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Abréviations

ACOG : The American College of Obstetricians and Gynecologists
ADOSE : adénomyose

AE : accord d’experts

AGE : acides gras essentiels

AGPI : acides gras poly insaturés

AINS : anti-inflammatoires non stéroidiens

AMM : autorisation de mise sur le marché

ASRM : American Society for Reproductive Medicine

ATCD : antécédents

ATU : autorisation temporaire d’utilisation

AVC : accident vasculaire cérébral

CI : contre-indication

CJ : corps jaune

CIDN : contrdles inhibiteurs de la nociception dans le cadre de 1’utilisation des TENS
CNOGEF : College National des Gynécologues Obstétriciens Francais
DCI : dénomination commune internationale

DIE : endométriose profonde

DPC : douleurs pelviennes chroniques

E2 : cestradiol

EI : effets indésirables

ESHRE : European Society of human Reproduction and Embryology
EVA : échelle évaluation visuelle

FSH : Follicle Stimulating Hormone ou hormone folliculo-stimulante
GnRH : Gonadotropin-Releasing Hormone ou hormones gonadotrophines
HHO : axe hypothalamo-hypophyso-ovarien

HE : huiles essentielles

HS : hormones stéroides

HV : huiles végétales

IM : intra musculaire



IRM : imagerie par résonance magnétique

LH : Lutenizing Hormone ou hormone lutéinisante

LUS : ligaments utéro-sacrés

NICE : National Institute for Health and Care Excellence

NP2, NP3, NP4 : niveau de preuve

NRS : échelle d’évaluation numérique (Numerical Rating Scale)
OGE et OGI : organes génitaux externes et internes

OME : endométriose kystique, ovarienne ou endométriome

P : progestérone

PA : principe actif

PCB (les polychlorobiphényles) : perturbateur endocrinien, présent dans les peintures, le
matériel informatique

PFOA (APFO ou acide perfluoro-octanoique) : perturbateur endocrinien présent dans les
colles industrielles

PMA : procréation médicale assistée

RCOG : Royal College of Obstetricians and Gynecologists

RR : risque relatif

SC : sous cutané

SF : sage-femme

SOGC : The Society of Obstetricians and Gynaecologists of Canada
SPM : syndrome pré menstruel

SUP : endométriose superficielle ou péritonéale

TENS : transcutaneous electrical nerve stimulation
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Définitions
Add back therapy: Traitements associés aux analogues de la GnRH (classe

médicamenteuse qui place en ménopause artificielle) pour prévenir la baisse de densité
minérale osseuse et augmenter la qualité de vie des patientes. (1)

Adénomyose : Forme d’endométriose dite interne, présentant une jonction anormale entre
I’endomeétre et le myometre. (2)

Analogue de la GnRH (GnRHa) : Traitements de seconde intention de I’endométriose qui
inhibent la production hormonale (FSH et LH) de I’hypophyse, ce qui provoque une
diminution du taux d’cestrogenes (taux équivalent a celui d’une femme ménopausée). (3)
Cataménial : Evénement relatif aux menstruations. (4)

Corps jaunes (corpus luteum) : Glande endocrine temporaire ovarienne, qui résulte de la
prolifération et de la vascularisation des restes folliculaires (Follicule De Graaf) apres
I’expulsion de I’ovocyte (I’ovulation). (5)

Cycle menstruel : ensemble de phénoménes physiologiques périodiques qui se déroulent
entre deux menstruations préparant la femme a une fécondation éventuelle. (6)

Douleurs pelviennes chroniques : Douleurs qui persistent dans le temps, au niveau du
pelvis, a proximité de la vessie, du rectum et/ou des organes génitaux internes. Elles sont
difficiles a prendre en charge et caractérisent souvent les formes séveres d’endométriose
(elles peuvent étre associées a d’autres pathologies). (7)

Dyschésies : Douleurs au moment de la défécation (aller a la selle). (8)

Dysménorrhées : Douleurs pendant les régles (I€geres, moyennes, séveéres), elles peuvent
étre tres handicapantes et entrainer des arréts de travail et un absentéisme scolaire. (9)
Dyspareunies : Douleurs pendant et apres 1’acte sexuel. (8)

