réalités en Gynécologie-Obstétrique — n°® 210_Novembre 2021

1 Gynécologie

Le SOPK de I'adolescente

RESUME: Le SOPK chez I'adolescente est un diagnostic difficile: certains symptomes peuvent se
confondre avec des caractéristiques qui sont physiologiques a cette période de la vie. Les explora-
tions devront donc étre réalisées en tenant compte des spécificités physiologiques propres a I’ado-

lescence.

Seule I'association d’une hyperandrogénie clinique ou biologique et de troubles du cycle doit faire
poser le diagnostic avec certitude: I'utilisation des critéres échographiques n’est pas recommandée
a cet age. Un suivi prolongé est parfois nécessaire pour confirmer une suspicion diagnostique.

La prise en charge repose sur les mémes thérapeutiques que chez I’adulte, et doit s’axer sur la pré-
vention des complications et le traitement des symptomes selon la plainte de la patiente.

M. DURIVAULT
Service de Gynécologie,
Hoépital Robert-Debré, PARIS.

tiques (SOPK) est la pathologie

endocrinienne la plus fréquente
chez la femme, avec une prévalence
estimée entre 6 et 21 % en population
générale [1]. Son diagnostic repose sur
I’association d’au moins deux éléments
parmi: un trouble du cycle, une hyper-
androgénie clinique et/ou biologique
et un aspect compatible des ovaires
a I’échographie. Ce diagnostic sera
confirmé apres éviction des diagnostics
différentiels, c’est-a-dire une dysthy-
roidie, une hyperprolactinémie, une
hyperplasie congénitale des surrénales,
un syndrome de Cushing ou une tumeur
androgeno-secrétante [2].

I e syndrome des ovaires polykys-

L’adolescence est une période de tran-
sition physique et psychique durant
laquelle I’axe gonadotrope devient pro-
gressivement fonctionnel et les carac-
teres sexuels secondaires se mettent en
place. La prise en charge d’'un SOPK a
I’'adolescence présente des spécificités:
le diagnostic peut s’avérer plus difficile
en raison des particularités physiolo-
giques propres a cette période de la vie,
et certains aspects du diagnostic, de la
prise en charge et du suivi gynécolo-
gique different de celui qui est fait chez
I’adulte. Il estimportant de bien maitriser
ces enjeux afin de déterminer le moment
propice pour débuter les explorations et

de connafitre les conséquences dun dia-
gnostic précoce surle suivi de la patiente.

Le SOPK, une pathologie
I évolutive tout au long de la vie

de la femme
Le SOPK est une pathologie chronique
multifactorielle dont la compréhen-
sion est a ce jour imparfaite. Elle est
caractérisée par une anomalie de la sté-
roidogeneése responsable d’un exces de
production d’androgenes par les cellules
thécales ovariennes, associée a une aug-
mentation de la pulsatilité de ’hormone
lutéinisante (LH). C’est une pathologie
complexe, probablement polygénique
et influencée par des facteurs environ-
nementaux. Une insulinorésistance est
souvent associée au SOPK et constitue
un parametre aggravant de la sympto-
matologie mais également pourvoyeur
de complications métaboliques.

Les enjeux du SOPK vont varier tout au
long de la vie de la femme (fig. 1). Chez
les femmes en période d’activité géni-
tale, la symptomatologie est dominée
par ’hyperandrogénie, les troubles du
cycle etla dysovulation: le SOPK repré-
sente ainsi la premiére cause d’infertilité
féminine dansle monde [3]. En avangant
avec I’age, les femmes qui présentent un
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Fig. 1: Evolution des complications du SOPK en fonction de l'age.

SOPK sont plus a risque de complica-
tions métaboliques: chez ces patientes, la
prévalence de I’'obésité est estimée entre
50 et 80 %, I'insulinorésistance entre
30 et 35 % et le diabeéte de type 2 entre
8 et 10 % [4]. Enfin, le risque relatif de
cancer de ’endomeétre, connu pour étre
favorisé par le syndrome métabolique,
est estimé a 2,7 en comparaison au reste
de la population [4].

