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Introduction

Le syndrome des ovaires polykystiques ou syndrome de Stein-Leventhal a été découvert en
1935 par 2 médecins américains Irving Freiler Stein et Michael Leo Leventhal (1). Stein et
Leventhal ont décrit pour la premiére fois une triade de symptémes commune a un groupe de 7
femmes a savoir : des ovaires polykystiques, un hirsutisme et une oligo/aménorrhée (régles peu
fréquentes voire absence totale de regles). Cette triade a été mise en évidence par I’expérience

et I’observation clinique.

En effet ces médecins ont utilisé différentes techniques diagnostics complémentaires, tout
d’abord la technique de la roentgenologie (la radiologie aujourd’hui) pour observer I’anatomie
pelvienne, puis le pneumopéritoine gynécologique (=I'entrée d'air ou de gaz dans les trompes
de fallope (2)) pour dessiner le contour extérieur des organes pelviens, associée a une
injection transcervicale de milieux opaques : le lipiodol pour délimiter les contours internes

des cavités utérines.

Il a été observé que certaines de ses patientes présentaient deux ovaires kystiques hypertrophiés
supérieurs a la taille de l'utérus. Les 7 femmes de 1’étude présentaient toutes un ou plusieurs
des symptdmes suivants: une hypertrophie des ovaires, des troubles menstruels, une
aménorrhée voire une infertilité, une hyperandrogenie (hirsutisme, acné), une obésité et
souffraient depuis 1 an de douleurs dans le bas-ventre (des deux cOtés). A cette époque la

solution que proposait ces médecins était 1’ablation d’une partie de I’ovaire endommagg.

Irving F.Stein Michael L.Leventhal

Figure 1 : portraits des 2 médecins a 1’origine de la découverte du SOPK (1)
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Pour mieux comprendre ce dont les patientes souffrant de SOPK vivent au quotidien, j’ai
réalisé une enquéte de terrain aupres de 341 femmes, toutes atteintes de ce syndrome.

Ce questionnaire a été réalisé¢ a ’aide de 1’outil Google Forms.

Questionnaire : La prise en charge du SOPK a

l'officine

Les questions posées étaient les suivantes :

e avervons ?
Quel dge aver-vous ?

Votre réponse

. M 0 %
L_l'li{'l.\' SONC VOs }'I'I"I'I'IL"IP'.I'I.IN .\_\'I'Il}H'U]]'Il'.\' _J

Acné
Pilosité excessive
Cycle menstruel irrégulier (probléme de fertilité)

Surpoids

O0o0o00o0d

Autre :

Combien dannées sone passees avane de poser un diagnoseic ?

Votre réponse
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Quelles solurions pour miews vivre avee le maladie ? {rrairement medicamenteus et NON

e |.1Cil'l11{‘11 reux)

Votre réponse

Vous senrez-vous sourenufecoure par vorre t1|1.1|'111:'.riv11| ne) dotheine ?

(O oul
() NON

Pouvez-vous il.'.‘-E'II i-i."T «n -.|I.I.l.'.|-.|I.I.I."- IMErEs ]il. Ti..‘}'ll.'lTI:"l.' H |.I -.|I.I.l.':"r'll. LIt ] ]"'I'l.'l.'i..‘i.:.l.'l'.l.'i.‘.

Votre réponse

Entin gquelles seraient vos attences L~ll]"'|.'|.|t‘l'.1ni‘I'ITi'.1I'l.':1' ar Till:'ll'll.'lTl' a worre ]"'I'.IHCZI.'I'. ?

Votre réponse

MERCT A TOUTES POUR VOS REPONSES
Cette enquéte a été diffusée durant 24 heures au sein d’une association de patientes nommee
« Esp’OPK » afin d’obtenir un maximum de témoignages. Elle sera le fil conducteur de cette
these, chaque réponse aux questions sera intégrée dans différentes parties de cette these, afin

d’aborder chaque notion qui nous intéresse.

Afin de mieux se repérer, chaque passage évoquant les réponses a I’enquéte sera écrit en vert.
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L’age moyen des répondantes a cette enquéte est de 28,5 ans.

Ages des participantes a I'enquéte
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o O O O
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o O
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o

0 50 100 150 200 250 300 350 400
Nombre de participantes

age

Figure 2 : &ges des participantes a 1’enquéte (3)

Partie 1 : Généralités sur la maladie

1] Définition

Le SOPK est une endocrinopathie, ¢’est-a-dire une pathologie hormonale qui affecte le systéme
endocrinien, autrement dit les glandes responsables des sécrétions hormonales et en particulier
I’hypothalamus, I’hypophyse et les ovaires. Ce syndrome entraine donc un déréglement

hormonal au niveau des ovaires et du cerveau.

Cette pathologie touche exclusivement les femmes et se manifeste par un excés d’hormones
masculines androgéniques (testostérone) entrainant divers symptdmes plus ou moins génant
(hirsutisme, alopécie...) ainsi que la présence de nombreux follicules immatures au niveau des

ovaires donnant aux ovaires un aspect « polykystique ».

Acné, douleurs pendant les regles voir absence totale de régles, pilosité excessive.... Ces
symptomes sont peu specifiques et certains medecins ne font pas toujours le lien entre ces signes
et le SOPK. lls prescrivent alors la pilule pour atténuer ces symptémes ou pour établir des
hémorragies de privations (=régles artificielles) sans poser de diagnostic.
Les symptdbmes camouflés entrainent un retard de diagnostic avec une errance

médicale d’environ 7 ans. C’est pourquoi « aucune pilule « pour régulariser les régles » ne doit
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étre prescrite avant d’avoir trouvé la cause de I’aménorrhée. En effet, la pilule cestroprogestative
ne fait que provoquer des regles artificielles qui vont rassurer a tort les adolescentes et les
femmes. De ce fait, la maladie sous-jacente qui a provoqué I’interruption des régles va continuer

a évoluer sans traitement. » (4).

Le SOPK est caractérisé par les criteres diagnostiques de Rotterdam (2003) (5) ou au

minimum 2 des 3 anomalies suivantes doivent étre présentes pour poser un diagnostic (6) :

e troubles chroniques du cycle menstruel (anovulation, aménorrhée) ;

e signes cliniques (acné, hirsutisme) ou biologiques d'hyperandrogénie ;

e aspect échographique en faveur d’un SOPK : présence d'ovaires micro polykystiques a
I'échographie ou présence de 20 follicules ou plus avec un diametre de 2 £ 9 mm dans

chaque ovaire, et/ou augmentation du volume ovarien (>10 ml).

2] Epidémiologie

Ce syndrome touche 1 femme sur 10, soit 10% de la population féminine (7), la prévalence est
équivalente a celle de I’endométriose (I’endométriose est une maladie gynécologique chronique
de la femme en age de procréer qui se caractérise par le développement d’'une muqueuse utérine
(’endométre) en dehors de 1’utérus, colonisant d’autres organes avoisinants (8)). Pourtant, le
SOPK fait beaucoup moins parler de lui jusqu’a aujourd’hui. Beaucoup de femmes ont des
symptémes pendant de nombreuses années sans poser de nom sur 1’origine de ses symptomes,

c’est en moyenne apres 7 ans d’errance médicale que le diagnostic est posé.

Cette question sur I’errance médicale a d’ailleurs été posée dans le questionnaire, et sur
I’ensemble des participantes, une moyenne de 6 ans d’errance médicale avant de poser un

diagnostic a été retenue.

Le SOPK est la 1°® cause d’anovulation, une cause principale d’infertilité et est la 1%

endocrinopathie chez la jeune femme en age d’avoir des enfants (9).
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3] Physiopathologie

La physiopathologie exacte de ce syndrome n’a pas encore été établie, c’est une
physiopathologie complexe, mais des recherches ont été faites pour permettre de mieux
comprendre ce dont souffrent toutes ces femmes. Ce syndrome est caractérisé en particulier par
une hyperandrogénie ¢’est-a-dire un excés d’hormones masculines et par une dysovulation chez

la plupart des femmes atteintes.
Dans cette partie, nous allons essayer de comprendre 1’origine de ces troubles.

Commencons tout d’abord par quelques définitions :

(Estrogéne :
Les cestrogénes sont des hormones produites principalement par les follicules ovariens en
maturation.

Il existe 3 types d’cestrogénes: E1 = Estrone, E2 = Estradiol, E3 = Estriol.

E1 est produit par les ovaires et le tissu adipeux, précurseur de E2, E2 est produit par les ovaires
et entraine des effets biologiques important dans la vie de la femme. E3 est produit par le
placenta et intervient principalement pendant la grossesse.

Les effets biologiques qu’exercent ces cestrogénes sont différents, E2>E1>E3 (> : Supérieur).

Estrone (E;) 17 f-Estradiol (Ez) Estriol (E;)

Figure 3 : formules chimiques des 3 formes d’eestrogénes (10).

L’activité cestrogénique la plus importante est donc celle de I’estradiol : E2 a en effet la capacité

d’induire des modifications a différents niveaux plus ou moins importantes.
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En effet I’estradiol a un role dans 1’apparition des caractéres sexuels secondaires chez la femme
(féminisation de la silhouette, développement des glandes mammaires), dans la prolifération de
I’endométre au niveau de I’utérus. Au niveau du col utérin, E2 favorise 1’apparition de la glaire
cervicale, entraine la croissance des canaux galactophores au niveau des glandes mammaires,
et induit un rétrocontrdle positif ou négatif sur la synthése des gonadotrophines hypophysaires
et enfin au niveau métabolique, son rdle est d’augmenter la fixation de calcium, la
minéralisation des os et a un effet anti-athérogene par diminution du cholestérol total et des
triglycérides et par augmentation du rapport HDLc/LDLc (augmentation du bon cholestérol et

diminution du mauvais) (11).

Progestérone :

La progestérone est une hormone ayant différentes sources de production selon le moment de
la vie de la femme. Chez la femme non enceinte, elle est sécrétée par les ovaires, chez la femme
enceinte de moins de 12 semaines, cette hormone est sécrétée par le corps jaune, et chez la

femme enceinte de plus de 12 semaines, par le placenta.

Cette hormone a pour réle de préparer 1’utérus a la nidation, préparer la glande mammaire a la
lactation et de maintenir la vascularisation de I’endométre. En I’absence de grossesse, la

progestérone diminue et permet 1’apparition des menstruations.

O
_..-u‘-H

0]

Figure 4 : formule chimigue de la progestérone (12).

LH (Luteinizing Hormon) :

La LH est une hormone hypophysaire qui influe sur le follicule mir et induit 1’ovulation lors
du pic de sécrétion a J14 du cycle menstruel. Elle provoque la transformation du follicule
sélectionné en corps jaune entrainant la sécrétion de progestérone et le développement de
I’endometre (phase lutéale).
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FSH (Follicule Stimulating Hormon) :
La FSH est la deuxiéme hormone hypophysaire qui stimule la maturation des follicules et la

sécrétion d’cestrogenes (phase folliculaire).

Théque externe : derniére enveloppe
du folliculeovarien

Théque interne : enveloppe du follicule ovarien

sécrétanten permanence des androgénes

Granulosa : couche protectrice externe de .

l'ovule en développement {Androgénes > Estrogénes)
Cavité folliculaire (=antrum) : cavité remplie

:/"""\_ll // de liquide folliculaire

Figure 5 : anatomie de 1’ovaire.

A-Le cycle menstruel

Le cycle menstruel apparait pendant la puberté, en moyenne a 1’dge de 12-13 ans. Le cycle
menstruel marque ’entrée en période reproductive et la fin de celui-ci signifie la fin de la

période reproductive, autrement dit la ménopause.

Le cycle menstruel est caractérisé par un cycle ovarien (production de 1’ovule) et par un cycle
hormonal (production d’hormones aboutissant aux changements histologiques de I’endométre),

tous deux se produisent en parallele.

Le cycle ovarien (13) est composé de 2 phases de 14 jours chacunes, la phase folliculaire

aboutissant a I’ovulation et la phase lutéale.

Le cycle hormonal/utérin est également composé de deux phases utérines (14), la phase

proliférative (épaississement de la paroi de 1’utérus aussi appelé endometre) et la phase
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sécrétoire (la muqueuse utérine sécréte des substances qui vont servir soit a I'implantation d'un

embryon fécondé ou en I’absence de grossesse, permettre a I’endometre de desquamer).

Ces 2 cycles se déroulent donc de maniere synchronisée afin d’assurer le bon déroulement du

cycle menstruel.

La phase folliculaire correspond au développement des follicules dans 1’ovaire

(=folliculogenése) et a la sélection du follicule dominant.

Le développement des follicules ovariens s’accompagne d’une production accrue d’cestrogenes
permettant une restauration progressive de I’endometre. La phase proliférative correspond a la
prolifération et a I’épaississement de ’endométre. Les glandes tubuleuses simples se
développent pour former de nombreuses glandes qui commencent a sécréter la glaire cervicale
au moment de l'ovulation. La phase proliférative est ainsi maintenue jusqu'a l'ovulation sous

I’action des cestrogenes.

A J14 se produit un pic de LH entrainant I’expulsion de I’ovule de 1’ovaire sous la pression du

liquide folliculaire. Les follicules sécrétent en paralléle une hormone, 1’cestradiol.

La phase lutéale (post-ovulatoire) survient par la suite de J14 a J28. Le follicule ovarien aprés
ovulation est appelé le corps jaune, celui-ci va produire de la progestérone. Cette hormone
stimule la prolifération des glandes endomeétriales libérant une sécrétion abondante, riche en
glycogene, c’est la phase sécrétoire. L’endométre atteint son développement maximal, dans le
cas ou un ovule fécondé viendrait s’implanter. En ’absence de fécondation, le corps jaune
disparait progressivement. Au 28°™ jour du cycle, le taux de progestérone est insuffisant pour
maintenir I'endomeétre, celui-ci se desquame entrainant des saignements : ce sont les

menstruations.
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progestérone

OVULATION
| PHASE FOLLICULAIRE | PHASE LUTEALE
J1 114 128 R

J1—J5: menstruations J11—J15 : période de fertilité

Figure 6 : évolution des différentes hormones de la femme au cours du cycle menstruel (15).

Le cycle menstruel est dicteé par I’axe hypothalamo-hypophysaire gonadotrophique.

L’hypothalamus est une glande endocrine du cerveau, il sécréte une neurohormone, la GnRH
(Gonadotropin Releasing Hormone ou gonadolibérine) qui va stimuler I’hypophyse antérieure,
une autre glande endocrine du cerveau qui a son tour va sécréter de facon cyclique des
gonadotrophines LH et FSH, les gonadotrophines ont pour réle de stimuler les ovaires qui eux

sécréteront des cestrogenes et de la progestérone.

La fréquence de sécrétion des gonadostimulines augmente au cours du cycle pour atteindre un

pic sécrétoire a J14 puis diminue.

Afin de réguler ce cycle menstruel, des rétrocontrles ovariens sur 1’axe hypothalamo-

hypophysaire existent (16) (17) :
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CErveQuy pendant la phase lutéale
I aypophyse antérieure

s Croissance du follicule ovarien

— \ Follicule mir de De Graaf
L= Corps jaune +— |

|

ovaires - ovaires

(Estrogéne “ Progestérone
<200 pg/mil
Régression du corps jaune
>200 pg/ml = plus de rétrocontréle - = FSH T
Endométre desquame (taux d’hormones
Phase folliculaire - ovariennes trop faibles pour maintenir son
J13/14: développement) =» menstruations et début
Phase post-ovulatoire : ‘ d’un nouveau cycle.
Fin de cycle :

Figure 7 : role des rétrocontrdles ovariens sur 1’axe hypothalamo-hypophysaire d’aprés un
cours de 1° Scientifigue.

Pendant la phase folliculaire, I’hypophyse antérieure sécrete de la FSH qui contribuera a la
croissance du follicule ovarien. Le follicule va produire une quantité d’cestrogeéne inférieure a
200 pg/ml, ces cestrogenes vont exercer un rétrocontrole négatif sur I’axe hypothalamo-

hypophysaire.

A J13, le follicule a muri, on 1’appelle le follicule mir de De Graaf et il va produire des
cestrogénes a un taux supeérieur a 200 pg/ml. Le rétrocontrole va alors s’inverser et devenir
positif sur 1’axe hypothalamo-hypophysaire. L’hypophyse va sécréter une grande quantité de
LH et de FSH, on obtiendra alors le pic de LH a J14 et I’ovulation aura lieu 36h aprés le début
du pic.

En période post-ovulatoire, la LH va permettre la formation du corps jaune qui va sécréter de

la progestérone, les taux élevés d’hormones ovariennes vont entrainer un rétrocontréle négatif
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sur I’axe hypothalamo-hypophysaire. Ce rétrocontréle va permettre de maintenir des taux de
LH et de FSH faibles pendant la phase lutéale.

A la fin du cycle menstruel, le corps jaune va régresser, les taux d’hormones ovariennes seront
trop faibles pour maintenir le développement de 1’endomeétre, 1’endométre va desquamer,
entrainant les menstruations. 11 n’y aura plus de rétrocontrdle négatif, la sécrétion de FSH va

reprendre et cela marquera le début d’un nouveau cycle (14).

B- L ’hyperandrogénie

La production d’androgeénes chez la femme se fait d’une part, par les ovaires (25%), d’autre
part, par les surrénales (25%) et enfin par la conversion périphérique de précurseurs inactifs au
niveau du foie et des tissus cibles comme les tissus adipeux et cutanés (50 %) (18).