Dysuries : Douleurs au moment de la miction (action d’uriner). (8)

Echographie endo-rectale : Echographie pelvienne réalisée par une sonde introduite au
niveau du rectum (exploration des Iésions d’endométriose profonde affectant le rectum). (10)
Endocrine : Se dit d’une glande interne qui sécréte des hormones directement dans le sang,
comme par exemple I’ovaire. (11)

EndoFrance : Premicre association frangaise de lutte contre 1’endométriose depuis 2001,
agréée par le Ministére des solidarités et de la santé en 2018. « Soutenir, Informer et Agir »

sont ses trois plans d’action : elle soutient et informe les patientes atteintes d’endométriose

12



ainsi que leurs proches. Elle sensibilise et agit avec les pouvoirs publics, ainsi que les
professionnels de santé dans le but d’optimiser le parcours de soins et diminuer le délai
diagnostique. (12)

ENDOmind : Association créée par deux patientes en 2014, afin de mieux faire connaitre
I’endométriose du grand public sur cette pathologie et pour améliorer la prise en charge de
cette pathologie. (13)

Endometre : Muqueuse qui tapisse I’intérieur de 1’utérus. (14)

Endométriome : kyste endométriosique ovarien, contenant un liquide épais (ou kystes en
chocolat), résultant de I’adhérence de Iésions endométriosiques, au niveau des ovaires. (15)
Endométriose : « L’ ’endométriose est une maladie qui se caractérise par le développement
de tissu semblable a la muqueuse utérine en dehors de [’utérus, provoquant ainsi des
douleurs et/ou une infertilité ». OMS (16)(17)

Exérése : technique chirurgicale consistant a retirer une tumeur, un kyste ou un organe, de
facon totale ou partielle.

Exocrine : Se dit d’une glande qui synthétisent des hormones en dehors de la circulation
sanguine, au sein d’une cavité de 1’organisme ou a I’extérieur de celui-ci. (18)
Folliculogénése : Ensemble des processus assurant la croissance et la maturation des
follicules. (19)

FSH : Hormone assurant la croissance d un potentiel follicule sélectionnable en follicule pré-
ovulatoire. (20)

Laparoscopie ou ceelioscopie : Technique chirurgicale sous anesthésie générale, permettant
d’observer l’intérieur de la cavit¢ abdominale et/ou pelvienne, via plusieurs petites
ouvertures. Des caméras y seront introduites apres avoir gonfler le ventre avec du dioxyde
de carbone (21)

Laparotomie : Technique chirurgicale sous anesthésie générale consistant a ouvrir de
I’abdomen (du pubis au sternum). Elle permet de retirer les endométriomes, les 1ésions
endométriosiques et de libérer certains tissus ou organes, des adhérences qui empéchent leur
bon fonctionnement. Les délais de récupération sont supérieurs a la laparoscopie. (22)

LH : Hormone lutéinisante provoquant I'expulsion de 1'ovocyte mur. (20)

Menstruations : Ecoulement de sang, qui marque le début du cycle menstruel (manifestation

la plus visible). (6)
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Ménorragies : Augmentation anormale de la durée (supérieure a 7 jours), de I'abondance ou
de la fréquence des regles (dans 50% des cas d’adénomyose). (1)

Métrorragies : Saignement vaginal survenant en dehors des menstruations, rencontré dans
20% des cas d’adénomyose. (23)

Ovogénése : Ensemble des phénoménes aboutissant a la formation et au développement des
ovocytes matures. (19)

Spottings : saignements légers en dehors des menstruations.
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Introduction

Peu d’entre nous ont entendu parler de « I’endométriose », cette pathologie gynécologique
féminine, inflammatoire et chronique, qui touche aujourd’hui plus d’une femme sur dix en age de
procréer dans le monde. Mais savons-nous réellement ce qu’elle est et quels sont ses impacts sur

le quotidien des patientes qui en souffrent ?