Un accompagnement adapté toutau long
delavie doit étre proposé, avec une prise
en charge multidisciplinaire.

Problématiques soulevées
par le diagnostic de SOPK
chezl’adolescente

Poser le diagnostic de SOPK & I’adoles-
cence est difficile. En effet, une partie
des criteres diagnostiques se confondent
avec des caractéristiques physiologiques
qui sont propres a cette période de la vie.
Par ailleurs, certains éléments cliniques
ou paracliniques peuvent étre absents si
les explorations sont réalisées a un 4ge
trop précoce. Il estimportant de prendre
ces éléments en compte lors des investi-
gations afin d’éviter un surdiagnostic ou
un sous-diagnostic.

1. Troubles du cycle
Sion considére lanorme des cycles défi-

nie chez’adulte, c’est-a-dire entre 21 et
35 jours, les irrégularités menstruelles

sont fréquentes chez les adolescentes.
Ces irrégularités sont le plus souvent
liées aux anovulations, qui sont phy-
siologiques apres les premieres regles
et peuvent persister jusqu’a 5 ans d’age
menstruel [5]. Cependant, elles se cor-
rigent rapidement dans la majorité des
cas: a 3 ans de la ménarche, 95 % des
jeunes filles ont des cycles compris entre
21et40jours[6].

On sait par ailleurs que les troubles du
cycle chez ’adolescente sont fortement
prédictifs dela survenue dune dysfonc-
tion ovarienne a 1’age adulte. En effet,
Van Hooff et al. ont montré que plus de
la moitié des jeunes filles qui ont des
cycles longs compris entre 31 et 45 jours
a 1’age de 15 ans seront en oligospa-
nioménorrhée a I’age de 18 ans [7]. Plus
récemment, Glueck et al. ont montré que
la survenue de troubles du cycle entre
14 et 19 ans était annonciatrice d’une
persistance de dysfonction ovarienne
apres I’age de 20 ans [8].

Tous les troubles du cycle ne doivent
donc pas étre considérés comme phy-
siologiques chezl’adolescente et1’enjeu
sera d’identifier les patientes chez quiils
annoncent une dysovulation chronique.

2. Hyperandrogénie
>>> Hyperandrogénie clinique

L’acné est une problématique tres fré-
quente rencontrée par 85 % des ado-

lescents [9], ce qui peut mener a un
surdiagnostic du SOPK. Cependant,
I’acné rétentionnelle modérée a sévere
(> 10 1ésions) et I’acné inflammatoire
sont rares dans les premieres années
suivant la ménarche, avec une préva-
lence <5 % [10]: elles seules signent une
véritable hyperandrogénie clinique chez
I’adolescente [11].

Concernant I’hirsutisme chez 1’adoles-
cente, on dispose de peu de données
mais on estime que la pilosité définitive
et donc l'hirsutisme seront installés
2 ans apres la ménarche [12]. Il pourra
donc parfois étre sous-évalué chez les
patientes les plus jeunes.

>>> Hyperandrogénie biologique

Les taux de testostérone varient selon le
cyclenycthémeéral, le stade pubertaire, le
cyclemenstruel etle taux de sex hormone
binding globulin (SHBG, la principale
protéine porteuse de la testostérone) [13].
Alapuberté, ils vont s’élever progressi-
vement jusqu’a atteindre des taux simi-
laires a ceux des femmes adultes peu de
temps apres laménarche [11]. Devant un
bilan hormonal prélevé chez une adoles-
cente, il sera doncnécessaire de s’assurer
quel’examen a été réalisé dans debonnes
conditions et suffisamment a distance
des premiéres régles et on pourra envi-
sager de le contréler pour en confirmer
les résultats.

