de santé
(ANSM) finance en partie 1’étude cli-
nique VIGIMESH coordonnée par le CHU
de Poitiers (service du Pr Xavier Fritel).
L'objectif est de recenser dans plusieurs
centres hospitaliers les complications
a court et long terme apres une chirur-
gie de renfort pelvien avec ou sans pose
d’implant. Dans I’attente des résultats
définitifs, le pessaire tombé en désué-
tude a repris une place importante dans
les consultations de statique pelvienne,
chez les gynécologues de ville, chez
certains médecins généralistes et dans
les consultations de rééducation pelvi-
périnéale faites parles kinésithérapeutes
et les sages-femmes.

Le pessaire cube montre un intérét tout
particulier car il propose deux tailles en
une et il couvre 80 % des cas cliniques
de prolapsus. La patiente est libre de le
mettre ou pas en fonction de ses activi-
tés. Il peut étre proposé aussi bien & une
femme jeune qu’a une femme méno-
pausée, voire a une femme tres 4gée.
L’avantage du pessaire cube est que
la femme reste actrice dans la prise en
charge de ses symptdmes.

Lors de la premiére consultation, I’essai
d’un pessaire est essentiel afin de choisir
la taille qui convient le mieux. Chez une
femme souffrant d'une atrophie vulvaire,
un traitement hormonal local est tres
important afin de faciliter la pose et1’adap-
tation au pessaire. Diverses brochures
d’information sur les pessaires seront
également remises a la patiente a I'issue
de la consultation afin de I'informer sur
lamise en place et le retrait du dispositif.
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Par ailleurs, il est nécessaire de lutter
contre I’obésité, la constipation, le port
de charges lourdes, latoux et les sports a
haute sollicitation périnéale pour éviter
I’accentuation des symptomes [10].

L’apprentissage constitue une étape
importante pour emporter I’adhésion
compléte dela patiente. Il demande par-
fois un petit temps d’adaptation. Dans
un premier temps, le professionnel
pose le pessaire en expliquant les diffé-
rentes étapes: la position de ses doigts
sur le pessaire, la réduction de celui-ci
et I’écartement des petites levres de la
vulve. Il ’insére doucement vers le haut
avec une légere pression vers l’arriere, le
laisse reprendre sa forme naturellement
puis le pousse doucement aussi loin
que possible, sans faire mal, le long de la
paroi postérieure du vagin [11]. Ensuite,
la patiente vamarcher, se baisser, tousser
et le retirer. Dans un deuxiéme temps,
c’est elle qui le positionne et reproduit
les mémes étapes.

Le retrait est sans doute ce que les
femmes appréhendent le plus. Il faut
une certaine dextérité afin de déprimer
les faces du pessaire cube puis I’emme-
ner vers le bas, vers la paroi postérieure
du vagin. Il faut bien insister sur le fait
que le cordon reste fragile et que le fait
de le tirer est susceptible d’occasionner
quelques petites blessures. Quoi qu’il en
soit, au bout de quelques jours, chaque
femme aura trouvé sa technique de pose
et deretrait.

>>> Christelle, 45 ans, G2P2, vient en
consultation gynécologique pour renou-
veler son stérilet. Lors de I'interrogatoire,
elle se plaint de fuites urinaires a l’effort
et d’une pesanteur. A ’'examen clinique,
al’effort de toux, on retrouve une cysto-
cele stade 1 et une tonicité musculaire
faible. Nous abordons ensemble les diffé-

rentes techniques afin de ne pas aggraver
cette descente d’organe car Christelle a
un travail trés contraignant (port de
charge). Elle va ensuite consulter une
gynécologue qui lui prescrit le pessaire
cube ala taille appropriée et des séances
de rééducation. Christelle a trés vite
adopté ce pessaire. La combinaison des
deux a donné des résultats satisfaisants
tant sur le plan fonctionnel que sur celui
de la qualité de vie.

>>>Régine, 66 ans, G2P2, est une femme
trés active professionnellement. Elle
arrive en consultation avec une pres-
cription de pessaire cube et des séances
de rééducation. Elle est trés motivée et
pourtant I’apprentissage a été jalonné
de nombreux fous rires au moment du
retrait avant qu’elle y parvienne. En
revanche, le lendemain, celan’a pas été
la méme histoire. Son mari a dt I’aider
pendant 1 heure et la corde du pessaire
s’est rompue. A la suite d’une rupture
de stock de pessaire, Régine a fabriqué
avec la ficelle d’un tampon son propre
pessaire, dans 1’attente de recevoir le
nouveau, afin de se rendre au travail
sans pesanteur. “Systéme D!”, m’a-t-
elle dit. Aujourd’hui, elle est satisfaite
de cette alternative a la chirurgie et ne
I’oublie jamais.