L’endométriose se définit par la présence de cellules semblables a des cellules
endométriales, situées en dehors de la cavité utérine. Mais son étiologie reste énigmatique et
plusieurs théories coexistent a I’heure actuelle. On parle d’origine multi-factorielle : génétique, épi-

génétique, inflammatoire, hormonale, environnementale. ..

La clinique multiple n’aide pas le diagnostic : certaines femmes restent asymptomatiques,
alors que d’autres souffrent de douleurs physiques, psychiques et souvent sociales, a des degrés
différents. Il existe autant d’endométrioses différentes que de femmes qui en sont atteintes, ce qui
rend le diagnostic difficile a poser et entraine un retard de prise en charge de sept années en

moyenne. (24) (25)

La douleur et I’hypofertilit¢ demeurent les deux problématiques les plus présentes et n’ont
aucune corrélation avec la gravité ou 1’évolution de la pathologie. De nombreuses années de
douleurs souvent banalisées et acceptées dans 1’esprit collectif ainsi que 1’aspect tabou de la sphére
gynécologique, ont mené a une errance thérapeutique encore actuelle. « Les regles c’est normal,
mais pas la douleur » comme le souligne le Docteur Erick Petit, radiologue et expert de
I’endométriose. Il faudra attendre 2020, pour que le chapitre « Endométriose » trouve sa place dans
les livres de médecine et notamment 2022 pour que cette pathologie soit replacée sur le devant de

la scene. (26)
L’endométriose n’est plus seulement une pathologie féminine isolée, elle touche tous les

aspects de la société, au niveau personnel, social, économique, ... Nous devons repenser le parcours

de soins et son accompagnement.
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Sa prise en charge, tout d’abord symptomatique, est dans un premier temps,
médicamenteuse. En effet, cet arsenal thérapeutique permet d’accompagner, de soigner mais
malheureusement pas de guérir de ’endométriose. On parle de traitements suspensifs avec des

antalgiques et des traitements cestroprogestatifs.

La chirurgie, si elle est estimée bénéfique pour une patiente, peut étre envisagée mais
demeure invasive. Une thérapeutique conservatrice est priorisé€e, le plus longtemps possible car
cette pathologie évolue, tout comme sa prise en charge, a court, 2 moyen et a long terme, tout au
long de la vie. Le Professeur Charles Chapron (gynécologue-obstétricien, médecin de la
reproduction et spécialiste de 1’endométriose), illustre cette notion avec le
concept d’Endometriosis-life. (15) (23) Le but majeur est de limiter la progression de la maladie et
d’éviter les récidives tout en respectant les désirs de la patiente et de son entourage (contraception,

désir de grossesse...).

Depuis une vingtaine d’années, de nombreuses thérapeutiques dites « alternatives » ou non
médicamenteuses sortent de I’ombre. Nous les classerons en 3 catégories pour avoir « un esprit
sain dans un corps sain » (27) :

- L’alimentation, la nutrition, les compléments alimentaires, 1’aromathérapie, la
phytothérapie... (28)

- L’exercice physique et sportif : le yoga, I’ostéopathie, la kinésithérapie...

- La gestion des émotions : I’acupuncture, la méditation, ’hypnose, les cures thermales ...

Ces 3 piliers s’articulent ensemble et completent les thérapeutiques médicamenteuses.

Les pharmaciens d’officine sont les professionnels de santé les plus accessibles du grand
public. En effet, ils accueillent quotidiennement de nombreux patients au comptoir parmi lesquels
des patientes diagnostiquées ou non et leur entourage. Mais comment conseiller au mieux,
accompagner une patiente dans ses traitements, si la pathologie elle-méme est inconnue du
pharmacien ? Comment diminuer le délai entre 1’apparition des premiers symptomes et le
diagnostic de cette « maladie taboue », si les professionnels de santé et la population générale ne

connaissent pas I’endométriose ? (29)
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Face a ces constats et avec I’aide du Docteur Vincent Deutsch (gynécologue), j’ai élaboré
un sondage dans le but d’évaluer le degré de connaissance des professionnels de santé sur la
maladie et notamment celles des pharmaciens d’officine (ou personnels travaillant en pharmacie).
Les seuls professionnels de santé connaissant cette pathologie (15%) sont ceux ayant recu une
formation, lors de leur parcours universitaire et professionnel.