3. Aspect échographique des ovaires

Dansle SOPK, les ovaires sont habituel-
lement augmentés de volume, et pré-
sentent une hypertrophie stromale et une
répartition périphérique des follicules.
Cet aspect est lereflet de 'imprégnation
androgénique: un aspect similaire peut
étre observé chez les patientes qui pré-
sentent une hyperplasie congénitale des
surrénales ou les patients transgenres F
to M[14].

Initialement, dans le consensus de
Rotterdam de 2003, les ovaires multi-
folliculaires étaient définis par un



compte folliculaire antral (CFA) > 12 par
ovaire ou un volume ovarien = 10 mL &
I’échographie. Avecletemps, et enraison
des progres technologiques et de ’'amé-
lioration des appareils d’échographie,
le seuil du CFA a été réévalué et fixé a
20 follicules par ovaires dans la confé-
rence de consensus de 2018 [15].

L'utilisation du critére échographique
pour le diagnostic de SOPK chez 1’ado-
lescente est débattue. En effet, 1’éva-
luation du CFA nécessite la réalisation
d’une échographie endovaginale, ce qui
est souvent impossible chez les jeunes
patientes. Par ailleurs, les ovaires aug-
mentent de taille ala puberté, atteignent
un volume maximal vers I’4ge de 16 ans
puis restent stables ou diminuent 1ége-
rement [11] et quelques données sug-
gerent que les ovaires des adolescentes
seraient de taille légerement supérieure
a ceux des femmes adultes. De la méme
maniere, le CFA augmente a la puberté
et est physiologiquement plus élevé a
I’adolescence [6].

Au total, on estime que 30 a4 40 % des
adolescentes présentent un aspect multi-
folliculaire des ovaires avec ou sans
symptomes associés [6], ce qui expose
aunrisque important de surdiagnostic.

4, Place du dosage de I’lhormone anti-
miillerienne (AMH)

Le taux d’AMH est corrélé au nombre de
follicules antraux [16]: de ce fait, les taux
d’AMH sont significativement plus éle-
vés chez les femmes qui ont des ovaires
multifolliculaires ou un SOPK [17]. 11
a donc été proposé d’utiliser ce dosage
en alternative a I’échographie pour
attester d’un aspect polykystique des
ovaires, a fortiori chez les adolescentes
chez lesquelles le critére échogra-
phique est plus difficilement exploi-
table. Cependant, la variabilité des kits
de dosage et I’hétérogénéité des popu-
lations entre les études n’ont pas per-
mis de définir une valeur seuil d’AMH
qui permettrait de poser le diagnostic
de SOPK [15].
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5. Enjeux psychologiques du diagnostic

Leretentissement psychologique induit
par ’errance médicale, le délai impor-
tant au diagnostic et le manque d’infor-
mation des patientes dans le contexte
de SOPK a été documenté dans la lit-
térature [18]. Poser un diagnostic chez
les patientes dés 1’adolescence pourrait
permettre de réduire ce délai et de déli-
vrer une information claire et adaptée.
Cependant, I'impact psychologique et
I’anxiété générée par un diagnostic trop
précoce, avec une possibilité de surdia-
gnostic, sonta prendre en considération.

Le praticien sera donc confronté a
la question du moment opportun out
débuter les explorations pourrépondre
aux interrogations de la patiente, sans
pour autant réaliser des explorations
excessives.

Les modalités du diagnostic de SOPK
au moment de I’adolescence sont dis-
cutées dans la littérature et certains
aspects ne font pas consensus. Unerevue
récente, parue en avril 2021, a comparé
I’ensemble des recommandations pour
la pratique clinique (RPC) publiées
entre 2007 et 2018: il en ressort que le
diagnostic a I’adolescence fait partie
des aspects les moins documentés dans
ces RPC, avec des critéres diagnostiques
discordants entre les différentes publica-
tions [19]. Dans tous les cas, le diagnostic
devra donc étre posé avec prudence: en

cas de tableau incomplet ou de doute, on
pourra informer la patiente d une suspi-
cion diagnostique et de lanécessité d’'un
suivi et d’'une réévaluation plus a dis-
tance de la ménarche.