L’hyperandrogénie dans le cadre du SOPK correspond a une production ovarienne excessive
d’androgenes (19), et en particulier de testostérone. Cette production a lieu plus précisément
dans les cellules de la théque interne de 1’ovaire (enveloppe du follicule ovarien) et du stroma

(tissu conjonctif ovarien trés vascularise).
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Figure 8 : concentration de testostérone totale chez des patientes SOPK comparée a des

patientes non SOPK (6).
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Chez les femmes témoins, la valeur moyenne de testostérone est d’environ 0,40 ng/ml, tandis
que chez les femmes ayant un SOPK, leur taux moyen est bien plus élevé aux alentours de 0,70

ng/ml et pouvant méme atteindre les 1,30 ng/ml.
On parle d’hyperandrogénie des 0.6 ng/ml (20).

Pour comprendre 1’origine plausible de cette hyperandrogénie, il faut savoir que la 17 béta-
hydroxystéroide déshydrogénase (173-HSD) est une enzyme qui va convertir I'androstenedione
en testostérone. Une étude (21) a comparé I'expression des isoformes de la 17p-HSD de type |
a V dans des cultures a long terme de cellules thécales et granulosa isolées d'ovaires normaux
et du SOPK. Les résultats de cette analyse ont été obtenus par RT-PCR (PCR en temps réel),
les cellules de la theque expriment la 17B-HSD de type V et les cellules de la granulosa
expriment la 178 HSD de type I, Il et IV. Cependant les transcriptions de la 17 -HSD V,
n'étaient pas significativement augmentées dans les cellules thécales du SOPK par rapport aux
cellules thécales normales. Ces résultats indiquent que la production accrue de testostérone dans
les cellules thécales du SOPK n’est pas due a un déreglement de I'activité " androgénique " de
la 17B-HSD.

L'analyse par RT-PCR a révélé que des activités enzymatiques de la 17-alpha-
hydroxylase/C17,20 lyase (enzymes impliquées dans la production des précurseurs de la
testostérone) élevées dans les cellules de la theque du SOPK, ce qui entrainait une production
accrue de précurseurs de la testostérone. On peut en conclure que la sécrétion importante de
testostérone dans le SOPK est liée a I’augmentation de la synthése des précurseurs de la

testostérone.

L’hyperandrogénie est donc principalement liée a une hyperactivité enzymatique des

precurseurs de la testostérone : 17-a-hydroxylase et 17,20-lyase.
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17a-hydroxylase

17B-HSD

17, 20-lyase

Activité enzymatique

THEQUE ? NON MALADE

THEQUE ? SOPK

17a-hydroxylase Normale Elevée
17,20-lyase Normale Elevée
17B-HSD V Normale Normale

Figure 9 et tableau 1: enzymes intervenant dans la conversion des précurseurs de la

Testostérone en Testostérone.

De plus, I’insuline et un de ses facteurs de croissance, I’'IGF-1 en présence de LH, vont
augmenter les taux d’androgenes. L hyperinsulinémie participe donc a I’hyperandrogénie chez
les patientes souffrant de SOPK (22). L’hyperandrogénie entraine un exces d’adiposité et donc
peut conduire chez certaines femmes a une prise de poids, et également a une difficulté a en
perdre (7).

Il existe donc plusieurs phénomeénes qui pourraient étre a I’origine de cette hyperandrogénie.

Le SOPK est donc causé par un excés d’hormones masculines (23) et en particulier un exces
de testostérone. La deuxiéme caractéristique de ce syndrome est la dysovulation, phénoméne
responsable de la présence de follicules immatures au niveau ovarien, ces follicules

correspondent a défaut au mot « kyste » dans le nom du syndrome.
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C- Troubles menstruels (dysovulation, aménorrhee)

Chez la femme atteinte de SOPK, le cycle menstruel ne se déroule pas toujours comme dans la
théorie. Les follicules antraux ne se transforment pas en follicule dominant porteur d’ovocyte,
I’ovule n’est donc pas expulsé tous les mois (J14), et les follicules immatures restent fixés aux
ovaires, les jeunes femmes souffrent alors d’oligo-aménorrhée (< 8 cycles menstruels/an) (24),

de dysovulation et d’hypertrophie ovarienne.

Dans le cas du SOPK, les valeurs de LH sont différentes d’une femme non atteinte de SOPK
(25), en effet la réalisation d’un test a la GnRH permet d’explorer la fonction gonadotrophique
hypophysaire, en injectant de la GnRH de maniére exogéne et ponctuelle, la LH répond de
maniére explosive (hypersécrétion hors période d’ovulation). C’est pourquoi il faut étre vigilant
avec les femmes en désir de grossesse qui utilisent des tests d’ovulation pour connaitre leur

période fertile : le test peut s’avérer positif alors qu’il n’y pas d’ovulation.

Nous pouvons nous demander pourquoi le taux de LH est plus élevé ? Une piste de réponse
serait 1’¢lévation de ’AMH (hormone anti mull€rienne) avec une concentration 2 a 3 fois plus
élevée (26) chez la femme atteinte de SOPK par rapport a une femme non atteinte.
Qu’est-ce que PAMH ? L’hormone antimiillérienne (AMH) est une hormone protéique jouant
un role important dans la différentiation sexuelle masculine (27), elle est sécrétée par les
hommes (cellules de Sertoli) et par les femmes (cellules de la granulosa des follicules ovariens).
La libération de I’AMH débute chez la femme peu avant la naissance, connait un pic a la puberté
et diminue progressivement tout au long des années de reproduction puis chute brutalement a
la ménopause. L’AMH est une hormone régulatrice de la folliculogénese et est un outil de
dépistage de la diminution de la réserve ovarienne. Une étude a comparé les variations
circadiennes (28) des hormones impliquées dans le SOPK (prelevement sanguin toutes les 2h
pendant 24h) chez deux groupes de patientes avec et sans SOPK et a révelé que les patientes
SOPK présentaient des taux de LH et d’AMH ¢élevés et constants, de méme pour la testostérone

et des taux plus faibles de FSH et de progestérone par rapport au groupe témoin.

50% des neurones (29) de la GnRH sont dotés de récepteurs a I’AMH, et une élévation du taux
d’AMH entrainerait donc une augmentation des pulses de GnRH par I’hypothalamus
et par conséquent, la LH serait produite en plus grande quantité par I’antéhypophyse.
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L’ AMH élevée dans le SOPK peut également s’expliquer par le nombre augmenté de follicules
ovariens en croissance, follicules pré-antraux et follicules antraux (30) qui produisent des
quantités d’AMH plus importantes (31). Cependant, I’évolution du stade follicules antraux a
follicule dominant est FSH dépendant, et les grandes quantités d’ AMH sécrétées ultérieurement
vont d’une part inhiber I’action de la FSH entrainant un arrét de la folliculogénése (26) et

d’autre part diminuer la sensibilité des follicules en croissance a la FSH (32).

La FSH est donc inhibée par I’AMH, mais la FSH devrait exercer un rétrocontrole négatif sur
I’AMH afin de diminuer les taux sériques d’AMH et favoriser I’émergence d’un follicule
dominant, si le rétrocontrole n’est pas suffisant, ce qui est le cas lors d’un cycle anovulatoire,
I’AMH entraine I’arrét de la maturation folliculaire (33). Une étude a montré qu’en injectant de
la FSH exogéne a des patientes atteintes de SOPK, les taux sériques d’AMH diminuaient et un

follicule devenait ensuite dominant.

I Réserve ovarienne totale I
I Réserve ovarienne fonctionnelle I
Recrutement continu Recrutement cyclique
Indépendant des gonadotrophines Dépendant des gonadotrophines

Follicule mature préovulatore
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Figure 10 : la folliculogénése (31).

Pendant la grossesse, le taux d’AMH diminue de maniére physiologique, ce n’est pas le cas

chez la femme enceinte atteinte de SOPK [figure 11].
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Figure 11 : taux d'’AMH au cours du deuxiéme trimestre de grossesse chez une femme SOPK

comparé a une femme non SOPK (29).

Une étude (29) a montré sur des souris nées de mére ayant regu de I’AMH pendant la grossesse,
un taux de testostérone plus élevé que la moyenne et une diminution de la conversion de
testostérone en estradiol (role de la FSH inhibé par I’AMH) par le placenta. A 1’age adulte, ces
souris présentent un « phénotype (=ensemble des caractéres apparents) reproductif et
neuroendocrine » semblable a un SOPK (AMH 1, androgeéne 1, hyperactivation des neurones a

GNRH).

Pour retrouver un phénotype « normal », un traitement antagoniste au GnRH est donné aux
souris. D’apres cette étude, des taux élevés d’AMH chez des souris gestantes pourraient donc
entrainer un SOPK a leur descendance, il n’y a pas d’études cliniques sur cette hypothese a ce

jour.
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Figure 12 : différence entre un ovaire normal et un ovaire « polykystique » (34).

Partie 2 : Clinique

1] Symptémes et complications

A- Symptomes
Les symptémes du SOPK peuvent étre tres divers et variés:
e cycle irrégulier, cycle anovulatoire et infertilité
e hirsutisme (=pilosité excessive)
e alopécie (=chute de cheveux)
e acné
o fatigue
e douleurs pelviennes/menstruelles
e surpoids
e baisse de libido
e maux de téte

e troubles de ’humeur/stress/anxiété
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Les différents symptomes des patientes atteintes du SOPK

Cycle menstruel irrégulier (probleme de fertilité) 84

Pilosité excessive 64

Surpoids 59
Acné 45

Fatique chronique . 11

Douleurs pelviennes . 14

Symptdémes

Alopécie/perte de cheveux ___ 7
Troubles de I'humeur 4,
Migraine 5
Stress | 4

Baisse de libido |, (¢

0 20 40 60 80 100
Nombre de femmes touchées (%)

Figure 13 : les différents symptdmes du SOPK.

Ce diagramme a ¢été réalis€ avec les réponses des participantes a [’enquéte.
Aucune femme n’a répondu la méme combinaison de symptomes, mais certains symptomes
reviennent souvent : en effet 84% des femmes présentent un cycle menstruel irrégulier, 64%
ont une pilosité excessive, 59% un surpoids. Ces 3 symptdmes peuvent provoquer chez
certaines femmes un mal-étre (anxiéte, dépression, trouble de I’humeur), 1ié¢ a une baisse de
I’estime de soi et/ou a un sentiment de culpabilit¢ de ne pas réussir a donner la vie.

On peut en conclure que chaque SOPK est unique : UNE FEMME = UN SOPK.

a) Hirsutisme
L’hirsutisme se traduit chez la femme, par une pilosité excessive (19) de type masculine

due a un excés d’hormones androgenes dans le sang. Cette pilosité survient dans des zones
androgéno-dépendantes, normalement dénuées de poils durs et pigmentés chez la femme
comme le visage, le torse, le dos, la ligne ombilico-pubienne (ligne médiane entre le nombril et

le sexe), les faces internes et postérieures des cuisses.
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Figure 14 : score de Ferriman et Gallwey (35).

La figure ci-dessus permet de calculer le score de Ferriman et Gallwey, score déterminant un
éventuel hirsutisme. Chaque femme va s’identifier aux différentes images par rapport a leur
propre image, la note de 1 correspond a une absence ou une tres faible pilosité et la note de 4 &

une pilosité excessive, un score obtenu > 8 définit I’hirsutisme.
De 8 & 16 = hirsutisme léger.
De 17 a 25 = hirsutisme modéré.

Plus de 25 = hirsutisme séveére.

b) Surpoids-Obésité
Peu d’études évoquent le lien entre le surpoids et/ou I’obésité et le SOPK, cependant, le
dysfonctionnement hormonal dont souffrent les patientes peut entrainer une prise de poids mais
ce n’est pas une généralité puisque de nombreuses femmes atteintes de SOPK ne sont pas en
surpoids, certaines peuvent étre en sous-poids (IMC<19kg/m?) ou d’autres peuvent ne
rencontrer aucun probléme de poids (36).
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Toutefois, la prévalence de risque d’obésité chez les femmes atteintes de SOPK est plus élevée
(37). Le surpoids et/ou 1’obésité amplifient le SOPK en augmentant I’insulinorésitance et les
anomalies hormonales (dysovulation) (38), ce sont egalement des facteurs prédisposants au
syndrome métabolique et a une dyslipidémie (19). C’est pourquoi, une perte de poids de 5 a

10% est recommandée chez ces patientes afin de diminuer les risques métaboliques (39).

Chez toute patiente atteinte de SOPK, il est important de déterminer 1’Indice de Masse
Corporelle (poids/taille?), en effet une augmentation de I’IMC au-dela de 25 kg/m? entraine un
risque d’anovulation ou de persistance d’anovulation et une diminution de 1’insulinosensibilité

(=sensibilité des cellules a I’insuline).

Certaines patientes peuvent souffrir de troubles de I’humeur et développer des TCA (Troubles
du Comportement Alimentaire) (36) pour soulager leur mal-étre. Cela peut amplifier leur
probleme de poids, il est donc important qu’elles soient prises en charge par un psychologue

pour éviter de développer ces troubles.

Le surpoids et I’obésité ne sont donc pas des causes directes de survenue du SOPK mais des

symptdmes et des facteurs aggravants de ce syndrome.

c) Acné

L’acné est provoquée ou aggravée par un déréglement hormonal entrainant un exces
d’androgénes. Les androgénes augmentent la production de sébum dans le follicule pilo-sébacé
(19) et favorisent I’apparition de boutons. C’est un symptome fréquent, 45% des patientes ayant
répondu a mon questionnaire ont de I’acné. Avoir de I’acné n’est pas dangereux, cependant, ce
symptome peut altérer I’estime de soi des patientes et engendrer des troubles psychologiques,
un mal étre, c’est pourquoi il est important de prendre en charge ce symptome de manicre
naturelle (produits d’hygié¢ne et cosmétique adaptés) ou allopathique chez les patientes qui en

ressentent le besoin.

d) Infertilité
L’appellation "polykystique™ est donnée a tort a ce syndrome puisqu’en réalité lors du

diagnostic du SOPK, a 1’échographie, nous n'observons pas de kystes, mais des follicules qui
ne poursuivent pas leurs croissances et qui s'accumulent donc au niveau des ovaires. Cette

accumulation de follicules immatures est a I'origine d'une anovulation, d'une irrégularité des
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cycles menstruels, voire d'une aménorrhée et peut poser des problemes d’infertilité chez la
femme en désir de grossesse.

Toutefois, malgré ce syndrome, les grossesses spontanées sont possibles. La contraception est
donc indispensable si le désir de grossesse n’est pas présent.

Lorsqu’un désir de grossesse apparait avec des troubles de 1’ovulation, un accompagnement par
un gynécologue ou par un médecin de la reproduction peut aider. Un bilan de fertilité sera tout
d’abord réalisé, ce bilan consiste pour la femme a vérifier qu’il n’y a pas d’anomalies au niveau
des trompes ou de 1’utérus et chez I’homme en la réalisation d’un spermogramme. Si le bilan
de fertilité ne présente pas d’anomalies, la premiére chose qui sera conseillée a la future maman
avant tout traitement médicamenteux est une perte de poids entre 5 et 10% de son poids actuel
(si IMC > 25 kg/m?2). Les femmes en surpoids ou obese ont une fécondité moindre et peuvent
avoir des risques obstétricaux pendant la grossesse (diabéte gestationnel, hypertension
artérielle, accouchement prématuré).

La perte de poids peut diminuer I’insulino-résistance et favoriser la restauration naturelle des
cycles et donc améliorer 1’ovulation naturelle.

Si cette perte de poids ne suffit pas, si celle-ci est difficile a réaliser ou si la patiente a un IMC
normal mais n’arrive pas a tomber enceinte, différents traitements peuvent étre proposes (voir
partie 3)1]c)).

e) Douleur et fatigue

Les douleurs : une représentante de 1’association de patientes Esp’OPK m’a rapporté que 8
femmes sur 10 atteintes de SOPK qu’elle rencontre souffrent de douleurs soit 80%.
Les douleurs qui reviennent le plus sont celles localisees en régions pelviennes (bas-ventre et
des 2 cOtés) et peuvent s’expliquer par la compression des organes pelviens dus a I’hypertrophie
des ovaires (augmentation de la taille des ovaires causées par la présence de multiples follicules
en arrét de maturation). Les femmes ressentent le plus souvent une « torsion » au niveau des
ovaires. D’autres douleurs telles que des maux de téte, des douleurs abdominales m’ont été
rapportées en réponse au questionnaire. On peut supposer que ces douleurs peuvent survenir

suite a une période de stress liée au SOPK (difficulté de concevoir des enfants, mauvaise estime
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de soi), des douleurs lors des rapports sexuels peuvent également étre présentes chez certaines
femmes et notamment lors de la pénétration.

Aprés une longue période d’aménorrhée de 3-4 mois, lorsque les régles réapparaissent, les
femmes peuvent souffrir d’un syndrome pré-menstruel (ensemble de symptémes physiques et
psychiques qui précédent la survenue des regles). Les femmes SOPK présentent des quantités
de protéine C-réactive (=CRP) plus importantes que les femmes non malades (40), ces CRP
sont des marqueurs de I’inflammation et témoignent d’un terrain inflammatoire. Une étude a
montré que les douleurs pré-menstruelles sont plus importantes chez les femmes avec une CRP
élevée, ce qui pourrait expliquer certains symptémes prémenstruels chez la femme SOPK
(crampes abdominales, douleurs dorsales, articulaires et musculaires, douleur et sensibilité des
seins) (41).