Environ 91% du grand public et 99% des professionnels de santé seraient intéressés par des
précisions sur cette pathologie : il faut donc créer des outils informatifs accessibles au comptoir,
dans les pharmacies.

C’est pourquoi, face a un manque considérable d’information et de communication, a
propos de I’endométriose, j’ai créé un poster a destination de la population générale (a afficher en
officine, en salle d’infirmerie au college/lycée, en salle d’attente des médecins...), ainsi qu’un

prospectus pour les professionnels de santé.

Dans ce travail, nous mettrons en lumiere deux notions : la formation des professionnels de
santé et I’information du grand public. Considérée chez les femmes comme la seconde cause d’arrét
de travail apres la grossesse en France, I’endométriose devient une préoccupation nationale de
Sant¢ Publique, en 2022. (30) (31) C’est pourquoi le pharmacien d’officine, en tant que
professionnel de santé de proximité, a toute sa place dans le parcours de soins et dans la prise en
charge de I’endométriose. Tout d’abord, dans I’orientation des patientes vers des professionnels
formés et compétents dans ce domaine, puis dans la démarche diagnostique, ainsi que dans
I’explication de la prise en charge médicamenteuse. L’objectif final est d’améliorer 1’observance

des traitements et d’optimiser la qualité de vie des patientes.

Apres des rappels anatomiques et physiologiques de 1’appareil génital féminin, nous
définirons I’endométriose et aborderons sa prise en charge multiple et complexe. Ensuite, a travers
le recueil et I’analyse de données d’un questionnaire, nous ferons I’état des lieux des connaissances
des pharmaciens d’officine, a propos de cette pathologie. Puis, nous parlerons du role du
pharmacien d’officine, dans le parcours de soins des patientes et leur accompagnement au
comptoir. Enfin, nous présenterons des outils informatifs pour les professionnels de santé et le

grand public.
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I - Rappels anatomiques et physiologiques de I’appareil génital féminin

Nous aborderons 1’anatomie de I’appareil génital en décrivant successivement, le pelvis,
puis les organes génitaux internes avec les ovaires, les trompes utérines, 1’utérus, la paroi utérine
et le vagin. Ensuite, nous expliquerons le cycle menstruel, en détaillant le role de l'axe

hypothalamo-hypophyso-ovarien, ainsi que les cycles utérin et ovarien.

A. Appareil génital féminin
1) Le pelvis

L’appareil génital féminin est composé¢ de deux parties : les organes génitaux externes
(OGE) avec le mont du pubis, les grandes et les petites levres, le clitoris, ainsi que les organes
génitaux internes (OGI). Chez la femme, les voies génitales correspondent aux trompes utérines
(organes de la fécondation), a I’utérus (organe de la gestation) et au vagin (organe de la copulation).
Les ovaires ¢galement appelés « gonades » (organe de 1’ovulation) vont sécréter des hormones a

I’origine de régulations et de rétrocontrdles. (14)(32)(33)

Trompe utérine
Ovaire

Utérus

Cul de sac vésico-utérin Cul de sac de Douglas

Vessie Col de 'utérus
Symphyse pubieflne Rectum
Uretre
Clitoris Vagin
Petite levre Anus

Grande lévre

©EspaceSoignant.com

Figure 1 : Schéma de coupe sagittale de 'anatomie de l'appareil reproducteur féminin (34)
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2) Les organes génitaux internes

a) Les ovaires

Anatomie

Les ovaires sont des organes pairs et symétriques, mesurant 3 cm de longueur et entre 1-2
cm d’épaisseur. Ces glandes sexuelles, de forme ovoide se trouvent dans la cavité pelvienne, au
niveau intra-péritonéal, a I’inverse des autres organes (utérus, vagin, trompes) qui sont au niveau
rétro-péritonéal. Leur position est variable, particuliecrement chez les femmes multipares, ou ils se
positionnent dans la fosse infra-ovarique. Plusieurs ligaments maintiennent et relient les ovaires a
I’utérus : le ligament utéro-ovarien (ligament propre de 1’ovaire), le ligament tubo-ovarien, le
ligament suspenseur de I’ovaire et le mésovarium. Les ovaires restent cependant mobiles et leurs
volumes fluctuent et évoluent avec 1’age, les grossesses et le développement des follicules.