1. Troubles du cycle

L’enjeu est d’éviter un surdiagnostic lié
aux irrégularités menstruelles impor-
tantes a I’adolescence. Dans sa confé-
rence de consensus de 2018, I’European
Society of Human Reproduction and
Embryology (ESHRE) a défini lesnormes
de durée des cycles chez les adoles-
centes en fonction de I’dge menstruel
(tableau I), afin d’identifier les jeunes
patientes chez qui les irrégularités mens-
truelles justifient des explorations [15].

2. Hyperandrogénie

L’ESHRE recommande de retenir uni-
quement ’acné sévere, inflammatoire
ou résistante aux traitements topiques
de 1'¢ intention comme symptéme
en faveur d’un SOPK chez I’adoles-
cente [15]. Comme chez ’adulte, le
score de Ferriman et Gallwey pourra
étre utilisé pour évaluer un hirsutisme
de maniere standardisée. En ’absence
de données disponibles dans la litté-
rature, I’alopécie ne fait pas partie des
critéres diagnostiques recommandés
pour attester d’'une hyperandrogénie
clinique chez I’adolescente [15]. On
pourra utiliser les mémes normes que
chez I’adulte pour les dosages de tes-
tostérone libre et biodisponible pour
documenter une hyperandrogénie
biologique chez d’adolescente, mais il
faudra s’assurer de ne pas avoir fait le

1" année post-ménarche: cycles irréguliers normaux (transition pubertaire)

Entre 1 et 3 ans post-ménarche: cycles irréguliers si < 21 jours ou > 45 jours

ou < 8 cycles/an

Entre 3 ans post-ménarche et périménopause: cycles irréguliers si < 21 jours ou > 35 jours

> 1 an post-ménarche: cycles irréguliers si un cycle > 90 jours

mammaire

Ameénorrhée primaire aprées 'age de 15 ans ou a plus de 3 ans du début du développement

Tableau I: Définition des irrégularités menstruelles chez l'adolescente (d'aprés [15]).
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dosage trop précocement et envisager
de le renouveler plus a distance en cas
de suspicion diagnostique [11].

3. Aspect multifolliculaire des ovaires

En raison du risque de surdiagnostic
lié a I’aspect multifolliculaire fréquent
a I’adolescence, I’ensemble des RPC
publiées entre 2007 et 2018 se sont pro-
noncées en défaveur de 'utilisation du
critére échographique pour poser le dia-
gnostic de SOPK chez’adolescente [19]
et ’ESHRE précise que ce critére échogra-
phique ne devra pas étre utilisé a moins
de 8 ans de la ménarche. A ce jour, en
I’absence de seuil validé, I'utilisation de
I’AMH comme criteére diagnostique du
SOPK n’est pas recommandée [15, 19].

Prise en charge du SOPK
chezI’adolescente

Comme chez’adulte, la prise en charge
du SOPK sera individualisée et guidée
parlaplainte de’'adolescente. Elle visera
souventatraiterles signes d’hyperandro-

Hyperandrogénie
clinique

Traitements locaux

CopP

Progestatif séquentiel

Drospirénone

Microprogestatifs

RHD

Metformine

Spironolactone

- Effet bénéfique - Effet délétere

génie et les troubles du cycle, qui sont au
premier plan chez les jeunes patientes.
L’ensemble des thérapeutiques qui
peuvent étre envisagées ainsi que leurs
effets bénéfiques ou déléteres attendus
sur la symptomatologie sont résumés
dans le tableau II. I'information sur
I’évolution de la pathologie et la préven-
tion des complications ultérieures sont
des étapes clés de la prise en charge.