Une fois les regles arrivées, celles-ci peuvent se montrer tres douloureuses dues a la contraction
du muscle utérin pour éliminer I’endométre.

Il peut également apparaitre des douleurs psychologiques pouvant étre liées aux problémes
d’infertilité ou a la présence de signes d’hyperandrogénic (acné, hirsutisme, alopécie) qui
peuvent étre complexant pour certaines femmes, ou encore liées a 1’isolement social et/ou
professionnel que peut engendrer le SOPK. Ces données proviennent de témoignages de
patientes, cependant, aucune étude sur le sujet n’a été réalisée et 1I’origine exacte de ces douleurs

reste encore a rechercher.

La fatigue chronique : le manque d'énergie est un symptdme fréquent et est ressenti par de
nombreuses femmes, il n’est cependant pas reconnu comme réel symptome par les médecins.
L’origine de cette fatigue n’est pas connue, il n’y a pas eu de recherche sur le sujet a ce jour.
Néanmoins, on peut supposer que le déréglement hormonal, les éventuelles carences
vitaminiques (42), ou alors la mauvaise qualité du sommeil dus au SOPK y sont pour quelque
chose.

Les patientes SOPK sont pour la plupart traitées par un Contraceptif Oral Combiné (=COC),
cependant une étude (42) a montré que les pilules cestro-progestatives pourraient étre a 1’ origine
de carences (vitamines du groupe B, C, E, calcium et magnésium). Pour pallier a ces carences
et ainsi combattre cette fatigue, des supplémentations en vitamines et en oligo-éléments sont

possibles apres réalisation d’un bilan sanguin.
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Vitamin Bé

Vitamin Decrease
B12/Folate Decrease
Estrogen and/or a
Oral Contraceptives Calcium Increase/decrease
Progesterone
Magnesium Decrease
Vitamin C/Vitamin Decrease
E

Figure 15 : les potentielles carences que peuvent entrainer les contraceptifs oraux combinés

(42).

f) Alopécie
L’alopécie (=perte de cheveux) est causée par une hormone dérivée de la testostérone, la
dihydrotestostérone (=DHT). La DHT est obtenue par transformation de la testostérone par
I’enzyme 5-alpha réductase au niveau du cuir chevelu. Un exces de DHT entraine une réduction
de la phase anagene (phase de croissance du cheveu) et une augmentation de la phase télogéne

(phase de repos avant la chute), ce qui conduit a la chute des cheveux (43).

Les récepteurs des follicules pileux sont plus ou moins sensibles a la DHT, s’ils sont trés
sensibles, ceux-ci se lieront & la DHT entrainant une perte de cheveux.
La sensibilité des follicules pileux est personne dépendante ce qui explique que toutes les

femmes atteintes de SOPK n’ont pas forcément ce symptdme.

g) Autres (trouble de [’humeur, anxiéte, dépression, baisse de libido)

D’autres symptomes peuvent étre présents notamment des symptomes plus psychologiques tels
que I’anxiété, la dépression. En effet ce syndrome touche beaucoup le psychisme, les femmes
peuvent ne pas étre bien dans leur peau a cause de leur surpoids, au regard des autres ou encore

en raison de la difficulté ou de I’incapacité de concevoir des enfants.

Une méta-analyse (44) a éte réalisée comparant la dépression chez les femmes atteintes de
SOPK a un groupe témoin non atteint de SOPK et de méme avec 1’anxiété comme facteur
d’analyse. Les résultats montrent que les femmes atteintes de SOPK sont plus sujettes a souffrir

de troubles anxieux et/ou dépressifs que les femmes témoins, les résultats montrent aussi que
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les femmes SOPK avec un IMC plus faible ont moins de risque de dépression/anxiété que les
femmes avec un IMC plus éleve. Pour soulager ces troubles, des solutions naturelles notamment
le millepertuis, le safran ou encore la lavande vraie peuvent étre proposees en complément d’un

suivi psychologique (voir partie 3)2]j)).

Une baisse de libido peut également apparaitre lors de la prise de pilule et peut engendrer des
frustrations dans la vie d’un couple, il ne faut alors pas hésiter a en parler a une sexologue (voir
partie 3)2]i)).

B- Complications

Le SOPK en plus des nombreux symptomes qu’ils provoquent, entraine sur le long terme des
complications de la grossesse, métaboliques, cardiovasculaires et gynécologiques, c’est
pourquoi des contrdles réguliers des différents facteurs que nous allons évoquer sont fortement

recommandés chez les femmes atteintes de SOPK.

L’illustration suivante [figure 16] montre un lien entre 1’évolution du SOPK au cours de 1’age
et I’apparition de complications. Dés le déclenchement de la maladie ovarienne aux alentours
de 15 ans, les premiers symptomes sont I’hyperandrogénie et 1’oligo-anovulation. A 1’age de
25-30 ans, I’infertilité et les complications de la grossesse apparaissent. A 45 ans, se rajoute
I’intolérance au glucose. A 55 ans, les problemes endocriniens diminuent au profit de problémes
métaboliques avec 1’apparition éventuelle d’événements cardiovasculaires, de diabéete de type

II et de cancer de ’endométre.
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PCOS: a life long disease
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Figure 16 : les symptdmes et les complications du SOPK au cours d’une vie (19).

a) Complications de la grossesse

Les femmes souffrant du SOPK ont un risque plus élevé de complications pendant leur
grossesse. En effet un suivi de la glycémie a jeun pendant le trimestre | est essentiel pour
dépister éventuellement un diabéte gestationnel. Entre la 24 et la 28°™ semaine de grossesse,
un test & ’HGPO sera réalisé si la glycémie a jeun pendant le T1 s’est avérée normale.
Une HGPO est une hyperglycémie provoquée par voie orale, c’est-a-dire qu’une premiére prise
de sang est réalisée a jeun, puis une deuxieéme prise de sang est réalisée 1 heure apres la premiére
et 1 heure aprés ingestion d’eau contenant 75 mg de sucre, et une troisiéme prise de sang est
réalisée 2 heures aprés 1’ingestion de la boisson sucrée (46). Le résultat est négatif si aucune

des 3 valeurs de glycémie ne dépassent les valeurs suivantes :

= Glycémie a jeun : 5.1 mmol/L
= Glycémie a 1h : 10 mmol/L
= Glycémie a 2h : 8.5 mmol/L
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Pour compléter ce dépistage de diabéte gestationnel, une mesure du feetus devra également
étre faite afin de s’assurer de I’absence de macrosomie feetale (bébé > 4kg a la naissance).
Il'y a également un risque d’accouchement prématuré, de mortalité périnatale et un risque
d’hypertension (pré éclampsie), une mesure de la pression artérielle et du débit sanguin utérin

est indispensable au cours du 2° trimestre de grossesse.

b) Insulinoreésistance, intolérance au glucose et diabete de type Il

Le pancréas est une glande endocrine qui produit de I’insuline. L’insuline a pour role de réguler
le taux de sucre dans le sang, autrement dit de maintenir une glycémie stable, en faisant rentrer
dans les cellules le sucre et donner de I’énergie aux différents muscles (cerveau...) (47).
Lorsque I’insuline n’arrive plus a faire rentrer le sucre dans les cellules, la glycémie va
augmenter et le pancréas en réponse a cette hausse glycémique va produire plus d’insuline, c’est

le phénomeéne d’insulinorésistance.

Si malgré la quantité d’insuline produite, 1’insuline n’arrive pas a faire rentrer le sucre dans les
cellules, le diabéte peut trés vite s’installer. Un taux d’insuline élevé entraine un

dysfonctionnement des ovaires et accentue donc les symptémes du SOPK.

Symptdmes : L’insulino-résistance se caractérise par des envies sucrées, des réveils nocturnes

et par une fatigue post-prandial.

Cause : Indépendamment du poids de la patiente, une étude a montré des taux de protéine C-
réactive (=CRP : marqueur de I’inflammation) plus élevés chez une femme SOPK par rapport
au témoin, la CRP indique donc que les patientes présentent un terrain inflammatoire (40) aussi
appelé une inflammation de bas grade.

La conséquence de cette inflammation est la modification de la structure de 1’insuline,
empéchant son réle de capture du glucose et entrainant une glycémie élevée (5). Le pancréas
secrete davantage d’insuline, ce qui entraine a terme une insulinorésistance, le glucose rentre

moins dans les cellules et est stocké sous forme de triglycérides (=prise de poids).

Les patientes obeses ont tendance a libérer de leur tissus adipeux plus de médiateurs de
I’inflammation (48), c’est pourquoi pour diminuer 1’inflammation, et donc I’insulino-

résistance, il est conseillé d’essayer de perdre un peu de poids.
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Le déséquilibre hormonal entre la LH et la FSH avec notamment la hausse de la LH augmente
les niveaux d’insuline et d’IGF-I, et ’insuline et son facteur de croissance entrainent de

I’hyperandrogénie, c’est un cercle vicieux.

Insulin resistance

I Hormonal imbalance l

Hyperandrogenism

Figure 17 : relation entre déséquilibre hormonal, insulino-résistance et hyperandrogénie dans

le SOPK (9).

Diagnostic : Le diagnostic d’insulinorésistance est établi via plusieurs critéres : I’ Acanthosis

nigricans (aspect épaissi et plissé au niveau de la nuque), la SHBG (=sex hormon-binding
globulin) basse (en faveur d’un taux de testostérone libre plus élevé : hyperandrogénie),
I’Insulinémie a jeun > 25 mUI/L, une élévation importante de la glycémie sous HGPO et un
indice HOMA supérieur a 2,4.

HOMA : homeostasis model assessment = Insulinémie a jeun (mUI/ml) x Glycémie a jeun
(mmol/1))/22.5(49).

Recommandations : Pour diminuer cette insulinorésistance, I’activité physique est primordiale,

en effet les muscles sont les plus gros consommateurs de sucre de 1’organisme, le fait de mettre
en fonctionnement ses muscles va permettre de capter plus de sucre, de diminuer la glycémie,

d’améliorer le métabolisme et le fonctionnement ovarien.

Les recommandations actuelles (ESHRE 2018), chez toute femme diagnostiquée pour un
SOPK, sont de réaliser une prise de sang avec dosage de la glycémie a jeun (3,9<Valeurs
Normales<5,5 mmol/L) et de I’hémoglobine glyquée (=HbA lc : marqueur de la glycémie sur
les 3 derniers mois, VN<6,5%).
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Si la patiente en désir de grossesse présente un des facteurs de risques suivants (49): IMC > 25
kg/mz2, une intolérance au glucose, une hyperglycémie a jeun, des antécédents de diabéte
gestationnel ou de diabéte de type Il dans la famille, une hypertension artérielle, une HGPO

sera préconiseée.

c) Syndrome métabolique

Le syndrome métabolique se caractérise par la présence d’au moins 3 des 5 critéres suivants
(50) (51):

e un tour de taille important (périmétre abdominal > 102 cm &, > 88 cm Q)
e une hypertension artérielle (>130 / 85 mmHg)

e une insulinorésistance ou un diabete (glycémie a jeun > 1.10 g/l)

e une triglycéridémie élevée (TG a jeun > 1,5 mmol/Il)

e un HDLc diminué (<0,4 g/l &, <0,5 g/l Q)

Le SOPK est associé a un risque accru de développer un syndrome métabolique (52).

Obésité
viscérale
Faible taux de Résistance
cholestérol HDL a l'insuline
Syndrome
Métabolique
Taux de \
triglycérides élevé //’ \ 7 4 Hypertension

Figure 18 : le syndrome métaboligue (53).

Toute patiente diagnostiquée pour un SOPK doit se voir rechercher un syndrome métabolique.

Tout d’abord par I’examen clinique du morphotype et par la mesure de I’hypertension artérielle.
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Puis par un examen biologique, autrement dit par le biais d’une prise de sang pour analyser les
taux de lipides et la glycémie. Chez la femme SOPK, le diagnostic de syndrome métabolique
est pose si la patiente présente une obésité androide ainsi que 2 autres critéres cités

précédemment (49).

L’obésité androide ou viscérale est caractérisée par un exces de graisse au niveau du ventre, cet
exceés d’adiposité peut étre lié a I’hyperandrogénie, les femmes SOPK sont donc plus sujettes a
développer de la graisse au niveau du ventre. De plus un exceés d’adiposité prédispose a une
insulinorésistance, avec une difficulté pour I’insuline a faire rentrer le sucre dans les cellules.
Les risques de développer une hypertension artérielle et des dyslipidémies sont expliqués dans

la partie suivante (d) Maladies cardiovasculaires).

d) Maladies cardiovasculaires

Le SOPK est associé a un risque cardiovasculaire accru (52) notamment aprés la ménopause.
En effet chez les femmes ménopausées, des antécédents personnels d'hyperandrogénie clinique
ou de troubles menstruels exposent a un risque élevé de maladies cardiovasculaires (54).
Les facteurs de risque cardiovasculaire sont plus fréquents chez la femme atteinte de SOPK,
indépendamment de I'lMC, un taux de HDL cholestérol diminué (< a 0.5 g/I) et/ou un taux de
LDL cholestérol élevé (>1.6 g/l) (55) sont des facteurs de risque. On peut également citer
I’obésité abdominale, 1’insulinorésistance, le diabete de type Il ainsi que I’hypertension
artérielle : le risque d’apparition d’hypertension artérielle est plus important si la patiente

présente un IMC éleve (56).

Ces facteurs de risque augmentent donc a terme le risque de maladies cardiovasculaires, c’est
pourquoi, un seul de ces facteurs dépistés doit étre pris en charge immédiatement. En cas de
SOPK, des prises de sang et un controle du poids doivent étre fait de maniere réguliére.

e) Cancers gynécologiques

Cancer de I’endometre : Le risque de développer un cancer de I’endomeétre est 3 fois plus

important chez une personne souffrant de SOPK (57). L'anovulation chronique entraine une
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exposition prolongée aux cestrogenes et cette exposition peut entrainer une hyperplasie de

I'endomeétre voir un cancer de I'endométre.

Pour contrer cette surexposition cestrogénique et par conséquent le développement excessif de
la muqueuse utérine qui peut aboutir a la survenue d’un cancer de 1’endometre, il est important
d’apporter a la femme de la progestérone qui permet I’apparition des menstruations et donc la
desquamation de I’endométre (progestérone - rétrocontréle — AHHG - taux d’hormones
ovariens | —> destruction endometre) (58). Pour prévenir I'hyperplasie endométriale, un
minimum de quatre saignements de retrait (=hémorragie de privation : saignement d’origine
utérin provoqué par la destruction de I’endométre lié a la baisse brutale de la concentration

sanguine d’cestrogene et de progestérone) provoques par an est nécessaire.

La pilule cestro-progestative maintient un équilibre entre les cestrogénes et les progestatifs, c’est
un facteur protecteur du cancer de I’endomeétre (59), en effet les contraceptifs oraux combinés
diminuent la prolifération cellulaire dépendante des cestrogénes, et la progestérone comme
décrit plus haut entraine I’apparition des menstruations et donc empéche la surexposition
cestrogénique de I’endométre. La prise de pilule pendant 5 ans réduirait de 25 % le risque

d’avoir un cancer de I’endométre avant 75 ans (60).

Le consensus de I'ESHRE d'Amsterdam (61) recommande un contrdle de I'endomeétre par
échographie ou biopsie endométriale chez les patientes ayant une longue période d'aménorrhée.

Cancer du sein : Les données sur le cancer du sein chez les femmes souffrant de SOPK sont
limitées. Une méta-analyse (61), basée sur trois anciennes études comprenant quelques
patientes atteintes de SOPK, n'a montré aucune différence entre les femmes avec et sans SOPK

pour le risque de développer un cancer du sein.

Une autre étude (62) ne montre pas de lien entre le SOPK et le développement du cancer du

sein.

Cancer de I’ovaire : Les données concernant le lien entre SOPK et le cancer de I’ovaire sont
faibles, une étude comprenant un faible nombre de patientes SOPK a montré un risque 2,5 fois

plus élevé de développer un cancer de I’ovaire (63). Une seconde étude sur le sujet a montré

Université d’Aix-Marseille - Faculté de Pharmacie - 27 bd Jean Moulin - CS 30064 - 13385 Marseille cedex 05 - France
Tél. : +33 (0)4 91 83 55 00 - Fax : +33 (0)4 91 80 26 12

42



de drfmadacie

Aix--Marseille Université

une mortalité par cancer de 1’ovaire plus faible chez les patientes SOPK (64). Le peu d’études
sur le sujet ne permet pas d’affirmer que le SOPK diminue ou augmente le risque de cancer de

I’ovaire a ce jour.

2] Causes
Les deux principales causes a I’origine du SOPK sont a ce jour la génétique et I’environnement.

La génétique :

60% a 70% des filles de méres atteintes de SOPK développent des symptdmes du SOPK (65).
Plusieurs genes de prédisposition ont été mis en évidence aujourd’hui (génes intervenant dans
la stéroidogénése ovarienne, dans le réle de I’insuline (9)). Mais aucun d’entre eux ne seraient
responsable a 100% de la survenue de la pathologie. Par exemple le SOPK pourrait étre lié a la
surexpression d’un géne DENND1A présent dans les cellules de la théque des ovaires. Ce géne,
et en particulier sa variante 2 le DENND1A.V2, entraine un phénotype de SOPK di a

I’augmentation de la biosynthése des androgenes (66).