>>> Nathalie, 48 ans, G2P2, vient avec
une ordonnance de sa gynécologue de
ville pour une cystocele débutante. A
I’examen clinique, on retrouve un défect
latéral. Celui-ci devient de plus en plus
apparent et douloureux au bout de
3 consultations. Nathalie porte beaucoup
de poids dans son travail. Je la réoriente
chez une gynécologue — la sienne étant
partie en retraite—qui demande une IRM
afin de bien définir ce prolapsus. Apres
I'IRM, la gynécologue lui prescrit un pes-
saire cube. Nous I'attendons....

>>> Brigitte, 65 ans, G1P0, vient pour des
pesanteurs invalidantes au quotidien,
notamment lors de longues randonnées.
Son médecin généraliste lui a immédia-
tement parlé de chirurgie et son oncle,
également médecin, lui conseille de voir

une sage-femme. ATexamen, onretrouve
un prolapsus de la vessie stade 1 s’aggra-
vant a la toux et en position debout. On
constate également une sécheresse vagi-
nale importante et un hiatus vaginal tres
étroit. Dans un premier temps, il a été
question, grace ala prescription du méde-
cin généraliste, d’améliorer la trophicité
vulvaire avec un traitement hormonal
local. Apres plusieurs semaines de trai-
tement, I’apprentissage a pu débuter. I1
n’a pas été facile du fait de ’étroitesse de
la vulve, mais aujourd’hui Brigitte peut
reprendre ses longues randonnées sans
avoir ce sentiment de pesanteur.

Pour les pessaires anneau, donut,
dish, le premier rendez-vous est prévu
3 semaines apres la pose. Il permet de
vérifier le confort de la patiente ainsi que
la taille du pessaire. Il n’est pas rare de
rectifier celle-ci par rapport au choix ini-
tial. Le suivi s’effectuera 1 a 2 fois par an
si la patiente est autonome. Dans le cas
contraire, ’entretien du pessaire doit
étre effectué tous les 3 mois chez le pra-
ticien [12].

Au cours des visites de suivi, le pes-
saire est retiré, nettoyé au savon doux
et les parois vaginales sont examinées,
en particulier dans les culs-de-sac vagi-
naux, afin de vérifier ’absence d’érosion
vaginale. Parmi les patientes satisfaites
au premierrendez-vous de suivi, plus de
50 % maintiennent cette option a long
terme [13].

La combinaison pessaire et rééducation
périnéale offre I’avantage d’un suivi
régulier dela patiente porteuse dun pes-
saire cube. Chaque consultation permet
de faire une mise au point.

Dans la majorité des cas, les complica-
tions sont peu séveres et ne nécessitent
pasl’arrét définitif du traitement. Il peut
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Positions a éviter

Le grand pont

La valeur s(re

Positions refoulant
le prolapsus

Positions favorables

Les munitions

La reine fiere La tréve La vague
Le slow Le gaufrier Le papillon
L'antilope Le contrepoids La victoire
La boule caline La cuillére Le héros a ressort
La séance chaude L'étoile L'escargot
Le paresseux La grande ourse Le transat
Le voyage en bateau Le 69 Le piege

Le classique

Tableau II: Pessaire et relations sexuelles.

s’agir d’érosion, de saignement, d’infec-
tion vaginale, de leucorrhées ou d’odeur.
Le pessaire est retiré temporairement et
un traitement local peut étre proposé afin
de favoriser la cicatrisation vaginale [14].
Ces complications sont visibles chez les
patientes ayant des pessaires “fixes”. On
retrouve des complications exception-
nelles avec les pessaires cubes souvent
liées a une atrophicité vaginale, d’ou
I'importance du traitement hormonal
en préventif dans certains cas.

Les complications les plus séveres (fis-
tule, occlusion, obstruction urétérale)
surviennent de fagon exceptionnelle et
sont liées a un pessaire négligé. Lerisque
est augmenté chez les personne 4gées,
pour lesquelles les indications de pes-
saire sont identiques a I’ensemble de la
population, mais ces patientes dgées et/
ou institutionnalisées étant plus fragiles,
il faut étre vigilant quant au suivi [15].