Inversement, ils diminuent avec la ménopause a cause d’une baisse d’activité ovulatoire. (35)

Ligament de la trompe

Isthme
Ampoule tubaire Trompe

Fundus
utérin
Infundibulum utérine

Cavité Franges

) utérine
Utérus M_ Ovaire
' / Ligament propre de 'ovaire
Endomeétre

Myometre
Périmétrium

Corps utérin .
Paroi

utérine
Col utérin

Ligament large de I'utérus
Fornix vaginal

Vagin Corps vaginal

Orifice vaginal

©EspaceSoignant.com

Figure 2 : Schéma de coupe frontale de [’anatomie générale de I’appareil génital féminin (34)
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La vascularisation ovarienne s’effectue via I’artére ovarique et la branche terminale de
I’artére utérine. On retrouve également un plexus veineux complexe qui devient satellite des
artéres. Le systéme lymphatique est bien développé, ainsi que le systéme d’innervation.

L’aspect extérieur de I’ovaire est irrégulier, compos¢ de saillies et de dépressions, résultant
des cicatrices post-ovulatoires et des follicules qui sont sous-jacents. Ils sont recouverts par les
franges tubaires des trompes utérines, qui permettent de capter 1’ovocyte (secondaire) libéré dans

I’infundibulum. (36)

La structure ovarienne est divisée en deux zones : le cortex (ou zone corticale) en périphérie

et la médulla (ou zone médullaire) dans leur partie centrale.

Corps lutéal
Artére et veine Corps blanc (corps jaune)
ovariennes (corpus albicans)

Hile ovarien R \ =
\\\g \ — r ~
7 . \ \\
Mésovarium ‘\\

\\ %
",

Epithélium germinatif

7

Ovulation

.

Ovocyte Il
métaphase 2

—

Follicule primordial

Follicule primaire

Stroma et cellules
interstitielles

Tunique albuginée
(tissu conjonctif)
Follicule
secondaire Ovocyte |
prophase 1

Follicule de De Graaf
(follicule mar)

Figure 3 : Schéma de coupe de l'ovaire gauche (37)

La région corticale correspond a la zone superficielle de I’ovaire, elle contient des follicules
a différents stades de maturation : les follicules primordiaux, primaires, secondaires, tertiaires, de
De Graaf ainsi que des corps lutéaux (ou corps jaunes) en cas de fécondation ou a I’inverse des
corps blancs (ou corpus albicans) en cas d’involution. On retrouve également des cellules

interstitielles et du stroma. L’ovocyte primaire, destiné a étre fécondé au niveau de la trompe, est
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contenu dans le follicule mir, également nommé follicule de Graaf. Cette zone est le siege de

I’ovogenese et de la folliculogénese. (38)

Histologie

Le cortex est tapissé d’un épithélium simple (une seule couche de cellules) et cubique : on
parle d’épithélium germinatif ovarien. L’albuginée correspond au tissu conjonctif (TC) présent en
surface interne de 1’ovaire. La médulla, partie la plus centrale posséde une riche vascularisation
(arteres, veines et vaisseaux lymphatiques), ainsi qu’une zone hilaire plus médiale et du stroma.

(39)

Fonctions ovariennes

Les glandes ovariennes assurent plusieurs fonctions :

- Exocrine avec la production des ovocytes ou gametes : croissance, maturation et libération
d’un ovocyte prét a étre fécondé.

- Endocrine avec la production d’hormones stéroides, telles que les cestrogénes (avec
notamment I’cestradiol (E2)), la progestérone.

- De régulation de la croissance des organes de reproduction, essentiels a la fécondation de
I’ovocyte et implantation de I’ceuf fécondé.