Le phénotype d’une patiente atteinte de SOPK varie d’un pays a un autre, 1’origine ethnique
des femmes fait donc partie des facteurs de risques de développer tel ou tel symptdme du
syndrome. En effet selon une étude (19), 60% a 80% des femmes américaines atteintes du
SOPK souffrent d’hirsutisme contre 20% seulement de femmes japonaises. Les femmes d'Asie
de I'Est ont un IMC plus faible mais un risque de syndrome métabolique plus élevé, les femmes
d’Asie du Sud ont une prévalence élevee de développer une résistance a I’insuline et un
syndrome métabolique, les femmes afro-américaines et hispaniques ont des IMC élevés
(obésité) et sont donc plus susceptibles de souffrir de problemes métaboliques. Les femmes
d'origine moyen-orientale et méditerranéenne ont plus tendance a développer de 1’hirsutisme
(67).

L’environnement :

Les perturbateurs endocriniens (=PE) sont des substances qui vont venir perturber 1’équilibre
hormonal en imitant 1’action des hormones. L’exposition in utero peut avoir des conséquences
délétéres. En effet le foie du feetus (68) n’est pas assez mature pour avoir un pouvoir de

détoxification.
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Les nanoparticules (toutes petites particules présentent dans certains aliments et produits
cosmétiques) entrainent une altération de la synthése hormonale, une inflammation et une
atrésie folliculaire (69). L’exposition chez 1’adulte interfére avec la maturation folliculaire, la

stéroidogenése ovarienne et I'apparition d'une résistance a I'insuline.

Le Bisphénol A (=BPA) est un perturbateur endocrinien (=PE) dit « cestrogéne
environnemental ». Une expérience a été réalisée sur I'exposition néonatale au BPA chez les
rats adultes. Cette expérience a montré un profil clinique similaire de SOPK avec anovulation,
infertilité, hyperandrogénie et ovaires polykystiques. (70). Une autre étude (71) a mis en
évidence le lien entre perturbateur endocrinien ((BPA) et tributylétain (=TBT)), et 1’apparition
du SOPK chez des rats femelles nouveau-nés. Leur cycle cestral (=période fertile de la rate) est
irrégulier et les rates présentent un développement ovarien perturbé, avec moins de corps jaunes

et de follicules antraux, et plus de follicules en atrésie et un taux de testostérone élevé.

Le BPA (72) a la capacité de perturber le métabolisme glucidique et lipidique en altérant la

sécrétion d'insuline et la différenciation des adipocytes entrainant une résistance a 1’insuline.

Une étude (73) a mis en évidence des taux de BPA chez les femmes atteintes de SOPK
supérieurs aux taux présents chez des femmes non malades, les PE favoriseraient donc la
survenue du SOPK (74).

3] Diagnostic
Sur 284 reponses au questionnaire, les femmes sont diagnostiquées aux alentours de 1’age de

20 ans.

Le diagnostic est posé soit par un médecin généraliste, soit par un gynécologue soit par un

endocrinologue.
Celui-ci se base avant tout sur les symptomes ressentis par la patiente.

Les symptdmes sont évalués en fonction de critéres, nommeés les critéres de Rotterdam.

Pour établir le diagnostic, la patiente doit présenter au minimum 2 critéres parmi les 3 suivants :
- troubles chroniques du cycle menstruel (cycle irrégulier ou anovulatoire)

-hyperandrogénie (augmentation des androgénes dans le sang notamment de la testostérone) ou

signes d’hyperandrogénie (pilosité, acné, alopécie)

Université d’Aix-Marseille - Faculté de Pharmacie - 27 bd Jean Moulin - CS 30064 - 13385 Marseille cedex 05 - France
Tél. : +33 (0)4 91 83 55 00 - Fax : +33 (0)4 91 80 26 12

44



Armacie

Aix--Marseille Université

-échographie endovaginale (ovaires augmentés de volume (>a 10 ml) et présence de plus de 20

follicules pré-antraux par ovaire (aspect polykystique).

Des criteres de Rotterdam ont découlé 4 typologies différentes (75) du SOPK :
Typologie A : hyperandrogénie, dysfonction ovulatoire, aspect polykystique des ovaires
Typologie B : hyperandrogenie, dysfonction ovulatoire

Typologie C : hyperandrogénie, aspect polykystique des ovaires

Typologie D : dysfonction ovulatoire, aspect polykystique des ovaires

La typologie A est la typologie la plus caractéristique du SOPK.

Pour approfondir le diagnostic, un bilan hormonal complet sera demandé aux jeunes femmes,
avec dosages de FSH, LH, testostérone, androsténedione, sulfate de déhydroépiandrostérone
(DHEAS), prolactine, TSH, 17 OH progestérone, AMH ; ainsi qu’une échographie abdomino-
pelvienne.

Si les résultats des analyses biologiques révelent un taux de LH élevé avec une FSH normale,
une testostéronémie élevée supérieure a 60 ng/dL, une SHBG basse (<3mg/dL), un taux ’AMH
élevé quel que soit le moment du cycle, alors ces résultats sont compatibles avec un SOPK (19).
L’échographie pelvienne est en faveur d’un SOPK si celle-ci mets en évidence des follicules en
surnombre sur la surface des ovaires, au minimum 20 follicules par ovaire (75) avec un diamétre

de 2 £ 9 mm dans chaque ovaire, et/ou augmentation du volume ovarien (>10 ml).

Chez les adolescentes, le diagnostic est plus difficile (76) car les symptémes de la puberté
peuvent se confondre avec le SOPK, 1’échographie pelvienne est facultative mais les 2 autres
criteres de Rotterdam (hyperandrogénie et/ou cycles irréguliers) sont a prendre en compte

comme chez la femme adulte.

Pour les personnes dont 1I’échographie pelvienne est difficile a realiser, le dosage d’AMH peut
étre effectue, il s’agit d’une bon marqueur du nombre de follicules ovariens antraux précoces

et permet une aide au diagnostic (77) .

Afin de s’assurer que I’aménorrhée soit secondaire au SOPK, plusieurs tests sont a réaliser :
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e Toutd’abord un dosage de BhCG, si le résultat est positif, cela signifie qu’une grossesse
est en cours et I’aménorrhée est donc secondaire a la grossesse et non au SOPK, si le
résultat est négatif ...

e ... undeuxieme dosage va avoir lieu, cette fois ci de :

FSH, LH, prolactine, estradiol, testostérone, et +/- un test au progestatif’.

Si LH>FSH et le taux de testostérone est élevé, il faudra réaliser une échographie
ovarienne et un test au synacthéne® sur la 17-OH Progestérone. Si les résultats du test
au synacthéne® sont élevés, on peut exclure le SOPK, si les résultats sont normaux, on

a bien un cas d’aménorrhée secondaire a un SOPK (4) (78).

Aménorrhée secondaire

v

Dosage h(G — Positif : grossesse
Négatif
FSH, LH, prolactine, E2, testostérone si hyperandrogénie =+ test aux progestatifs

FSH élevée, E2 bas FSH, LH et E2 bas FSH, LH, E2 bas E2 normal, FSH normale, testostérone
Caryotype Prolactine normale Prolactine élevée T élevée Ttrés élevée
Syndrome de Turner Insuffisance gonadotrope Eliminer Echographie Tumeur ovarienne
Insuffisance ovarienne une prise médicamenteuse ovarienne Tumeur surrénalienne
prématurée ‘ IRM hypophysaire test au synacthéne
IRM hypophysaire fsur 1a 17-0H-progestéroney
e
Tumeur hypothalamo-hypophysaire 17-0H-progestérone
Adénome gonadotrope, méningiome, IRM normale Adénome a prolactine élevée :
aaniopharyngiome Sélection alimentaire Tumeur comprimantlatige § 17-OH-progestérone bloc en 21-hydroxylase
nécrose hypophysaire Stress Infiltration de la tige normale : SOPK ++ a révélation tardive
E2 :estradiol ; FSH : hormone folliculo-stimulante ; LH : hormone lutéinisante ; SOPK : syndrome des ovaires polykystiques:

Figure 19 : arbre décisionnel devant une aménorrhée (78).

1 Principe et intérét du test au progestatif :

Le test au progestatif consiste en 1’administration de progestatif pendant 10 jours tel que le

Duphaston® (2 cp/j pendant 10 jours) et observer dans les 5 jours suivants 1’arrét du progestatif

si les regles apparaissent ou non (79).
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Si les régles apparaissent, cela signifie qu’il y a une imprégnation d’estradiol persistante au
niveau de ’endomeétre, en I’absence de régles, on parle de carence estrogénique sévere et une

anomalie de ’endométre.

En cas de SOPK, le test au progestatif est positif avec présence de régles (hémorragie de

privation) des les 3 ou 4 premiers jours qui suivent (80).

2 : Principe et intérét du test au Synacthéne®:

Le test au Synacthéne® sur la 17-OH Progestérone permet de réaliser un diagnostic

différentiel pour exclure le bloc en 21 hydroxylase a révélation tardive (avec pour principale

caractéristique une hyperandrogénie) en cas d’hyperandrogénie modéré (81).

Le test au Synacthéne® (82) est un test médical dont le but est de stimuler les glandes surrénales
(sécrétion de cortisol et/ou 17-hydroxyprogestérone, 21-désoxycortisol, 11-désoxycortisol,
17-hydroxyprégnenolone, déhydroépiandrostérone, androstenedione, 11-désoxycorticostérone,
aldostérone) par injection de Synacthéne® afin d’observer le fonctionnement de celles-ci. Ce
test est réalisé entre 7h30 et 8h30 du matin apres une période de 12h de jelne. Un premier
prelévement est realisé (T = 0 min). 1l permet le dosage du taux de base de I’hormone a doser.
Puis, une injection d’ampoule de Synacthéne® (0.25mg/ml) est effectuée en Intra Musculaire
(ou en Intra Veineux). Un deuxiéme prélévement est réalisé 1 heure aprés 1’injection (T + 60

min).

Résultats T + 60min : test au Synacthéne® & 0,25 mg en IM > 10 ng/ml affirme le diagnostic du
bloc en 21-hydroxylase (hyperandrogénie due au taux élevé de 17-OH Progestérone), et infirme
le diagnostic de SOPK.

Deux autres diagnostics différentiels doivent impérativement étre realisés, afin de différencier

le SOPK du syndrome de Cushing ou d’une tumeur androgéno-sécrétante.

Le diagnostic du syndrome de Cushing passe par la réalisation d’un dosage du cortisol libre
urinaire dans les urines de 24h, tandis que le diagnostic d’une tumeur androgéno-sécrétante se

fait par dosage de la testostérone.

Principe et intérét du dosage du cortisol libre urinaire des 24 heures et du test de freinage

dynamique a la dexaméthasone :
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Ces dosages doivent étre suggérés dés lors que la patiente présente des symptdmes cliniques
tels que prise de poids, vergetures pourpres, erythrose faciale (coloration rouge du visage),
diabete, hypertension et hyperandrogénie (83). Ces symptomes sont caractéristiques d’un

syndrome de Cushing.

Le dosage du cortisol libre dans les urines de 24 heures (80) consiste a mesurer le taux de
cortisol libre dans un prélévement d’urine d’une journée, les valeurs normales chez la femme

sont comprises entre 20 et 50 pg/24h contre 200 pg/24h si présence d’un syndrome de Cushing
(84).

Le test de freinage dynamique a la dexaméthasone consiste en 1’administration d’1 mg de
déxaméthasone a minuit, cela entraine un freinage de la sécrétion d’ACTH caractérisée par une
diminution de la cortisolémie. On mesure le taux de cortisol plasmatique 8 heures apres, si les
résultats révelent un taux inférieur a 50 nmol/l, le syndrome de Cushing est exclu et le SOPK
est a envisager, si le taux est supérieur a 50 nmol/l, le SOPK est exclu et des analyses
supplémentaires seront souhaitées pour confirmer le diagnostic de syndrome de Cushing
(dosage ACTH, test de freinage standard) (80).

En cas d’apparition rapide de signes d’hyperandrogénie, une mesure du taux de testostérone
totale doit étre réalisée et si le taux de testostérone totale est supérieur a 1,2 ng/ml, cela doit
faire penser non pas a un SOPK mais a une tumeur androgéno-sécrétante (80).

Partie 3 : Traitements et possibilités d’accompagnement a 1’officine

1] Traitements médicamenteux (symptomatiques)
BUT : Le but des traitements médicamenteux n’est pas de guérir de ce syndrome mais d’aider
les patientes a mieux gérer leurs symptdmes en faisant appel a un ensemble de professionnels

de santé, dermatologue/diabétologue/gynécologue/pharmacien/médecin généraliste.

a) Traitement contraceptif, antiandrogénique/lutte contre
[’acné/l’hirsutisme/l alopécie

-Le traitement antiandrogénique est un traitement qui permet de lutter contre les effets induits

par I’hyperandrogénie notamment 1’hirsutisme, 1’acné ou encore la perte de cheveux.
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-Le traitement contraceptif permet de retrouver un cycle menstruel plus régulier mais posséde
également une action anti-androgénique. Les contraceptions cestroprogestatives (=COP)
associent un progestatif et un cestrogéne (Diane®, Leeloo®). Elles ont en effet, une action
antigonadotrope en freinant la sécrétion des gonadotrophines par I’hypophyse et diminuant
ainsi la production d’androgéne au niveau des ovaires (diminuant certains symptomes de la
maladie). L’cestrogéne et en particulier I’éthinyl-cestradiol augmente le taux de SHBG (Sex
Hormon-Binding Globuline) et par conséquent diminue le taux de bT (testostérone bio-

disponible) en fixant la testostérone libre (52).
Ces pilules cestroprogestatives sont recommandées en cas d’hirsutisme modéré ou d’acné.

Avant toute prescription d’une contraception cestroprogestative, le médecin doit s’assurer que
la patiente ne présente pas de problémes lipidiques ou artériels. En effet les effets indésirables
de la pilule peuvent étre de I’hypertension artérielle ou de I’hyperlipidémie. Si ces troubles sont
préexistants, il faudra trouver un autre traitement. Des accidents thromboemboliques peuvent

survenir, il faudra dans ce cas arréter tout de suite la pilule.

En cas d’hirsutisme modéré ou sévere ou en cas d’échec de la contraception cestroprogestative,
le traitement recommandé est I’acétate de cyprotérone (85), plus connu des patientes sous le
nom d’Androcur®. Il s’agit d’un progestatif anti-androgéne qui entraine une baisse de la
concentration totale de testostérone et de la A4-androsténedione par inhibition de la LH, et
inhibe les effets périphériques des androgenes en bloquant leur liaison a leur récepteur.
On associe a ce traitement, et en 1’absence de contre-indication, du 17p-estradiol pour contrer
les symptomes de carence cestrogénique (52) (bouffées de chaleur, sueur nocturne, fatigue).
Certains effets indésirables peuvent survenir sous Androcur® tels que des céphalées, des
accidents thrombo-emboligues, une prise de poids, et plus rarement des hépatites cytolytiques
et des troubles visuels, c’est pourquoi un arrét immédiat du traitement devra se faire devant tout
signe de troubles visuels, hépatiques, accidents thrombo-emboliques ou céphalées importantes.
Il faudra surveiller pendant le traitement la fonction hépatique, la glycémie, les taux de lipides

sanguins, le poids, la vision ainsi que la tension artérielle.

Avant I’instauration du traitement, une IRM cérébrale devra étre effectuée pour s’assurer de
I’absence de méningiome, 5 ans aprés le début du traitement (si dose > 25mg sur une longue
durée), une autre IRM sera réalisée, en effet des cas de méningiomes ont été rapportés lors de
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l'utilisation d'acétate de cyprotérone. Le traitement devra étre arrété immédiatement si

apparition d’un méningiome (86).
L’acétate de cyprotérone se prend 20 jours sur 28 a une posologie de 50mg par jour avec un
arrét du traitement du 21°™ jour au 28°™ jour.
En pratique
SOPK

Hirsutisme modéré ou acné Hirsutisme modéré ou sévére

1

COP : Contraception (Estroprogestative

Si insuffisant
17 p-estradiol + acétate de cyprotérone
50 mg, 20 jours/28

Figure 20 : arbre décisionnel du traitement en fonction de la gravité de ’acné d’aprés (52).

En complément de ce traitement, du peroxyde de benzoyle (action antibactérienne) peut étre
appliqué 1 a 2 fois par jour, localement et en fine couche sur les boutons d’acné en ayant lavé
au préalable son visage avec un syndet dermatologique doux. Il faut éviter I’application sur une
peau irritée, et bien se laver les mains avant et apres utilisation (86). Ce traitement est non

recommandé en cas de grossesse ou d’allaitement.

La doxycycline 100mg est un antibiotique prescrit pour diminuer I’acné inflammatoire, il se
prend & la posologie d’un comprimé par soir pendant 3 mois. La prise a lieu pendant le repas
(assis ou debout mais surtout pas allongeé : risque d’ulcérations de I’cesophage) et au moins 1
heure avant le coucher. Ce traitement est photosensibilisant (=réaction cutanée en présence de
soleil), d’ou sa prise le soir. Il est contre-indiqué avec la grossesse et ’allaitement et avec la

prise simultanée d’isotrétinoine (risque d'hypertension intracranienne) (86).
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Le zinc (Effizinc®, Rubozinc®) est également un traitement symptomatique de 1’acné avec ses
propriétés cicatrisantes et anti-inflammatoires, a raison de 30 mg par jour, le zinc doit se prendre
en dehors des repas et a 2 h de distance de la doxycycline car celui-ci diminue I’absorption des

cyclines (86).