B L'entretien d’un pessaire

A chaquerretrait, le pessaire doit étre net-
toyé avec de I’eau et du savon doux. Il
convient de bien le sécher. La durée de
vie d’un pessaire dépend beaucoup de
son entretien. Avec le temps, le pessaire
peut jaunir ou brunir, c’est normal. Il ne
doit étre changé que si des fissures ou une
altération de la silicone apparaissent.

B Pessaire et sexualité

Plusieurs patientes arrivent a avoir des
relations avec le pessaire dans le vagin,
et ce sans danger, notamment avec le
pessaire anneau. Dans d’autres cas,
il ne reste pas assez d’espace dans le
vagin lorsque le pessaire est en place. I1
faut donc le retirer pendant la relation
sexuelle [16]. Une descente d’organe
n’est pas une contre-indication aux rela-
tions sexuelles, il faudra simplement évi-
ter toutes les positions debout.

Nous cloéturons cet article sur une note
d’humour (fableau II).
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I Mise au point

Saignements utérins anormaux
en période reproductive en dehors

de la grossesse: terminologie et
classification revisitées par la FIGO
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B Terminologie

Les saignements utérins anormaux
(SUA, pour abnormal uterine bleeding
[AUBJ) sont des événements fréquents
qui peuvent altérer de manieére signifi-
cative la qualité de vie des femmes. Les
SUA concernent I’ensemble des varia-
tions possibles du cycle menstruel chez
les femmes en période reproductive. La
prévalence estimée est variable et aug-
mente progressivement avec’age: 20 %
avant 30 ans, 50 % entre 40 et 50 ans et
pres de 80 % en préménopause.

Par définition, toute pathologie hémor-
ragique survenant en période prépu-
bertaire, au cours d’'une grossesse ou
encore a partir de la ménopause est
exclue de ce contexte. Dans ce der-
nier cas, il s’agit alors de saignements
post-ménopausiques (SPM, pour post-
menopausal bleeding [PMB]).

Depuis de nombreuses années, la termi-
nologie utilisée pour définirles SUA était
inconstante et limitait les possibilités de
recherches. C’estlaraison pour laquelle la
FIGO (Fédération internationale de gyné-
cologie et d’obstétrique), qui rassemble
plus de 130 sociétés nationales de gynéco-
logie-obstétrique dontle CNGOF (College
national des gynécologues et obstétri-
ciens francais) pour la France, avait mis
en placeil yaplusde 10 ans une termino-

logie et une classification innovantes et
concises. Cette nouvelle nomenclature,
proposée par avis d’experts des 6 conti-
nents (selon la méthode de Delphes de
communication de groupes structurés),
avait été approuvée par la plupart des
sociétés savantes concernées.

Il apparait indispensable d’en rappeler
les grandes lignes pour ne pas voir fleurir
icioula desrecommandations nationales
utilisant un vocabulaire inapproprié.

L’objectif était de remplacer des ter-
mes souvent imprécis ou mal définis
— comme ménorragies, métrorragies ou
hémorragie fonctionnelle — pour har-
moniser et simplifier la terminologie,
affiner les diagnostics et améliorer les
approches thérapeutiques. Les para-
metres retenus étaient ceux décrits dans
la plupart des grandes enquétes épidé-
miologiques disponibles.

Deux systémes distincts
et complémentaires

En 2018, le comité FIGO des troubles
menstruels a publié sous la plume de
son président Malcom Munro une mise
ajour [1] des recommandations et une
clarification de la classification des SUA.
Celle-ci faisait suite aux publications
antérieures de 2007 [2] et 2011 [3].

Cette approche est fondée sur deux
systémes a la fois distincts et complé-
mentaires:

—le systeme FIGO AUB 1 qui concerne
les définitions et la terminologie clinique
des SUA;

—le systéme FIGO AUB 2 qui organise la
classification des SUA en causes struc-
turelles et en causes non structurelles.

Les contenus ont été modifiés ou préci-
sés au fur et a mesure des trois publica-
tions. Ensemble, ces systémes peuvent
étre utilisés pour organiser I’exploration
des SUA a partir d’un historique struc-
turé et mettre en place les explorations
biologiques et les procédures d’imagerie
appropriées.