1. Hyperandrogénie

En cas d’hyperandrogénie modérée et
lorsque ’acné est au premier plan, on
privilégiera dans la mesure du possible
les traitements anti-acnéiques par voie
locale et/ou générale, avec ’aide du
dermatologue.

En cas d’échec ou de symptomatolo-
gie plus marquée et en 1’absence de
contre-indication, le traitement hor-
monal de 17 ligne est la contraception
estroprogestative (COP) qui agit par deux
mécanismes. D’une part, elle diminue
le taux de testostérone circulant via son
action antigonadotrope. D’autre part, elle

Troubles
du cycle, protection
endométriale

Contraception

augmente la concentration de la princi-
pale protéine porteuse de la testostérone,
la SHBG, ce qui entraine une diminution
de la part libre (donc active) de la testos-
térone circulante.

Par ces mécanismes, toutes les
contraceptions estroprogestatives ont
un effet bénéfique sur les signes d’hyper-
androgénie, mais on préferera utiliser en
1°T intention celles de 2° génération pour
leurrisque thromboembolique moindre.
Deux COP de 3° génération sont com-
mercialisées en France avec une double
autorisation de mise sur le marché
(AMM) contraception et acné, en raison
du progestatif a action spécifiquement
anti-androgénique qu’elles contiennent:
I’association triphasique contenant du
norgestimate et 35 pg d’éthinylestradiol
(EE), qui posséde un risque thrombo-
embolique équivalent a une 2° géné-
ration, et ’association monophasique
contenant du diénogest et 30 pg d’EE.

En cas de contre-indication aux estro-
progestatifs, un traitement progestatif
seul par drospirénone peut étre envisagé

Risque
cardiovasculaire

Insulinorésistance

Absence d’effet

Tableau II: Thérapeutiques envisageables dans le cadre du SOPK et effets attendus sur la symptomatologie de la patiente. COP: contraception estroprogestative; RHD:

régles hygiéno-diététiques.



auvu de son action anti-androgénique et
anti-minéralocorticoide.

Du fait du surrisque de méningiome
associé,’acétate de cyprotérone en com-
plément d’un traitement par estrogenes
percutané sera réservé aux hirsutismes
majeurs avec un retentissement sévere
sur la vie psycho-affective et sociale,
sous réserve d’une surveillance étroite
clinique et paraclinique et d’une infor-
mation claire et tracée de la patiente.

La spironolactone fait partie des traite-
ments anti-androgéniques de 2¢ inten-
tion. Elle est prescrite hors AMM dans
cette indication et en association avec
une contraception efficace. Les données
sur la tolérance chez les adolescentes
sont rassurantes [20].

En cas d’hirsutisme invalidant, le laser
pourra étre envisagé seul ou en associa-
tion a ’ensemble de ces traitements.

2. Troubles du cycle

Les jeunes patientes avec des troubles
du cycles importants peuvent présenter
des ménorragies secondaires a I’hyper-
trophie endométriale, des métrorragies
ou encore des polypes endométriaux. Il
n’existe pas de recommandations claires
chez1’adolescente. Chez’adulte, en cas
de cycles de plus de 90 jours, 'ESHRE
recommande de traiter afin de prévenir
I’hyperplasie endométriale et le sur-
risque de cancer de I’endometre. En cas
de cycles de moins de 90 jours, le traite-
ment sera introduit selon la plainte de
la patiente.

En I’absence de besoin de contracep-
tion et de signes d’hyperandrogénie,
les progestatifs administrés selon un
schéma séquentiel sont a privilégier
en 1™ intention: ils permettront de
contrdler la croissance endométriale
et de régulariser les cycles. En cas de
nécessité de contraception ou d’hyper-
androgénie associée, une COP est a
privilégier. Enfin, en cas de contre-
indication a la COP, I'utilisation d’un
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Le diagnostic du SOPK chez l'adolescente est discuté dans la
littérature et ne fait pas consensus: il doit étre posé avec prudence
et un suivi avec réévaluation doit étre proposé en cas de doute

diagnostique.