L’isotréetinoine est le traitement anti-acnéique de derniere intention, il agit en inhibant la
prolifération des sébocytes, il est prescrit uniqguement si la patiente est sous-contraception et
non enceinte/allaitante (test de grossesse négatif a montrer au pharmacien avant la
dispensation), et si la patiente ne souffre pas de troubles dépressifs (des tentatives de suicide
sous ce traitement ont été rapportées). Ce traitement entraine des sécheresses aux niveaux des
mugqueuses, des yeux et de la peau, il est important de bien s’hydrater (créme, baume a lévres,
collyres). La posologie se situe entre 0,5 et 1 mg/kg/jour pendant 16 a 24 semaines. D’autres
effets indésirables tels que des céphalées, une anémie, des troubles oculaires, des arthralgies

peuvent apparaitre.

Les lipides sanguins ainsi que les enzymes hépatiques doivent étre contrdlés avant et un mois
apres le début du traitement, et par la suite tous les trois mois du fait de I’augmentation possible

liée au traitement (86).

Le minoxidil 2% est un traitement qui favorise la pousse des cheveux et stabilise le phénomeéne
de chute, il s’applique a la posologie de 1 ml 2 fois par jour sur les zones du cuir chevelu
atteintes (cheveux secs et crane non Iésé). Il faut arréter le traitement si grossesse et allaitement

et bien se laver les mains aprés utilisation (86).

L’Eflornithine (Vaniga®) est une créme dont ’indication est le traitement de I’ hirsutisme facial
de la femme, il permet une pousse moins rapide du poil en inhibant I'ornithine décarboxylase,
une enzyme participant a la production du poil par le follicule pileux. Cette créeme peut
s’appliquer jusqu’a 2 fois par jour sur la zone a traiter avec un intervalle minimum de 8 heures
entres les applications, un tube de 30g est délivré pour le mois. Ce traitement n’est pas
recommandé chez la femme enceinte ou allaitante par manque de données sur le sujet (86). La

créme Vaniga® peut entrainer de I’acné et de la sécheresse cutanée.
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Q.

-

b) Traitement de la douleur

Les patientes ayant répondu a mon questionnaire ont cité principalement comme traitement

anti-douleur :

e Le paracétamol
e Le flurbiproféne (Antadys®)

e L’ibuprofene

Le paracétamol est un antalgique de palier 1 indiqué dans le traitement symptomatique des
douleurs d’intensité 1égére a modérée. Il peut étre utilisé a la posologie de 4 grammes par jour
chez I’adulte de plus de 50kg avec un intervalle de 4 a 6 heures entre les prises.
Si le paracétamol ne suffit pas a soulager les douleurs de la patiente, le médecin peut prescrire
des anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS) tels que 1’ibuproféne 400mg ou le flurbiproféne
100mg. Les AINS font partis de I’arsenal thérapeutique de la femme SOPK, en effet comme il
a été évoqué précédemment, les femmes SOPK présentent un terrain inflammatoire et les AINS
peuvent aider a diminuer cette inflammation. La posologie est de 3 comprimés par jour pendant
les repas et avec un intervalle de 6 heures entre les prises. Le flurbiproféne plus connu sous le
nom d’ Antadys® est principalement prescrit contre les dysménorrhées. I est possible d’alterner

les prises de paracétamol-AINS mais ne jamais prendre les 2 en méme temps (86).

c) Traitement de /[’infertilité
En complément des regles hygiéno-diététiques, le traitement de référence (87) (39) pour lutter

contre I’infertilité est le citrate de clomiféne (Clomid®). Ce médicament entraine la sécrétion
d’hormones folliculo-stimulantes (FSH) afin de faire grandir le follicule. 1l se prend pendant 5
jours, 2 a 3 jours apres une hémorragie de privation. 1l nécessite une surveillance échographique
et biologique (prise de sang) rapprochée, pour identifier s’il y a ovulation ou non. Si c¢’est le
cas, il faudra s’assurer qu’il n’y est pas trop de follicules en méme temps. Il permet une
ovulation plus réguliere. L’effet indésirable le plus fréquent est le syndrome d’hyperstimulation

ovarienne qui augmente le risque de thrombose (86).

En 2°™ intention, le drilling ovarien (39) (88) peut étre également une solution. Le drilling
ovarien consiste en ’incision/brilure de I’ovaire afin de favoriser une ovulation spontanée.

Le mécanisme d’action est peu connu mais la chute brutale des androgénes intraovariens (et
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peut-étre de I’cestrogeéne) suivie d’une sécrétion de FSH permet de rétablir un environnement
plus favorable & la sélection et a la dominance d’un follicule. Jusqu’a 2017, I’injection pendant
10 jours de gonadotrophines hCG (89) (39) se faisait, en cas d’échec du Clomid® par absence

d’ovulation ou absence de grossesse pendant les 6 mois suivant le début du traitement.

En 3°™ intention, se trouve la Fécondation In Vitro (=FIV) (39). La FIV est une technique
permettant la rencontre d’ovocytes et de spermatozoides en laboratoire afin de provoquer une
fécondation. Elle se déroule en 6 étapes (90) comprenant la stimulation ovarienne (injection de
FSH pour favoriser la production des follicules ovariens), le déclenchement de 1’ovulation, le
préléevement des ovocytes par ponction folliculaire, la fécondation dans un milieu de culture
entre les ovocytes prélevés et le sperme recueilli le jour-méme, le transfert d’embryon dans
I’utérus a 1’aide d’un fin cathéter, 3 a 6 jours aprés la fécondation. La derniére étape est la
présence ou I’absence de grossesse qui se vérifie par prise de sang 16 jours apres la ponction
ovocytaire. Une étude a montré que les femmes avec un taux plus élevé d’androgénes (91)

répondent mieux a la stimulation ovarienne avec un taux d’ovocytes recueillis plus élevé.

d) Traitement de /’insulino-résistance
Avant tout traitement médicament, des regles hygiéno-diététiques doivent étre mises en place

en commencant par équilibrer ses repas, tenir un agenda de repas sur une semaine et le montrer
ensuite & une diététicienne, manger a sa faim et arréter de manger quand on n’a plus faim, boire
un thé en cas de fringale, et éviter de manger pour diminuer son stress, préférer 1’aide d’une

psychologue pour mieux gérer ses problemes (47) (voir partie 3, 2]b), 2]c)).

La metformine est prescrite afin de lutter contre 1’insulino-résistance et empécher la survenue
du diabéte de type I, en particulier en cas de surcharge pondérale, lorsque le régime alimentaire

et I'exercice physique ne sont pas suffisants pour rétablir I'équilibre glycémique.

La metformine (classe des biguanides : antidiabétiques oraux) diminue la résistance a
I’insuline et est normoglycémiante. En effet, elle n’a pas d’action insulinosécrétrice donc ne
peut pas induire d’hypoglycémie. Son mécanisme d’action consiste en 1’augmentation de
I’utilisation du glucose par les tissus périphériques en augmentant 1’ insulinosensibilité de ceux-

ci (foie et muscles squelettiques). La metformine diminue la production hépatique de glucose.
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Les effets indésirables de ce traitement sont surtout d’ordre digestif (nausées, diarrhées,
douleurs abdominales) d’ou la préconisation de prendre la metformine pendant ou en fin de

repas.

La metformine a une voie d’élimination rénale, en cas d’insuffisance rénale, le risque est une
accumulation de metformine engendrant une acidose lactique (complication métabolique
grave). C’est pourquoi avant toute prescription, le médecin controle le DFG (=débit de filtration
glomérulaire) de la patiente afin de s’assurer que la patiente ne souffre pas d’une insuffisance

rénale sévere (=DFG<30 mL/min), dans ce cas une alternative a la metformine serait nécessaire.

En cas de fonction rénale normale, la posologie de la metformine commencera a partir de
500mg 2 a 3 fois par jour, au bout de 10 a 15 jours, la posologie sera adaptée en fonction de la

glycémie de la patiente, sans jamais excéder 3g par jour en 3 prises.

L’administration de produits de contrastes iodés pour examen d’imagerie est contre-indiquée
avec la metformine car ceux-ci peuvent entrainer une néphropathie et donc une accumulation
de metformine majorant le risque d’acidose lactique, c¢’est pourquoi un arrét de la metformine

avant et une reprise 48h apres I’examen est demandée.

Par manque d’études, il est préconisé de ne pas utiliser la metformine pendant la grossesse,
mais du fait d’un risque de malformation feetale si la glycémie est mal contrélée pendant la

grossesse, il est nécessaire de basculer vers de I’insuline.
Une femme diabétique avec un SOPK est éligible a la prise de metformine.

Une femme atteinte de SOPK, non diabétique mais avec des anomalies glucidiques (92) peut
recevoir une prescription par son médecin de metformine en hors AMM, si son IMC est

supeérieur a 25 kg/mz2.

Certains médecins prescrivent en hors AMM de la metformine pour des femmes ayant un IMC
inferieur a 25 kg/m? non diabétiques mais présentant des anomalies glucidiques

(insulinorésistance).
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Prescription :

» ANDROCUR 50 mg_cp séc |

» ANTADYS 100 mg_cp pellic |

» CLOMID 50 mgcp |

» DOXYCYCLINE ARROW 100 mg_cp pellic |

» EFFIZIMC 15 mg_gél |

» LEELOO 0.1 mg/0,02 mg.cp enr |

» METFORMINE ARROW LAB 1000 mg_cp pellic séc |
» MINOXIDIL BAILLEUL 2 % sol p appl cut |

Interactions détectées :

@ Précaution d'emploi : Diminution de I'absorption digestive des cyclines.

Zinc (sels de) (voie orale)

Exemple d’ordonnance pour une patiente SOPK, la seule interaction médicamenteuse existante
ici est la diminution d’absorption de 1’antibiotique (Doxycycline) par le zinc d’ou la prise

séparée d’au moins 2 heures entre ces traitements.

2] Traitements non médicamenteux
La partie suivante a été réalisée en prenant en compte toutes les solutions mises en place par

les patientes pour apprendre a mieux vivre avec leur SOPK, malheureusement, beaucoup de ces
femmes n’ont pas encore trouvé de solutions pour mieux vivre avec ce syndrome soit par
manque d’information, soit pas manque de moyen financier pour consulter les différents

professionnels de soins que nous verrons dans cette partie.

Afin d’accompagner ces patientes dans leur prise en charge de leur syndrome, une approche
uniquement médicamenteuse est insuffisante. En effet une prise en charge plus globale est
indispensable.

a) La lutte contre [’hirsutisme €t [’alopécie

e L[’hirsutisme

-Plusieurs techniques existent pour éliminer de maniere temporaire voire définitive les poils.

Tout d’abord, le rasage qui permet de couper le poil au plus pres de la peau, c’est une technique
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a éviter sur le visage (notamment les peaux sensibles) car le rasoir peut causer des coupures ou
la survenue de poils incarnés. Une deuxieme technique est I’épilation, 1’épilation consiste non
pas a couper le poil mais a 1I’¢liminer, plusieurs types d’épilation existent, I’épilation a la pince
a epiler, I’épilation a la cire, 1’épilation électrique (destruction de la racine du poil par courant
électrique) (93). L’utilisation de crémes dépilatoires est également une option.
-L’¢épilation au laser peut aider a lutter contre I’hirsutisme faciale mais aussi contre la
dépression, et diminuer le temps consacré a 1’épilation (94), en effet une étude a montré que la
pilosité faciale pouvait causer des troubles anxieux voir dépressifs chez les patientes atteintes
de SOPK et le fait de réduire la gravité de cet hirsutisme améliorerait la santé mentale des
patientes. L’avantage de 1’épilation au laser est que celle-Ci est permanente comparée aux autres

techniques citées ci-dessus.

-Une derniére technique pour lutter contre I’hirsutisme est la décoloration des poils a 1’aide de
décolorants et en particulier de I’eau oxygénée qui permet non pas de supprimer le poil mais de

I’éclaircir, cette technique est beaucoup utilisée au niveau de la ligne ombilico-pubienne.
e L’alopécie

La greffe de cheveux peut étre une solution afin de lutter contre la perte des cheveux, ou alors
le port d’un foulard ou d’une perruque de maniére occasionnelle ou permanente peut aider a
améliorer I’estime de soi des femmes. Les perruques permettent aux patientes de pouvoir

changer de coupes, de couleurs a leur convenance.

L’aromathérapie pourrait étre utilisée pour favoriser la repousse du cheveu. (voir partie 3)2]j)).

b) L activité physique
L’activité physique présente de nombreux bienfaits, que ce soit au niveau physique ou
psychologique. Elle permet de se défouler, de se sentir mieux dans sa peau, de perdre du poids
et par conséquent de restaurer des cycles menstruels plus réguliers et avoir un impact positif sur

son stress (95).

Le plus important est de ne pas de se forcer a faire quelque chose que 1’on n’aime pas, de
maniere intensive, mais plutot de trouver un sport adapté, qui nous plait et que I’on pratiquera
de maniére réguliere. Cela peut étre du yoga, de la marche rapide entre copines, de la natation
30 minutes 3 a 5 fois par semaine.
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La pratique d’une activité sportive associée a une alimentation plus équilibrée semble plus
efficace pour améliorer 1’ovulation et diminuer la résistance a I’insuline que des traitements

médicamenteux (Clomid®, Metformine) (96).

La perte de poids augmente la fréquence des menstruations et donc des cycles menstruels (97).
L’OMS, I’Organisation Mondiale de la Santé recommande de marcher 10 000 pas par jour pour
se maintenir en forme, préserver sa santé et maitriser son poids, il est possible de télécharger

des applications de compteurs de pas afin de se motiver et de voir les progres réalisés.

c) L alimentation : /"importance de faire appel a un(e)
diététicien(ne)/nutritionniste
Pour lutter contre la prise de poids et I’insulinorésistance, il faudrait essayer de manger varié et
équilibré (50% de glucides, 30% de lipides, 20% de protéines) pour apporter a I’organisme un
maximum de vitamines et de minéraux. Adopter une alimentation riche en oméga 3 (saumon,
sardine), 6 (huile d’onagre, huile de bourrache) et 9 (huile de noix) et limiter les aliments pro-
inflammatoires (sucre, alcool, viande rouge en trop grande quantité, produits laitiers, gluten) au
profit d’aliments anti-inflammatoires (fruits frais, légumes, céréales completes, noix), limiter
les sucres rapides et privilégier les aliments a indice glycémique (=IG) moyen et bas, manger
par exemple des pates complétes (réalisées avec du blé complet (germe, son et graine) a la place

de pates blanches (réalisées avec du blé avec lequel on ne gardera que la graine).

Les oméga 3 inhibent la voie pro-inflammatoire activée par les acides gras saturés et produisent

des médiateurs anti-inflammatoires (98).

Si possible essayer de consommer des produits issus de 1’agriculture biologique, car les

pesticides sur les produits non biologiques peuvent perturber le systéme endocrinien.

Bien que le SOPK peut entrainer un surpoids, il faut éviter les restrictions/régimes car si la
patiente est mal nourrie, le systtme hormonal fonctionnera au ralenti, privilégier plutot un

rééquilibrage alimentaire (diététicienne, nutritionniste).
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EXEMPLE D'UNE ASSIETTE EQUILIBREE :

Protéines
(ceuf, viande
maigre,
légumineuses)
20%

Lipides (huiles
végétales,
fruits gras

(avocat, noix)

30%

Figure 21: exemple d’une assiette équilibrée.

-La partie principale de la prise en charge par un spécialiste en nutrition est de trouver une
personne & votre écoute, bienveillante et qui sera dans le non jugement.
La séance débute toujours avec une enquéte nutritionnelle pour savoir a quelle fréquence les
courses sont faites, ce que la patiente mange, quand, comment, ses besoins en fonction de sa
taille, de son age, de son poids, de son activité physique, ses apports avec un unique objectif de
rendre la patiente la plus autonome possible face a son alimentation.

La clé n’est pas de se priver mais de choisir les bons aliments, des bons gras, des produits a IG
bas pour éviter des complications (diabéte, HTA). Les produits a IG bas n’entrainent pas

d’hyperglycémie et sollicitent donc moins le pancréas et utilisent moins d’insuline.

Produits sucrés (bonbons, gateaux...) = pic hyperglycémique - pancréas - sécrétion d’insuline - glycémie |

Voici une liste de quelques ingrédients conseillés par une diététicienne spécialisée dans les

pathologies gynécologiques :

-des fruits, l1égumes et 1égumineuses (lentilles corail) pour apporter des fibres,
-des produits céréaliers, pain complet, levain

-viandes blanches, ceufs, poissons

-matieres grasses de bonne qualité (huile non cuite)
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-graines de courge/tournesol/oléagineux

= En somme, 1’idéal est d’adopter un régime méditerranéen c’est-a-dire une alimentation

axée sur des produits frais de saison et qui exclut les produits industriels et transformés.

Eviter également la viande rouge (AGS), la charcuterie, I’alcool, les produits salés, sucrés a IG
élevé, les produits ultra-transformés (36), ceux-ci créent une inflammation dans I’organisme.
Pour remplacer ou éviter le sucre, 1’utilisation de sucre de coco est possible, ou de fruits séchés

peut étre un bon substitut au sucre blanc.
Quelques astuces pour améliorer le confort digestif :

-tenir un journal alimentaire, étre a 1’écoute des signaux corporels pour se rendre compte des

aliments tolérés et ceux un peu moins tolérés si il y en a.

-bien mastiquer ses aliments, prendre son temps pendant le repas, cela permet d’ensaliver la

nourriture et entraine une étape de pré-digestion grace aux amylases (enzymes salivaires).