>>>Le systeme FIGO AUB 1 adonc pour
objectif de standardiser lanomenclature
et la définition des SUA (tableau I) éta-
blis & partir des 4 parametres du cycle
menstruel :

—lafréquence des cycles: normale entre
24 et 38 jours,anormale en dehors de ces
limites, ou encore aménorrhée (absence
de saignement depuis 3 mois);

—la durée du saignement : normalement
inférieure a 8 jours;

— la régularité des cycles évaluée sur
12 mois: elle représente la variation
normale entre le début d’un épisode de
régles et le début du prochain. Elle doit
étre inférieure a 7 jours chez les femmes
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dgées de 26 a 41 ans et ne pas dépasser
9jours en dehors de cette tranche d’age;
—le volume du saignement rapporté par
la femme: normal, faible (et remplace le
terme d’oligoménorrhée) ou abondant
— heavy menstrual bleeding (HMB) — (et
dans ce dernier casremplace le terme de
ménorragie). Il est souvent illusoire et
inutile de tenter de réaliser une quanti-
fication chiffrée précise.

A ces 4 paramétres, peut s’ajouter I'exis-
tence:

— de saignements inter-menstruels
(terme se substituant a celui de métror-
ragie);

—de saignements imprévus, c’est-a-dire
ceux induits par des stéroides exogénes
locaux (anneaux, systéme intra-utérin
[SIU]) ou systémiques (contraception
orale, patchs, implants, injections).

>>> Le systeme FIGO AUB 2 concerne
la classification des causes des SUA
connue sous ’acronyme PALM-COEIN
(tableau II). 11 se compose de 9 types de
pathologies:

—d’une part, les anomalies structurelles
(PALM) généralement diagnostiquées
par la clinique, I'imagerie ou I’histolo-
gie: Polype, Adénomyose, Léiomyome
(oumyome)avec leur sous-classification
spécifique, hyperplasie et Malignité
endométriales;

—d’autre part, les anomalies non structu-
relles (COEIN) qui rendent généralement
nécessaire le recours aux examens biolo-
giques: Coagulopathie, dysfonctionne-
ment Ovulatoire, anomalie vasoactive de
I’Endometre, Iatrogénie ou pathologies
Non encore classifiées (malformation
artério-veineuse utérine ou isthmocele
par exemple).

Cette nomenclature, approuvée par
la trés grande majorité des sociétés
membres de la FIGO, devrait trouver
rapidement sa place en France, d’'une
part pour uniformiser les diagnostics
et optimiser les prises en charge et,
d’autre part, pour faciliter des enquétes
épidémiologiques et améliorer leur
pertinence.

Parameétre | Normal Anormal V]
Absent (pas de saignement) = aménorrhée O
Rare (> 38 jours) O
Fréquence
Normal (= 24 jours a < 38 jours) O
Fréquent (< 24 jours) O
Normal (< 8 jours) O
Prolongé (> 8 jours) O
Normal ou “régulier” (variation du cycle du plus court au 0O
plus long: < 7-9 jours)*
Régularité
Irrégulier (variation du cycle du plus court au plus long: O
> 8-10 jours)*
Débit-volume Léger =
(déterminé par le Normal O
e Abondant O
Aucun O
. Saignement Aléatoire (]
inter-menstruel
(saignement entre le Cycle précoce O
début cycliquement . . .
S Cyclique (prévisible) Milieu de cycle O
Cycle tardif O
Saignement imprévu Ne s'applique pas aux patientes ne prenant pas de stéroides 0O
sous progestatifs * gonadiques
CHICLE G EGIEEEE Aucun (pour les patientes sous stéroides gonadiques) O
gonadiques
(pilules, anneaux,
patchs contraceptifs, REGEEIIE O
DIU ou injections)

Tableau I: Systéme FIGO AUB 1. Nomenclature et définitions des SUA (d’aprés Munro). Sur fond blanc, les
éléments normaux, sur fond bleu clair, les éléments pathologiques.

Malignité et hyperplasie

Polype Coagulopathie
Adénomyose LA 4 ) dysfonctionnement Ovulatoire
Léiomyome 5 Endométriale

latrogéne

Non encore classifiées

Tableau Il: Systéme FIGO AUB 2. Classification PALM-COEIN des causes de SUA (d'aprés Munro).
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