- De développement des caracteres sexuels secondaires féminins : les seins, le systeme

pileux... (20)

b) Les trompes utérines

Anatomie

Les trompes utérines, aussi nommées « trompes de Fallope » ou « salpinx », sont des
organes pairs, mesurant 10 a 14 cm de longueur. Elles permettent I’acheminement des gamétes,
puis du zygote vers [’utérus : c’est I’organe de la fécondation. La trompe relie I'utérus a I’ovaire,
de la facon suivante, en quatre parties : tout d’abord, le segment interstitiel (ou intramural), puis
I’isthme, ensuite vient I’ampoule (plus large) et enfin I’infundibulum (avec le pavillon et les franges

tubulaires recouvrant 1’ovaire). (40)
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Figure 4 : Schéma des 4 segments anatomiques de la trompe (40)

Histologie

Les trompes sont composées de trois tuniques (de I’intérieur vers 1’extérieur), avec une
muqueuse, puis du tissu musculaire (ou musculeuse) et pour finir une séreuse.
La muqueuse, dotée d’un épithélium prismatique simple, comporte des cellules ciliées (transport
des gametes) et des cellules sécrétrices, ainsi qu’une lame basale et du chorion (ou tissu conjonctif).
On retrouve, également, une riche vascularisation (les artéres tubaires, I’arcade infra-tubaire et un

réseau artériolaire au niveau séreux et musculeux), ainsi qu’un réseau veineux et lymphatique.

1 &— Corpuscules basaux

—Grains de sécrétion

Desmosome

Cellule
sécrétrice

T KR X X X X xR N X SRR e Tr e Tre e e mreee s Membrane basale

— —_— '
\_>/:—— ___—~——Chorion

Figure 5 : Schéma de ['aspect ultra structurel de [’épithélium de la trompe (40)

Les mouvements ciliaires et les contractions de la musculeuse (trois couches de fibres
musculaires longitudinales internes, circulaires moyennes et longitudinales externes) font

progresser I’ovocyte a la rencontre du potentiel spermatozoide (au niveau de I’ampoule). En cas de
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fécondation, les trompes permettent le transit et la segmentation (division cellulaire du zygote), au

niveau de 1’isthme, vers 1’utérus.

c¢) L’utérus

L’utérus est I’organe de la nidation (ou implantation embryonnaire), puis de la gestation.

Maintenu par des ligaments larges a la paroi pelvienne, il est positionné entre le rectum et la vessie.

Anatomie

Cet organe piriforme, creux et musculaire, mesurant prés de 10 cm est sous-péritonéal.
Habituellement, 1’utérus présente une antéversion (c’est a dire penché vers I’avant) et une
antéflexion (il est replié sur lui-méme. Cependant, chez certaines femmes, on peut retrouver un

utérus retroversé et/ou rétrofléchi, selon les positions prises.

Quatre ¢léments composent 1’utérus : au niveau supérieur est présent le fundus utérin, puis
au centre, se trouve le corps utérin, reli¢ aux trompes dans sa partie supérieure. L’isthme utérin,
zone légerement rétrécie est la partie inférieure, qui s’abouche au vagin via le col utérin. Ce dernier

. ’y . A . , . 1
peut mesurer jusqu’a 10 cm, pour laisser passer la téte puis le corps d’un nouveau-né. Ces éléments

définissent une cavité virtuelle appelée cavité utérine.

Fund - Isthme
undus utérin Ampoule tubaire Trompe
Infundibulum utérine
e s F
Cavité utérine ranges
Utérus — Ovaire
Corps utérin Endometre
Isthme utérin Myometre Paroi utérine
Périmétrium
Col utérin
Ligament large de I'utérus
Fornix vaginal
Vagin

Corps vaginal

Orifice vaginal

©EspaceSoignant.com

Figure 6 - Schéma de coupe frontale de [’anatomie de l'utérus (34)
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L’utérus est composé de trois tuniques de la plus interne vers la plus externe. En premier
lieu, se trouve I’endomeétre, une muqueuse qui s’épaissit et subit des modifications cycliques, sous
I’influence des hormones. En second lieu, on retrouve le myomeétre, qui est la tunique musculaire.
Enfin, le périmétrium est la couche la plus externe, constitué¢ du péritoine ou du fascia utérin non
péritonisé.