-le microbiote intestinal (flore bactérienne qui colonise les intestins) semble appauvri dans le
SOPK (di au stress)—> la consommation d’aliments fermentés peut améliorer cette situation en
apportant des nutriments au microbiote intestinal, par exemple des Iégumes lactofermentés, du

lait fermenté (képhyr), du pain au levain fermenté.

-essayer de comprendre d’ou viennent les pulsions sucrés s’il y en a et essayer de les contrer,
par exemple si en situation de stress et d’anxiété, ’envie de manger tres sucré et en abondance

apparait, manger un yaourt nature avec des amandes et un peu de cannelle par exemple.

Les produits finaux de glycation avancée (AGE) sont le résultat d’une réaction nommée la
réaction de Maillard qui se produit lorsqu’un aliment est surchauffé (grillade, friture,
caramélisation) (liaison d’un sucre a un groupe amine qui forme des AGE). Ces AGE peuvent
entrainer une hyperandrogénie, ainsi qu’une résistance a I’insuline et un hyperinsulinisme.

C’est pourquoi il est conseillé d’adopter une cuisson des aliments a la vapeur (9).

d) La nutrithérapie
Quelques conseils d’une nutrithérapeute (99) peuvent aider a avoir une fertilité optimale au

naturel.

Lorsqu’une femme souffre d’infertilit¢ ou de fertilité sous-optimale (cycle irrégulier voir

Université d’Aix-Marseille - Faculté de Pharmacie - 27 bd Jean Moulin - CS 30064 - 13385 Marseille cedex 05 - France
Tél. : +33 (0)4 91 83 55 00 - Fax : +33 (0)4 91 80 26 12

59



ue i ‘mdacile

Aix--Marseille Université

absence d’ovulation), quelques conseils peuvent étre mis en place pour améliorer 1’ovulation
de facon naturelle. Tout d’abord, il faut penser a bien s’hydrater, diminuer le stress physique et
émotionnel car le stress a un impact sur les hormones hypophysaires (LH, FSH). Bien dormir
entre 7h et 8h de sommeil est indispensable pour avoir une bonne fertilité. Manger des bonnes
graisses riches en omeéga 3 (petits poissons gras : sardine, maquereau, anchois, huile/graine de

lin) et une alimentation dite « arc-en-ciel » riche en antioxydants (myrtille, tomate, brocolis).

Le stress oxydatif et les radicaux libres empéchent I’ovule de maturer, ¢’est pourquoi
I’alimentation riche en antioxydants est favorable. Il faut donc optimiser 1’alimentation aussi

bien pour la femme que pour ’homme pour avoir un ovule et un sperme de qualité.

Les tests d’ovulation sont parfois biaisés, ils peuvent ressortir positifs (LH élevé) alors qu’il n’y
a pas d’ovulation, c’est pourquoi les femmes peuvent tenter la symptothermie. La
symptothermie est une méthode d’observation des cycles menstruels afin de repérer la période
d’ovulation si celle-ci arrive. En effet au cours de 1’ovulation, aprés I’apparition de la
progestérone, la température corporelle peut augmenter de 0.5°C (17). Le principe est simple,
prendre sa température le matin avant de se lever et si celle-ci est un peu plus élevée que
d’habitude, c’est peut-étre le moment. Ce n’est pas une methode avec 100% de réussite mais

cela peut donner de I’espoir aux femmes et les aider a mieux se connaitre.

Un autre indicateur de fertilité est la glaire cervicale, elle permet aux spermatozoides de
survivre et de se déplacer jusqu’a I’ovule, lorsque celle-ci est plus importante, plus visqueuse,
transparente, €lastique et d’aspect « blanc d’ceuf » : on se trouve dans la fenétre fertile, et c’est
le moment pour tenter d’avoir un bébé naturellement. La fenétre fertile dure 4 & 5 jours avant

I’ovulation et 1 jour apres.

Nous allons maintenant voir comment gérer au mieux sa glycémie : le pancréas sécrete de
I’insuline lorsque le taux de sucre dans le sang est élevé. L’insuline va faire rentrer cet exces de
sucre dans les cellules et les mitochondries (=organites producteurs d’énergie) qui se trouvent
a ’intérieur de nos cellules. Les mitochondries vont transformer ce sucre en énergie. Si la
consommation de sucre est excessive, 1’insuline ne parvient pas a faire rentrer tout le sucre dans
les cellules et il y a donc trop de sucre dans le sang. Cela entraine une baisse d’énergie, une

sensation de faiblesse qui pousse parfois a remanger sucré : ¢’est un cercle vicieux ! C’est

Université d’Aix-Marseille - Faculté de Pharmacie - 27 bd Jean Moulin - CS 30064 - 13385 Marseille cedex 05 - France
Tél. : +33 (0)4 91 83 55 00 - Fax : +33 (0)4 91 80 26 12

60



]
- " N0

b i 0
1 i .
(& § | (& | Wy ) -

Aix--Marseille Université

également pour lutter contre cette fatigue que le sommeil est trés important, pour éviter de

manger plus.

e) La naturopathie
La naturopathie est un ensemble de techniques complémentaires permettant d’améliorer ou de

maintenir un état de santé optimal via des techniques naturelles. La premiere activité a proposer
chez les patientes atteintes de SOPK est le sport, d’étre en mouvement, cela facilite la digestion,
le bon fonctionnement de I’organisme et entraine une perte de poids. 1l est important de choisir
une activité adaptée, sans se blesser, qui nous plait et d’étre plus actif au quotidien, cela peut
passer simplement par faire le ménage, utiliser le vélo ou la marche pour les courts trajets et
non pas la voiture, prendre les escaliers a la place de I’ascenseur. L’essentiel est de bouger un
petit peu tous les jours, 30 minutes par exemple suffisent, le but n’est pas I’intensité de 1’activité

mais la régularité.

Certains sports sont recommandés pour aider a mieux gérer son stress tel que le yoga ou le
stretching.

Pratiquer des activités que 1’on aime peut aider a diminuer le stress et avoir un impact positif
sur la glycémie, la digestion, le sommeil. Cela peut étre de sortir faire du shopping, de danser,

de marcher dans la nature.

La cohérence cardiaque (100): cette méthode consiste a synchroniser le rythme cardiaque et le

rythme respiratoire afin de réguler la production de cortisol.

Chaque série de cohérence cardiaque dure 5 minutes avec 6 respirations par minute (1
inspiration en 5 secondes et 1 expiration en 5 secondes), I’'impact sur la production de cortisol
perdure jusqu’a 6h a 8h aprés 1’arrét. Par conséquent, pour obtenir un effet optimal sur une
journee compléte, il faudrait réaliser 3 cohérences cardiaques par jour, une au réveil, une en
milieu de journee (5 minutes avant le repas pour aider a la digestion ou avant un examen

stressant) et une le soir (5 minutes avant de dormir).

Aucun matériel n’est demandé, éventuellement une application pour guider le patient,

chronométrer mais rien de plus, ¢’est accessible a tout le monde !

Enfin nous finirons dans cette sous-partie par I’intérét de diminuer le plus possible I’exposition
aux perturbateurs endocriniens.
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Un perturbateur endocrinien (=PE) est toute substance entrainant une perturbation du
fonctionnement hormonal. Si un déséquilibre est pré-existant comme c’est le cas chez les
patientes souffrant de SOPK, les PE peuvent I’aggraver. Les PE agissent comme des agonistes
ou antagonistes des récepteurs aux différentes hormones. Le bisphénol A est un PE que I’on
retrouve dans le plastique, et ayant des propriétés proches de celles des cestrogenes, une étude
sur la relation entre PE et SOPK a été réalisée en Pologne.

2 groupes de femmes ont été créés, un groupe témoin et un groupe avec des femmes atteintes
du SOPK (101). L'étude a identifié des taux sériques plus €levés de BPA chez les femmes
souffrant d'un SOPK, par rapport aux témoins en bonne santé. Cette étude n’a pas conclu
clairement mais a supposé que 1’exposition aux PE entrainerait I'apparition de troubles

métaboliques et hormonaux chez les femmes atteintes d'un SOPK.

Le probléme n’est pas la dose qui est souvent minime mais le cumul de dose car on trouve des
PE partout. Au niveau de la pollution, on ne peut pas agir dessus mais nous pouvons agir sur

d’autres facteurs.

Dans I’alimentation (102), cela passe par la consommation de produits de préférence issus de
I’agriculture biologique, sans pesticides, des fruits et légumes bruts, non transformeés, bien
rincés voir épluchés. Et par la consommation de produits animaux de qualité, en évitant les
conservateurs et les additifs un maximum. I est préférable d’éviter la surcuisson, et privilégier

la cuisson des aliments a la vapeur plutdt que grillé.

Niveau cuisine, préférer des boites de conservation en verre ou en inox plutdt qu’en plastique
(bisphénol A), éviter de faire chauffer du plastique avec des aliments, éviter les poéles en téflon
et privilégier des poéles avec un revétement plus sain (inox), utiliser des ustensiles de

préférence en bois, silicone ou inox.

Opter pour des cosmétiques, produits d’hygi¢ne et d’entretien ménager plus naturels : selon les
moyens, opter pour des produits bio, avec une liste d’ingrédients la plus courte possible.
Par exemple pour démaquiller sa peau ou I’hydrater, opter pour une huile végétale brute, neutre

(100).
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f) La psychologie

Une prise en charge psychologique (103) peut également étre mise en place car ce syndrome
peut avoir un impact sur la santé mentale des patientes qui se sentent coupables de ne pas

pouvoir donner la vie.

Dans un premier temps, il est important de ne pas minimiser le désir d’enfants chez les patientes
SOPK  souffrant  d’infertilité. = Le/la  psychologue  accompagne au  niveau
psychologique/émotionnel le couple ou la femme dans le parcours PMA (=Procréation
Médicalement Assistée)/fausse couche/deuil/désir d’enfant, tout ce qui est lié a la périnatalité.
Le conseil que 1’on peut souvent entendre est « il faut arréter d’y penser, ¢a viendra tout seul »,
c’est un conseil a abolir car cela rajoute une pression aux femmes, le « il faut » augmente
davantage leur charge mentale (car « il faut » aussi maigrir, « il faut » manger moins sucré, « il
faut faire du sport »), et c¢’est souvent difficile pour elles de ne pas y penser lorsque c’est un

objectif de vie quotidien.

Le/la psychologue est présent(e) pour accueillir les émotions, qui peuvent étre tres diverses du

fait de ’action des hormones.

La prise en charge psychologique peut également étre indispensable pendant la grossesse avec
tous les aspects liés au changement du corps, au sentiment de solitude, au festival d’émotions,
a la peur de I’accouchement. Cette prise en charge permet d’apprendre aux femmes de ne pas
culpabiliser, c’est possible de ne pas aimer étre enceinte méme si ¢’est un réve de le devenir, ¢a

ne fera pas d’elles de mauvaises mamans.

En post-partum, le/la psychologue peut aider a mieux gérer un baby blues temporaire lié a la
descente d’hormones, une dépression, une ambivalence maternelle (le fait d’aimer et parfois de
ne plus aimer étre maman), dans ces cas-la il est important d’en parler et de ne pas rester seule.
Il/elle peut également aider sur le rapport au corps, au soi, a la transformation de femme en

maman ou de couple a parents + bébé.

Enfin, des forums d’entraide entre femmes souffrant de SOPK (104) peuvent aider a mieux

vivre avec la maladie en partageant leurs histoires personnelles.
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g) L 'ostéopathie

L’ostéopathie est une thérapie naturelle visant a diminuer les tensions physiques et plus ou
moins émotionnelles du corps, cette discipline se pratique par la manipulation tissulaire,

musculaire, viscérale et voir méme cranienne.

Une séance d’ostéopathic de 45 minutes a 1 heure tous les 4 mois pourrait améliorer la qualité
de vie de la patiente (105). En effet cette pratique peut améliorer certains symptdémes et

améliorer également la gestion des émotions.

Les femmes atteintes de SOPK consultent le plus souvent pour des douleurs articulaires,
musculaires, digestives et des migraines. L’ostéopathe peut soulager certaines zones physiques
dont les patientes se plaignent et également apporter un soutien émotionnel.
Il redonne de la mobilité a ces structures anatomiques afin de diminuer 1’inflammation locale.
L’ostéopathe peut également avoir un réle de prévention, s’il reconnait certains Symptoémes
(acné, prise de poids...) il peut orienter vers un professionnel de santé. Evidemment, comme

toutes les solutions proposées, 1’ ostéopathie s’inscrit dans une prise en charge pluridisciplinaire.

h) La sophrologie

La sophrologie (106) est une méthode psychocorporelle qui vise a 1’équilibre entre le corps et

le mental avec pour objectif d’améliorer le bien-étre global.
La sophrologie propose un ensemble de technique de relaxation.

Les motifs de consultation sont trés divers : bien-étre physique, mental, besoin de détente,
gestion des douleurs/de la maladie, amélioration de la confiance en soi, accompagnement en
périnatalité, préparation a un événement/compétition/concours, trouble du sommeil, gestion du

stress ou encore la régulation des angoisses/émotions.

La sophrologie s’exerce en particulier assis ou debout (pas allongé), et individuellement ou en
groupe.

3 types d’exercices existent : la respiration (calmante ou I’expiration est plus longue que
I’inspiration, carré ou l’expiration = a I’inspiration), la visualisation mentale positive
(association d’images mentales positives a des émotions) et la relaxation dynamique

(mouvement corporel doux).

Université d’Aix-Marseille - Faculté de Pharmacie - 27 bd Jean Moulin - CS 30064 - 13385 Marseille cedex 05 - France
Tél. : +33 (0)4 91 83 55 00 - Fax : +33 (0)4 91 80 26 12

64



ue i ‘mdacile

Aix--Marseille Université

Les exercices de sophrologie peuvent avoir un impact positif sur divers symptomes notamment

les douleurs, la gestion des émotions, le stress quotidien.

L’intérét de cette pratique est qu’elle agit sur plusieurs facteurs: la gestion de la douleur
(abdominal, pelvienne), la confiance en soi, 1’acceptation (mieux vivre avec le syndrome,

écoute bienveillante).

Lorsqu’une patiente est atteinte de SOPK, c’est un festival d’émotions, la sophrologie permet

d’évacuer les tensions et de réguler ces émotions.

Pour démarrer des exercices de sophrologie, il est préférable d’étre accompagné d’un(e)
sophrologue pour apprendre les bases. Les s€éances peuvent ensuite étre espacées jusqu’a ce que
la patiente soit complétement autonome, elle pourra ainsi pratiquer la sophrologie seule,
quotidiennement si besoin en prenant le temps d’écouter son corps, de respirer lentement,

d’observer sa respiration.

1) La sexothérapie

Ce n’est pas une honte de consulter un sexologue (107), surtout qu’une femme qui a un SOPK
peut avoir de bonnes raisons de consulter. En effet, le fait que les ovaires prennent beaucoup de
volume peut provoquer des douleurs a la pénétration dans le bas ventre, de plus le SOPK ou
certains traitement hormonaux (pilule cestro-progestative) peuvent chez certaines femmes
entrainer une baisse de libido/une sécheresse vaginale/une dyspareunie (=douleur ressentie
pendant les rapports sexuels). Certains couples associent le rapport sexuel non plus au plaisir

partagé mais au seul objectif de procréer.

Un/une sexologue peut aider a trouver des solutions a tous ces problemes.
Tout d’abord, pour lutter contre les effets indésirables des traitements hormonaux, notamment
la sécheresse vaginale qui entraine des douleurs a I’entrée du vagin, I’injection d’acide
hyaluronique 3 fois par an ou I’utilisation de lubrifiant longue durée d’action peuvent étre
envisagés.

Les douleurs a la pénétration peuvent étre evitées en trouvant d’autres plaisirs communs sans

passer forcément par la pénetration.

Pour éviter de rendre I’acte sexuel un enjeu pour essayer d’avoir un bébé, il faut essayer de
dissocier rapport sexuel et désir d’enfant et rapport sexuel parce qu’on s’aime et que 1’on a
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envie de partager ce moment, avec spontanéité, sans penser au désir d’enfant.
Pour retrouver un peu de libido, des exercices pour récréer de I’intimité, du lien et érotiser le
quotidien au sein du couple existent : se regarder dans les yeux, rire, se caresser, faire la sieste
ensemble, cela aura un effet positif au niveau cérébral avec une décharge hormonale, un

sentiment de bien-étre et cela peut méme relancer la libido.

Il est important d’essayer de parler de ces douleurs a un nouveau partenaire, pour qu’il s’adapte
a la personne. Une technique pour reprendre confiance en soi et en son corps de fagon
progressive et d’allumer une petite veilleuse, cela évite de se retrouver dans le noir complet et

permet de partager avec son partenaire un moment intime encore plus fort.

J) La phytothérapie & /’aromathérapie
A la pharmacie, il est possible de conseiller des plantes pour soulager certains symptémes du

SOPK tels que le stress, les problémes de sommeil, les douleurs menstruelles, etc. En revanche,
les plantes ayant un effet sur le systeme hormonal « cestrogéne like » seront a éviter car elles
peuvent dérégler encore davantage le systeme endocrinien (sauge, houblon, trefle rouge, soja,
luzerne, calendula) (108). Elles peuvent néanmoins étre conseillées par des professionnels de
santé sur la base d’un bilan hormonal et d’un terrain clair, ¢’est-a-dire un terrain ou 1’on a
connaissance des antécédents de cancer hormono-dépendant, de fibrome, d’endométriose ou

alors chez les femmes pré-ménopausées ou ménopausees.