Deux critéres sont indispensables au diagnostic de SOPK chez
l'adolescente: 'hyperandrogénie (clinique ou biologique) et les
troubles du cycle. Lutilisation du critére échographique n'est pas

recommandée.

La prise en charge repose sur le méme arsenal thérapeutique que
chez l'adulte, en association aux regles hygiéno-diététiques.

Une information adaptée doit étre délivrée afin de prévenir

les complications associées au SOPK telles que 'hypertrophie
endométriale, les complications métaboliques ou encore, a plus
long terme, les pathologies cardiovasculaires et le cancer de

l'endomeétre.

progestatif seul en continu est possible:
il permettra de protéger I’endometre
mais ne permettra pas a la patiente
d’avoir des cycles réguliers.

Dans tous les cas, il sera nécessaire
d’informer les jeunes patientes et leurs
parents que la survenue de regles a
intervalles réguliers sous traitement
hormonal ne sera pasle synonyme d’'une
reprise du fonctionnement ovarien mais
unerégularisation artificielle des cycles.

3. Syndrome métabolique
et hyperinsulinisme

L'adaptation dumode de vie et les régles
hygiéno-diététiques (RHD) sont le traite-
ment de 1™ intention pour prévenir les
complications métaboliques du SOPK
(ESHRE). L’'adolescence représente une
période clé alaquelle la prévention peut
étre faite, en amont de I'installation de
ces complications. Les objectifs sont a
court terme de contrdler le poids, mais
également de limiter les troubles du
cycleetles signes d’hyperandrogénie qui
sont majorés par I'insulinorésistance. A
pluslongterme, les enjeux seront de pré-
venir I’apparition d’un diabéte, de com-

plications cardiovasculaires voire d'un
cancer de ’endometre [4].

En cas d’indice de masse corporelle
(IMC) = 25 et d’échec des RHD, I’adjonc-
tion de metformine pourra étre discutée
chez’adolescente, en combinaison aux
traitements anti-androgéniques [15].

4. Impact sur la fertilité

Le SOPK est la cause la plus fréquente
de dysovulation et d’infertilité fémi-
nine [21]. Si cette problématique peut
étre évoquée avec les jeunes patientes
au moment du diagnostic, il sera égale-
ment indispensable de les informer que
le SOPK n’est pas systématiquement
associé a une infertilité, méme si les
cycles sont irréguliers. Au début de leur
vie sexuelle et en I’absence de désir de
grossesse, il est nécessaire de leur pro-
poser une contraception adaptée a leur
symptomatologie et leurs facteurs de
risque éventuels.

5. Retentissement psychologique

Al’ageadulte, les femmes qui présentent
un SOPK sont plus fréquemment sujettes
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aux syndromes dépressifs, aux troubles
anxieux, aux troubles de la perception
de I'image corporelle et aux troubles du
comportement alimentaire [18]. Peu de
données sont disponibles chez I’ado-
lescente, mais ces éléments seront a
dépister lors dela consultation en consi-
dérant que ’adolescence correspond a
une période de vulnérabilité psycholo-
gique et de questionnements sur I’image
corporelle.

B Conclusion

Le SOPK a I’adolescence reste un dia-
gnostic difficile. Si la symptomatologie
n’est pas franche ou le tableau est incom-
plet, I’objectif sera avant tout de faire un
diagnostic d’exclusion. Il n’y a pas d’ur-
gence au diagnostic: la patiente pourra
étre informée de la suspicion de SOPK et
delanécessité d'uneréévaluation plus a
distance de la ménarche pour conclure.

A l'adolescence, la discussion avec la
patiente sera essentielle pour détermi-
ner le moment propice pour débuter les
explorations et les traitements, selon sa
plainte et sa symptomatologie. Comme
chez I’adulte, la prise en charge aura
pour objectifs de traiter ses symptdmes
invalidants et de prévenir la survenue
de complications amoyen et long terme.
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