En effet, le péritoine recouvre 1’utérus pour former le cul de sac vésico-utérin, en avant et
le cul de sac de Douglas (cul de sac recto-utérin), en arriere.

Nous expliquerons, plus en détails, la paroi utérine avec le myometre et I’endometre dans une

prochaine partie.

Cas particulier de la paroi utérine

La paroi de I'utérus est composée de deux parties : le myometre d’une part et I’endometre
d’autre part. Le myometre, partie musculeuse hétérogene, mesure 12-13 mm d’épaisseur. Il se
divise en trois couches superposées : le périmyométre (fibres longitudinales), le néomyometre
(fibres plexiformes, plus épaisses) et le paléomyometre (des fibres circulaires en interne et des
fibres longitudinales en externe). Il comprend également des cellules immunitaires, du tissu

conjonctif, ainsi que des vaisseaux et des nerfs.

L’endometre est la partie muqueuse de 1’utérus. Son ¢€paisseur est variable selon
I’imprégnation hormonale du cycle, c’est un organe cible de la progestérone et des cestrogenes.
Avant la phase de puberté et apreés la ménopause, ’endométre est plus fin, il mesure environ
0,5mm. Chez les femmes en age de procréer, son épaisseur est maximale vers le 14éme jour du

cycle, soit 10 mm environ. L’endométre est un tissu hyper-vascularisé. (41)

Il est composé¢ d’une couche fonctionnelle (trés vascularisée, présentant les glandes
utérines) et d’une couche basale (située au contact du myometre). En phase proliférative, la couche
fonctionnelle nourrit I’épithélium. En phase ischémique, elle est éliminée et seule la couche basale

est préservée.
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cavité utérine . cavité utérine

) 5 X 3 (¥t '.19'. ; y
Muqueuse utérine en phase prolifératrice Muqueuse utérine en phase sécrétrice (entre utérine en fin de phase sécrétrice
(entre 54me et 144 jour) 148me gt 24me jour) et début de phase menstruelle
Bangque de données (school of 1y and Human Biology, The University of Western Australia)

Figure 7 - Coupes transversales de [’endomeétre au cours du cycle sexuel (MO x 02) (42)

En phase de prolifération (ou phase folliculaire), cette muqueuse est composée d’un
épithélium superficiel cubique, simple et cilié, qui va s’invaginer dans le chorion cytogéne. Ce tissu
conjonctif (ou lamina propria) présent sous la muqueuse est hyper-vascularisé et permet la
nutrition de I’épithélium. En phase sécrétoire (ou phase lutéale), 1’épithélium devient cylindrique
et pseudo-stratifié. Dans un premier temps (J5-J14), les glandes utérines sont droites et tubulaires,
au sein de I’endométre. Puis, sous I’influence hormonale au cours du cycle menstruel, elle se

transforment en glandes spiralées (J14-24).

d) Levagin

Le vagin est I’organe de la copulation, il permet également 1’écoulement des menstruations

a chaque cycle menstruel.

Anatomie
Cet organe musculo-membraneux, situé sous le péritoine, mesure 9 cm en moyenne. Il est

positionné sous le col de 1’utérus, en étant maintenu par plusieurs structures comme le périnée et
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les ligaments utéro-sacrés (LUS). Son insertion sur le col utérin est appelée « fornix ». Il s’ouvre

sur la vulve constituée des petites et des grandes levres.

Histologie

Les trois tuniques successives, concentriques (muqueuse ou endomeétre, musculeuse ou
myometre et adventice ou péritoine) qui composent le vagin subissent également les variations
hormonales cycliques a I’image de I’endométre. La muqueuse présente un épithélium pavimenteux
stratifi¢ non kératinisé. La musculeuse, quant a elle est composée de deux couches de cellules
musculaires : une premiere externe longitudinale et une seconde interne circulaire. Enfin

I’adventice est constitué de tissu conjonctif fibreux, riche en fibres €lastiques.