La tisane ne guérit donc pas mais elle apporte du réconfort, un soulagement, cela peut devenir
une nouvelle habitude pour prendre soin de soi, réapprendre la relation/le rapport au temps et

améliorer la qualité de vie.

Il faut bien comprendre que ce n’est en aucun cas un substitut d’un traitement médicamenteux

(hormonal notamment).

La tisane se prépare en versant de I’eau bouillante sur la plante et en laissant reposer pendant
15 minutes (109). La tisane, pour apporter un maximum de bienfaits, doit toujours étre
accompagnée d’une bonne alimentation, d’un bon rapport au stress et au travail et d’une activité
physique : elle s’inscrit dans une prise en charge globale. L’idéal est de consommer des tisanes

bio (pour limiter les pesticides et PE).
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11 faut se méfier des tisanes avec I’appellation « SOPK » inscrite, cela est souvent du marketing
car chaque SOPK est différent, et souvent les plantes utilisées pour soulager une femme peuvent
étre différente des plantes utilisées pour soulager une autre femme avec pourtant le méme

syndrome.

Alors quelle plante ou huile essentielle (=HE) utiliser en fonction des différents

symptémes ?

-Pour lutter contre la fatigue, la feuille de thé peut étre utilisée (Camellia sinensis) (110), elle

est indiquée dans le soulagement de la fatigue passagére et de la sensation de faiblesse.

Elle est utilisée soit en infusion a la posologie de 1,8 a 2,2 g, 3 a 5 fois/j soit sous forme de
poudre a la posologie de 390 mg 3 a 5 fois/j.

La caféine contenue dans la feuille de thé peut entrainer des troubles psychiques (nervosité,
anxiéte, palpitations), des troubles du sommeil et digestifs, il est donc important de ne pas

dépasser les doses recommandées.

11 faut éviter de consommer du thé si prise d’antibiotiques, d’alcool ou de contraceptifs oraux
car ces substances diminuent I’élimination de la caféine. 1l faut également éviter 1’association
thé et aspirine ou paracétamol, car le thé augmente 1’absorption de ces médicaments, ainsi que
la prise concomitante de thé et d’antiacides, d’acide alendronique, de clozapine ou de fer car le

thé diminue leur efficacité.

On préconise de consommer le thé a distance du coucher (16h maximum), et d’en consommer
trés occasionnellement chez les patients ayant des troubles cardiaques, gastriques, rénaux, du
sommeil, chez les diabétiques (car dérégule la glycémie), et chez les hyperthyroidiens.

L’utilisation avant 18 ans, et pendant la grossesse et I’allaitement n’est pas recommandée.

-La feuille de Maté (llex paraguariensis) (111) (110) est également indiquée en cas de
symptome de fatigue et de sensation de faiblesse. La posologie recommandeée est de 1 gramme
de substance végeétale broyée sous forme de tisane 3 fois par jour pendant 1 semaine.

Il n’y a pas d’effets indésirables en dehors de ceux liés a la caféine comme c’est le cas pour le

theé. Les interactions médicamenteuses ainsi que les précautions d’emploi sont les mémes que
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pour le thé, et il est également non recommandé de consommer du Maté pendant la grossesse,

I’allaitement et chez les moins de 18 ans.

-Les sommités fleuries d’achillée millefeuille (Achillea millefolium) (110) présentent des

propriétés antispasmodiques des muscles lisses utérins et des propriétés anti-inflammatoires.
C’est donc une plante indiquée dans le traitement symptomatique des spasmes mineurs
associés aux périodes menstruelles. La posologie recommandée par ’EMA (European
Medicines Agency) est de 1 a 2 g de substance végétale 2 a 3 fois par jour. L’utilisation chez

les enfants de moins de 12 ans, pendant la grossesse et 1’allaitement n’est pas recommandée.

-Les feuilles de framboisier (Rubus idaeus) sont utilisées par de nombreuses femmes ayant
répondu a mon questionnaire, pour soulager les douleurs menstruelles, a raison de 3 tasses par

jour, 5 jours avant les regles et les 3 premiers jours (non prouve).

-Les sommités fleuries de millepertuis (Hypericum perforatum) (110), sont utilisées pour
soulager la fatigue morale temporaire et les symptdmes dépressifs légers a la posologie de
175mg 2 fois par jour sans dépasser 15 jours de traitement. Il est non recommandé de I’utiliser
pendant la grossesse et I’allaitement. Des effets indésirables existent tels que des troubles

gastro-intestinaux, de la fatigue et de 1’agitation.

L’extrait sec de millepertuis peut favoriser les effets sérotoninergiques (température corporelle
élevée, spasmes musculaires, anxiété, délire) lorsqu’il est combiné avec des antidépresseurs tels
que les inhibiteurs sélectifs de la recapture de la sérotonine (fluoxétine, citalopram, paroxétine,
sertraline...), avec I’anxiolytique buspirone ou avec les triptans (anti-migraineux). L’extrait sec
de millepertuis induit I’activité de CYP3A4, CYP2C9, CYP2C19 et de la glycoprotéine-P. I
faut donc toujours demander conseil a son pharmacien et/ou a son médecin avant la prise de
millepertuis pour s’assurer qu’aucun des traitements pris n’est métabolisé par un de ces

cytochromes.

Dans le cas du SOPK, la prise d’une pilule associée au millepertuis peut diminuer 1’efficacité
de la pilule. On peut donc conseiller des stigmates séchés de safran (Crocus Sativus) qui ont
pour allégation d’améliorer I’humeur et un effet anti-dépresseur. La posologie

recommandée est de 15 a 30mg d’extrait de safran par jour pendant 12 semaines. Il ne faut
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cependant pas utiliser du safran pendant la grossesse et I’allaitement par manque d’étude sur le

sujet.

-Pour lutter contre la prise de poids, une astuce est de saupoudrer de la poudre de cannelle
sur un yaourt nature pour le goQter par exemple pour éviter de manger un encas sucré mais pour

tout de méme avoir un godt sucré.

-La pulpe du fruit de la momordique (Momordica charantia) possede des propriétés anti-
diabétiques et normoglycémiantes, elle régule la glycémie en diminuant I’absorption
intestinale des sucres (112). La posologie est de 10 a 15ml de jus frais de momordique 3 fois
par jour avant les repas. Ce jus est contre-indiqué chez la femme enceinte, allaitante et chez les
jeunes enfants. Il y a un risque d’interactions médicamenteuses avec d’autres traitements anti-
diabétiques, c¢’est pourquoi il est nécessaire de demander conseil a votre pharmacien avant toute

prise de momordique (113).

-Les feuilles et sommités fleuries de menthe poivrée (Mentha piperita) (111) sont utilisées
traditionnellement pour soulager les troubles digestifs (nausées, flatulences). La menthe
poivrée peut augmenter les reflux gastro-cesophagiens (=RGO) ainsi que les bralures
d’estomac, il faut donc éviter la prise en cas de RGO connus, il faut également éviter la prise
de menthe poivrée en cas de calculs biliaires et d’hypersensibilité au menthol. La posologie
pour un adulte est d’une a 3 tisanes par jour (1,5 a 3g de menthe poivrée par tisane).

-Les parties aériennes de passiflore (Passiflora incarnata) (111) sont indiquées en cas de
troubles mineurs du sommeil. La posologie pour une tisane est de 1 a 2 g de substance
végétale dans 150 ml d’eau bouillante, 1 a 4 fois par jour, et de 0,5 a 2g, 1 a 4 fois par jour,
pour la substance végétale en poudre. La passiflore est autorisée a partir de 12 ans, déconseillée
chez la femme enceinte et allaitante, et il est recommandé de consulter un médecin si les

troubles du sommeil persistent plus de 2 semaines.

Du fait de son effet sédatif, il faut éviter d’en consommer si la conduite d’un véhicule est prévue,

car elle peut entrainer une baisse de vigilance au volant.
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-Les parties aériennes fleuries séchées de pensee sauvage (Viola tricolor) (110), sont indiquées

dans le traitement symptomatique des problémes de peau seborrhéique bénins (acné). On
I’utilise soit sous forme de tisane, a raison de 3g de substance végétale broyée 1 a 3 fois par

jour, soit sous forme de poudre séche a raison de 290 mg, 3 fois par jour.

-L’huile essenticlle de lavande vraie (Lavandula angustifolia) (110) est indiquée pour soulager
les symptémes légers du stress psychique et de 1’épuisement et pour aider a dormir. Elle
peut s’utiliser par voie orale a la posologie de 20 a 80mg (1 a 4 gouttes) par jour sur un
comprimé neutre ou un sucre, par voie locale a la posologie de 2 gouttes de lavande vraie pure
en massage sur le plexus solaire (zone située entre le sternum et le nombril), et par voie

respiratoire, en respirant quelques gouttes d’HE déposées sur le matelas ou dans un diffuseur.

-L’huile essentielle de Néroli ou de fleur d’oranger (Citrus aurantium) (111) est utilisée comme

anti-dépresseur. Cette HE est photosensibilisante, il ne faut donc pas s’exposer au soleil aprés
son utilisation. On peut utiliser 1 goutte mélangée a 1 goutte de camomille, de marjolaine et de
ylang ylang diluée dans une huile végétale, et ensuite frictionner 3 fois par jour sur le plexus
solaire, la voute plantaire et la face interne des poignets.

-L’huile essentielle de menthe poivrée (Mentha piperita) (111) posséde des propriétés

antimigraineuse, elle peut étre utilisée en massage au niveau des tempes et du front, diluée a
10% (1 goutte pour 10 gouttes d’huiles végétales) pour soulager les céphalées. Cette huile
essentielle n’est pas recommandée pendant la grossesse et ’allaitement, chez les jeunes enfants

et sur les peaux hypersensibles.
-L’huile essentielle de romarin (Rosmarinus officinale) favoriserait la repousse des cheveux
en diluant 2 gouttes dans son shampoing (approuvée par de nombreuses patientes ayant répondu

au questionnaire).

-L’huile essenticlle de camomille allemande (Matricaria chamomilla) (110) posséde des

propriétés anti-inflammatoires et antalgiques, et est utilisée pour soulager les dysménorrhées.
La posologie pour un massage du bas ventre est de 2 gouttes de matricaire diluées dans 1
cuillere a café d’huile végétale d’onagre. Cette HE n’est pas recommandée chez la femme

enceinte, allaitante et les chez enfants de moins de 12 ans.
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Symptdmes Phytothérapie
Fatigue Thé, Maté
Dysménorrhées Achillée millefeuille, Framboisier
Dépression légere Millepertuis, Safran
Prise de poids Cannelle
Hyperglycémie Momordique
Troubles digestifs Menthe poivrée
Troubles mineurs du sommeil Passiflore

Acné Pensée sauvage
Symptdmes Aromathérapie
Stress/trouble du sommeil Lavande vraie
Dépression légere Néroli

Maux de téte Menthe poivrée
Alopécie Romarin
Dysmenorrhées Matricaire

Tableaux 2 et 3 : récapitulatifs des plantes utilisées en phytothérapie ou en aromathérapie
pour soulager les symptdmes du SOPK.

La phytothérapie et I’aromathérapie offrent donc de nombreuses possibilités pour soulager les
divers symptdmes du SOPK. Néanmoins, il y a quelques précautions a prendre liées a

I’utilisation des Huiles Essentielles notamment.

Les HE ne s’appliquent pas pures mais diluées dans une huile végétale (sauf exception :
lavande, arbre a thé, hélichryse), elles sont contre-indiquées chez la femme enceinte et
allaitante, chez les enfants de moins de 30 mois, les asthmatiques, épileptiques et allergiques.
La posologie doit étre respectée a la goutte pres, le soleil est a éviter et le lavage des mains doit
étre effectué aprés utilisation (114).

Quant aux plantes utilisées en phytothérapie, celles-ci peuvent étre achetées en vrac (entieres
ou legérement brisées de préférence), il est possible d’en mélanger jusqu’a 10, dont 5
considérées comme substances actives, 3 pour I’amélioration de la saveur, et 2 pour
I’amélioration de I’aspect (109), il est important de comprendre que les plantes, bien que
naturelles, ne sont pas sans danger, et I’avis d’un professionnel de santé avant utilisation est

fortement recommandé.
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k) Le myo-inositol pour augmenter ses chances de grossesse
Le myo-inositol (isomére de 1’inositol), est un sucre naturellement présent dans les céréales, le

mais, les Iégumineuses et la viande. Il fait partie des médiateurs intracellulaires du signal

d'insuline et il est en corrélation avec la sensibilité a I'insuline dans le diabéte de type 2 (115).

Dans le SOPK, il existe une augmentation intra-folliculaire du D-chiro-inositol (=DCI) aux

dépens du myo-inositol (=Ml) (20).

OoH HOH I

myo-Inositol D-chiro-Inositol

Figure 22 : structures chimigues du myo-inositol et du D-chiro-inositol (116).

Le DCI seul, surtout lorsqu'il est administré a haute dose, affecte négativement la qualité des
ovocytes, en augmentant 1’activité de la théque (sécrétion d’androgéenes) au dépens de

I’activité de la granulosa (conversion des androgénes en cestrogénes) (20).

OH OH OH OH
H OH epimerization H H
— !
HO H H OH
H OH H OH
myo-inositol D-chiro-inositol

Figure 23 : conversion du myo-inositol en D-chiro-inositol via 1’épimérase (117).

Le myo-inositol est converti en D-chiro-inositol par 1’intermédiaire d’une enzyme intra-

folliculaire insulino-dépendante : 1’épimeérase.
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L’¢épimérase en présence d’un exces d’insuline présente une activité augmentée, et c’est le cas
chez les patientes SOPK ayant une insulino-résistance, les patientes ont donc un exces de DCI

amplifiant I’activité de la théque interne et par conséquent la sécrétion d’androgenes.

Cependant ces deux isoméres de I'inositol se sont avérés efficaces dans le traitement du SOPK

(118), en ameliorant la résistance a linsuline et en régulant les taux d'androgénes.

avec une combinaison reproduisant le rapport physiologique plasmatique de MI/DCI (40:1).

D’autres études montrent que I’apport de myo-inositol seul (118) (119) permet une ovulation
plus réguliere en améliorant le métabolisme hormonal, et en améliorant la résistance a 1’insuline
sans ajout de DCI. En effet le MI améliore la consommation du glucose par les muscles,
diminuant ainsi I’insulinémie, et par conséquent 1’activité de 1’enzyme épimérase insulino-
dépendante. En rétablissant un rapport physiologique de MI/DCI, la sécrétion d’androgénes par
la theque serait diminuée et une perte de poids serait favorisée (plus de sucre dans les muscles
et moins de stockage sous forme de graisses). Concernant 1’amélioration de 1’ovulation, le Ml
augmente par 6 les cycles spontanés, par 3 les ovulations, et par 3 également les grossesses, et
la combinaison de MI et de citrate de clomiféne en parcours PMA permet de diminuer la
posologie du citrate de clomiféne tout en augmentant les chances d’ovulations et donc de

grossesses.

% Etude randomisée femmes OPK n=120
70
60

a0
metformine 50
B myo-inosito! &0

o 30
Metformine .

versus
myo-inositol 10
+ B9 )
ovulations Erossesses

Figure 24 : comparaison du pourcentage de grossesse et d’ovulation sous metformine vs M1 +

B9 (20).
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Comme mis en évidence dans I’étude ci-dessus, le myo-inositol (associé a la vitamine B9)
montre des résultats plus probants en termes d’ovulation et de grossesse chez la femme atteinte

de SOPK par rapport a I’utilisation de metformine.

On retrouve le myo-inositol notamment dans Zytolia® (120),

une DADFMS (Denrée alimentaire destinée a des fins

LE LABORATOIRE

médicales spéciales) concue pour les femmes SOPK et qui

contient également du zinc, du chrome et de la vitamine D3 ZYTOLIA

YSTIQUES

S OVAIRES POLYK
SYNDROME DES OVAIRES
SOPK

pour réduire la résistance a I’insuline et de la vitamine B9 pour

optimiser les chances de grossesse. La dose recommandée est

de 4 grammes de MI par jour en 2 prises, soit 1I’équivalent de

2 sticks de Zytolia® matin et soir & diluer dans un verre d’eau.
3] Accompagnement en officine

a) Ressentis des patientes vis-a-vis de leur pharmacien(ne)
d’officine
Réponses a la question suivante :

Vous sentez-vous écouté/soutenu par votre
pharmacien(ne) d'officine ? (327 réponses)

OUI
= NON

Figure 25 : ressentis des femmes SOPK guant au soutien de leur pharmacien d’officine (3).

80% des femmes ayant répondu & mon questionnaire ne se sentent pas soutenues/écoutées par
leur pharmacien d’officine et seulement 20% sont satisfaites de la communication avec leur

pharmacien(ne).
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Vous sentez-vous soutenu/écoute par votre pharmacien ?

80 % des femmes ne se sentent pas soutenues par les pharmacien(ne)s d’officine, pour diverses
raisons mais la raison principale est la suivante : un manque de connaissance du sujet de la part
des pharmaciens. D’autres raisons ont été évoquées telles que le fait que ce ne soit jamais la
méme personne au comptoir, les patientes ont un sentiment d’étre recues a la chaine. Les
pharmaciens ne demandent pas pourquoi elles prennent ces traitements et délivrent simplement
les boites, ils ne posent pas assez de questions. Il n’y a pas de réelle relation patient-soignant.
Le manque de confidentialité dans les pharmacies de grandes villes n’est pas propice pour se
confier.

Certaines patientes ont le sentiment que le pharmacien ne cherche qu’a vendre les articles les
plus chers sans vraiment prendre en compte leurs besoins. Elles ne se sentent pas prises au
sérieux, leur maladie est confondue avec I’endométriose et est qualifiée dune « énieme maladie

a la mode » ou encore d’une « fausse maladie ».

Un témoignage a révélé qu’un pharmacien a fait une remarque de nature grossophobe lorsque

la patiente a voulu se confier « Faut maigrir madame ! ».

Une patiente m’a rapporté que son pharmacien ne 1’a pas soutenu dans son combat pour avoir
un enfant, et au contraire, a manifesté son agacement en commandant le traitement pour le

parcours PMA (traitement peu commun qu’il n’avait pas en stock).

Certaines femmes pensent que ce n’est pas le réle du pharmacien car celui-ci manque de temps.

des femmes se sentent néanmoins soutenues. Leurs pharmaciens sont a 1’écoute, de bons

conseils pour la prise des traitements, compréhensifs et rassurants.

« Elle m'explique en quoi consiste tel médicament ou tel examen puisque mon gynécologue ne

prend pas le temps de le faire. Ca fait du bien de savoir qu'on n’est pas seule face a cela ».
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« Elle suit mon parcours depuis la recherche de diagnostic » « Demande toujours si je supporte

bien le traitement et si je n’ai pas d’effets secondaires ».

« Trés récemment la pharmacienne m'a soutenu et m’a aidé a trouver des solutions a base de

plantes contre le SOPK, elle a répondu a beaucoup de mes questionnements ».

« Oui dans le sens ou lorsque je demande quelque chose sans prescription je suis interrogée et
ils essaient de me donner ce qui répond le mieux @ ma demande et & mon exigence de naturel.

Aussi ils expliguent bien la prise de médicaments quand j'ai des prescriptions ».
« Toujours a 1’écoute et soutenu dans notre quéte du deuxieme bébé ».

« Il fait le lien avec les spécialistes pour m'orienter sur les traitements susceptibles de me

convenir ou pas. Il est attentif et de bons conseils ».

On observe donc de trés bons retours de la part de certaines patientes, mais c’est
malheureusement insuffisant par rapport au grand nombre de patientes insatisfaites de leur

pharmacien.

Pour améliorer la prise en charge de cette pathologie a I’officine, j’ai demandé aux patientes
souffrant de ce syndrome ce qu’elles souhaiteraient retrouver au comptoir lorsqu’elles viennent

chercher leur traitement, et quelles seraient leurs attentes vis-a-vis de leur pharmacien.
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b) Attentes des patientes vis-a-vis de leur pharmacien(ne) d officine
J’ai réalisé une synthése de toutes les réponses recues au questionnaire, toute cette partie est

donc un report de témoignage.

Demandes des patientes souffrant de SOPK :

M Ecoute, échange

Conseils appropriés (médicaments,
phytothérapie...)

B Connaissance du syndrome

M Prise de conscience de l'impact qu'a
ce syndrome sur le quotidien des
femmes

W Aucune

Figure 26 : besoins des patientes souffrant de SOPK vis-a-vis de leur pharmacien d’officine.

Dans un premier temps, une Vvéritable prise en charge serait souhaitée a différents niveaux :

-Dans la majorité des réponses, ce qui revient le plus, a hauteur de 50%o, est le réel mangue de
connaissance du SOPK. Une simple connaissance de la maladie serait déja une grande avanceée.
Ne serait-ce que de demander pourquoi ce traitement est pris, se renseigner et s’intéresser un
minimum au cas de la patiente. Les patientes aimeraient que leur pharmacien soit formé a cette
maladie, afin de connaitre les symptémes et complications possibles, de comprendre a quoi
correspondent les médicaments délivrés dans le cadre de cette maladie, préciser les effets
indésirables, et proposer immédiatement des solutions pour les atténuer, et apporter une aide
au quotidien en apportant des conseils appropriés au traitement. Le mangue de connaissance du

syndrome ameéne parfois les pharmaciens a minimiser la souffrance des patientes.

-Dans un deuxieme temps, 20% des patientes souhaiteraient une écoute plus attentive au
comptoir et moins de jugements. Ces mémes 20% pensent que les échanges au comptoir

concernant cette maladie sont quasiment inexistants. Les patientes souhaiteraient se confier sur
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leur quotidien (fatigue, stress, hyperandrogénie), mais elles n’osent pas forcément le faire ou

alors se retrouvent face a un pharmacien qui ne comprend pas toujours leur situation.

-Le troisieme point important est le conseil, 20% des patientes aimeraient davantage de conseils
pour faciliter leur quotidien, améliorer leur qualité de vie (conseils naturels pour mieux dormir,
conseils de produits adaptés pour 1’acné, conseils liés a leur traitement hormonaux...), elles
souhaiteraient que les pharmaciens orientent vers un diététicien/nutritionniste, psychologue...
quand cela semble nécessaire. Des conseils également concernant leur infertilité seraient
attendus ainsi que de la bienveillance, de I’empathie et du professionnalisme. Les patientes
aimeraient également que leur pharmacien prennent des nouvelles a chaque passage, soient plus

curieux sur les traitements délivrés et apportent des conseils associés appropriés.

-5% des patientes aimeraient se sentir entendues et que les pharmaciens prennent conscience

de leur maladie et de I’impact social et psychologique du SOPK.

« Je pense qu’aujourd’hui les professionnels de santé sont bien informés sur I’endométriose et
donc je me dis que ce serait bien qu’on arrive a ce niveau de connaissance pour le SOPK d’ici

quelques temps ».

-5% des patientes pensent que le pharmacien n’a pas de role a jouer dans la prise en charge

du SOPK, et que seul le médecin peut apporter des réponses sur la gestion des symptémes.

Les attentes principales des patientes sont donc une meilleure connaissance du syndrome par

les pharmaciens afin de recevoir les meilleurs conseils au comptoir.

c) Actions a mettre en place
A partir des attentes des patientes interrogées, j’ai pensé a quelques actions qui pourraient étre

mises en place dans nos officines afin de permettre aux patientes de parler de leur maladie et

d’inciter les pharmaciens a étre plus curieux au comptoir.

-Une premiere action pourrait étre par exemple la création d’une affiche sur le theme du SOPK
que 1’on pourrait disposer en vitrine (annexe 1). Cela permettrait a la patiente qui vient chercher
son traitement de se sentir plus a ’aise a parler de son syndrome a son pharmacien, de savoir

qu’elle n’est pas seule. Cette idée d’affiche pourrait s’appliquer a d’autres pathologies et un
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roulement pourrait étre établi afin de n’oublier personne et de permettre a tous nos patients de

discuter librement de leur santé au comptoir.

-Une formation continue des pharmaciens pourrait étre mise en place afin de mieux connaitre
les « nouvelles maladies » ou du moins les maladies plus récentes. Le pharmacien serait ainsi

informé et formé perpétuellement.

-Un programme d’Education Thérapeutique du Patient (=ETP) dédié au SOPK est en train
d’étre mis en place par le docteur Camille HOUETTE et par le professeur Rachel
DESAILLOUD, ce programme devra ensuite étre validé par I’ARS avant d’étre proposé aux
patientes. L ultime but de ’ETP est de donner aux patientes des capacités d’auto-soin (47), de
I’information afin de les aider a prendre en charge leur maladie par elle-méme, de les rendre

autonome et d’améliorer leur qualité de vie.

Les professionnels de santé (pharmacien, médecin, sage-femme, médecin...) souhaitant
participer au programme d’ETP devront suivre une formation de 40 heures. Des patients experts
peuvent également se joindre au programme pour apporter leur savoir et leur expérience. La

prise en charge est donc pluridisciplinaire.

Plusieurs séances avec des themes différents peuvent étre proposées, par exemple, les besoins
de la femme, le fonctionnement du corps, ’anatomie de 1’ovaire, comment améliorer son

alimentation. ..

-Une autre action pourrait consister en la mise en place a I’officine d’ateliers sur le SOPK, afin
de mieux comprendre le syndrome. Il faudrait cibler les demandes des patientes et discuter avec
elles. Ces ateliers pourraient se faire soit en groupe, soit individuellement, et différentes séances
thématiques pourraient étre abordées telles que les difficultés pour avoir des enfants, comment
geérer les complications si il y en a ou encore sur la prise en charge globale des symptémes. Ces
ateliers se feraient dans une zone de confidentialité au sein de 1’officine, pour permettre aux

patientes de s’exprimer librement.

-Une fiche pratique pourrait étre réalisée (annexe 2) afin de la distribuer aux patientes de
I’officine lors de la délivrance des traitements apres la découverte de la maladie. Le but de cette

fiche serait dans un premier temps d’aider les patientes a mieux comprendre leur syndrome et
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la prise en charge de celui-ci, et dans un deuxieme temps, de se sentir soutenues par leur

pharmacien.
La fiche aurait comme contenu :

e [’essentiel de la pathologie (définition, criteres diagnostiques)
e Les symptomes
e Les traitements allopathiques

e Les traitements naturels
Cette fiche pourrait étre distribuée au sein des pharmacies ou au sein des cabinets médicaux.

-Le ler septembre est la journée mondiale de sensibilisation au SOPK, et le mois de septembre
est le mois de sensibilisation au SOPK. Une association de patientes Asso’SOPK organise
depuis 2 ans maintenant une course virtuelle durant tout le mois de septembre. Le but de cet
événement est de porter un dossard a 1’effigie du SOPK pendant tout le mois de septembre a
chaque sortie course/marche/vélo afin de sensibiliser le plus de monde a ce syndrome. Les fonds

récupérés suite a la vente des dossards sont ensuite reversés a la recherche pour le SOPK.

COURSE/ MARCHE VIRTUELLE
2EME EDITION NSCRIPTION

CHAQUE KILOMETRE COMPTE POUR SENSIBILISER

A REALISER PENDANT LE MOIS DE SEPTEMBRE 2022

Figure 27 : affiche de campagne de sensibilisation au SOPK réalisée par ’association de
patientes Asso’SOPK (121).

Une action a mettre en place a I’officine durant tout le mois de septembre pourrait étre
d’afficher cette campagne sur la vitrine de la pharmacie, ou bien une autre affiche sur le

SOPK (annexe 1) ou encore un ruban bleu qui correspond au ruban du SOPK.
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Conclusion

Pour conclure, le Syndrome des Ovaires Polykystiques est un syndrome trés complexe et encore
trop peu connu des professionnels de santé. Les causes exactes ne sont pas encore certaines,
mais on note une part de causes génétiques qui pourraient étre responsables, et une part
d’environnemental. Le SOPK serait principalement d0 & une forte activité enzymatique au
niveau des cellules thécales folliculaires entrainant une hyperandrogénie, et a un excés d’AMH
provoquant I’arrét de maturation des follicules et donc une anovulation avec un aspect

polykystique des ovaires lié a la présence des multiples follicules immatures.

Le SOPK est diagnostiqueé si 2 des 3 critéres de Rotterdam suivants coexistent, des troubles
menstruels (anovulation, aménorrhée), une hyperandrogénie clinique (acné, hirsutisme,
alopécie) ou biologique, et/ou la présence d’au moins 20 petits follicules de moins de 10
mm/ovaire visibles a 1’échographie pelvienne. Les femmes peuvent souffrir d’insulino-

résistance, d’infertilité, d’acné, d’hirsutisme, de troubles de I’humeur, etc.

Aujourd’hui, le SOPK ne se guérit pas mais de nombreux traitements allopathiques ou naturels
existent pour apprivoiser la maladie et mieux vivre avec. Au niveau officinal, le pharmacien se
doit de connaitre la pathologie, les symptomes et complications qui en découlent afin de
proposer les meilleures solutions et/ou d’orienter vers un professionnel de santé ou de soin

adapté, c’est pourquoi une prise en charge globale et pluridisciplinaire est indispensable.
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ANNEXE 1 : Exemple d’affiche a disposer a I’officine

Accompagnement, écoute, conseils... vous
étes au bon endroit !
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ANNEXE 2 : Fiche pratique sur le SOPK a destination des patientes a

I’officine

FICHE PRATIQUE :

Le Syndrome des Ovaires PolyKystiques = SOPK

Le SOPK est une pathologie endocrinienne caractérisée par un déséquilibre
hormonal avec pour principaux critéres diagnostigues 2 des 3 anomalies

suivantes® -

# Troubles chroniques de Fovulation [oligo/fanovulation)

# Signes cliniques ou biologiques d'hyperandrogénie

# Aspect échographique en faveur d'un SOPK

SYMPTOMES ET SOLUTIONS POUR MIEUX VIVRE AVEC :

R~

Solutions médicamenteuses’

SYMPTOMES Solutions naturelles . .
(sur prescription médicale)
Alimentation variée/équilibrée +
Surpoids/Résista 30 minutes d'activité physigue Metformine : 3g/j mia M-M-S pendant @
3 Finsuli 3x/semaine ou en fin de repas [améliore tolérance
sullne Poudre de cannelle ([donne un golt  digestive)
sucré aux aliments mais 15 -l
Pilule mestroprogestative pour réguler les cycles
5i desir de prossesse : @
. 1% intention : Citrate de clomifene 50mg :
Cycle irrégulil!r Perfire EI—II:I% . de son poids 1cp/ peraant 5
u améliore I'ovulation naturelle e L . B
[prﬂhl!ml! de . . =* 5iabsence dovulation : arrét
Complément a base de 3 Si ovulation. mais ahsence de prossess
fert“né] I'I'I'gl'ﬂ-iﬂﬂ!i-itﬂl 1 OwUlstion, mals a -.n?r-_-:-: e Erossesse,
rencuveler 3 cycles de traitement
2" intention : Drilling ovarien
3" intention : Fécondation In Vitro
Cyprotérone acetate 50mg : @
Acné Epilation au laser, nettoyage du 41 8 J20 du cycle menstruel : 1cpfj associé
(] - -
visage avec un syndet 3 de I'estradiol
hirsutisme (pilosité) dermatologigue doux 121 6428 : arrét
Doul Tizane de menthe, matricaire i_gg__n:-.al. Iﬂ — [atr-:—ta“'c-d" n;_:, r
ouleur Bouillotte sur le bas du ventre - LS pAmiadys) 1 S0 @
M-kA-5 en mangeant m
Boost multivitaminigque (1/matin),
F.'I:Igu thé, maté, fruits riches en vitamine
€ (acérola, kiwi]
Alopécie HE de romarin & dilver dans le Minoidil : 2milfj sur zones du cuir @
pec shampoing, greffe de cheveuy, port  chewvelu touchees M-5

(chute de cheveux)

d'une perrugue/foulard

Béférenes :

! critgres de Rotterdam 2003

I Widal

Légende
1G ! index glyoémigue

Cp @ COmprimmé

@ : contre-indigué

pendant la grossesse

M-B-5 2 et in—rnil di—s0ir

Pour toutes autres questions, n'hésitez
|pas a demander consell & votre
pharmacien.
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Figures et tableaux

Figure 1 : portraits des 2 médecins a ’origine de la découverte du SOPK (1).

Figure 2 : ges des participantes a I’enquéte (3).

Figure 3 : formules chimiques des 3 formes d’estrogénes (10).

Figure 4 : formule chimigue de la progestérone (12).

Figure 5 : ’anatomie de 1’ovaire.

Figure 6 : évolution des différentes hormones de la femme au cours du cycle menstruel (15).

Figure 7 : role des rétrocontrdles ovariens sur 1’axe hypothalamo-hypophysaire d’aprés un
cours de 1° Scientifigue.

Figure 8 : concentration de testostérone totale chez des patientes SOPK comparée a des
patientes non SOPK (6).

Figure 9 et tableau 1: enzymes intervenant dans la conversion des précurseurs de la

Testostérone en Testostérone.

Figure 10 : la folliculogénése (31).

Figure 11 : taux d'’AMH au cours du deuxiéme trimestre de grossesse chez une femme SOPK

comparé a une femme non SOPK (29).

Figure 12 : différence entre un ovaire normal et un ovaire « polykystique » (34).

Figure 13 : les différents symptdmes du SOPK.

Figure 14 : score de Ferriman et Gallwey (35).

Figure 15 : les potentielles carences que peuvent entrainer les contraceptifs oraux combinés

(42).

Figure 16 : les symptomes et les complications du SOPK au cours d’une vie (19).

Figure 17 : relation entre déséquilibre hormonal, insulino-résistance et hyperandrogénie dans

le SOPK (9).

Figure 18 : le syndrome métaboligue (53).

Figure 19 : arbre décisionnel devant une aménorrhée (78).
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Figure 20 : arbre décisionnel du traitement en fonction de la gravité de ’acné d’aprés (52).

Figure 21: exemple d’une assiette équilibrée.

Tableaux 2 et 3 : récapitulatifs des plantes utilisées en phytothérapie ou en aromathérapie
pour soulager les symptdmes du SOPK.

Figure 22 : structures chimiques du myo-inositol et du D-chiro-inositol (116).

Figure 23 : conversion du myo-inositol en D-chiro-inositol via 1’épimérase (117).

Figure 24 : comparaison du pourcentage de grossesse et d’ovulation sous metformine vs MI +

B9 (20).

Figure 25 : ressentis des femmes SOPK quant au soutien de leur pharmacien d’officine (3).

Figure 26 : besoins des patientes souffrant de SOPK vis-a-vis de leur pharmacien d’officine.

Figure 27 : affiche de campagne de sensibilisation au SOPK réalisée par ’association de

patientes Asso’SOPK (121).
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