B. Cycle menstruel

1) Physiologie et régulation du cycle menstruel

Le cycle menstruel correspond a « I’ensemble des phénomenes physiologiques périodiques
se déroulant entre deux menstruations et qui préparent la femme a une éventuelle fécondation ».
(6) Un cycle dure 28 jours en moyenne (26 a 32 jours), il commence le premier jour des régles (J1)
et se termine par le dernier jour précédant les prochaines menstruations. Appelées communément
« regles », elles sont le résultat de I’élimination de la muqueuse tapissant 1’utérus aussi appelé

« endometre ». (43)

Chaque mois sous ’effet d’un cocktail hormonal, I’endomeétre s’épaissit pour former
un « tapis » prét a recevoir un potentiel embryon. Entre J12 et J14, un des ovaires (en alternance
entre droit ou gauche) libére un ovule mature : c’est I’ovulation. Cet ovule va migrer via les trompes
a la rencontre potentielle de spermatozoides. Dans ce cas c’est la fécondation. A 'inverse, s’il n’y
a pas de fécondation, I’endomeétre se détruit et surviennent les menstruations (signe le plus visible

dans le cycle chez la femme).
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Le syndrome prémenstruel (SPM) regroupe les différents symptomes annongant 1’arrivée
des menstruations. Souvent désagréable, ce phénomene survient quelques jours avant les régles et
provoque des ballonnements, des crampes abdominales, de la prise de poids (1-2kg), des tensions
mammaires, des céphalées voire des migraines, ainsi que de 1’acné. On retrouve également des
troubles digestifs (constipation, diarrhée...), une baisse de moral ou de I’irritabilité (a I’origine de
nombreuses idées regues dans 1’esprit collectif du grand public). Le terme « cataménial » est relatif

aux symptomes initiés ou amplifiés au moment des menstruations.

La durée normale des menstruations varie d’une femme a 1’autre entre 2 a 7 jours. Au de-
1a, ce sont des ménorragies (augmentation anormale de la durée, de 1'abondance ou de la fréquence

des régles) et en cas de saignements au cours du cycle, on parle de métrorragies.

Lors de I’¢élimination de la muqueuse utérine, les muscles utérins se contractent et peuvent
provoquer des douleurs : les dysménorrhées (ou reégles douloureuses). Celles-ci peuvent démarrer
des les premiers cycles de la vie d’une femme, de fagon plus intense. Certaines jeunes filles, au
contraire, ne ressentent aucune douleur pelvienne. En cas de fortes douleurs, répétées, cycliques,

et hors de la période des menstruations, ces dysménorrhées deviennent pathologiques.

2) Cycle ovarien

a) Généralités

Le cycle comprend deux phases principales :

- lere phase : la phase folliculaire, dont la durée est inconstante (10-18j), conduit a I’ovulation

(qui libere I’ovocyte fécondable).

- 2eéme phase : la phase lutéale dont la durée est de 14 jours exactement et se termine la veille

des menstruations du cycle suivant. Elle prépare la nidation.
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Figure 8 : Schéma de la muqueuse au cours du cycle menstruel (43)

Des interactions entre les glandes (hypothalamus-hypophyse-ovaires) et les organes-cibles
(utérus, vagin, vulve) s’effectuent par des échanges hormonaux et des rétrocontrdles. Cette
régulation hormonale se met en place a partir de la puberté et induit les caractéres sexuels
secondaires. Elle se terminera par la ménopause. Pour rappel, les ovaires ont une double fonction.
La premicre fonction, exocrine, produit les ovocytes. La seconde, endocrine, assure I’imprégnation
hormonale de I’appareil reproducteur féminin, essentielle a la fécondation de 1’ovocyte sélectionné,

puis a ’implantation du zygote.

b) Ovogénese

L’ovogénése est le processus qui permet de générer un ceuf. Elle est indissociable de la
folliculogénese. (6) Elle débute pendant la période feetale et prend fin a la ménopause. Le stock
initial d’ovocytes (ou ovules) décroit continuellement au cours de la vie : a la naissance, il reste un
million d’ovocytes 1.

A la puberté, seulement 400 000 ovocytes persistent et en moyenne 400 ovocytes seront
excrétés, lors des ovulations (soient 13 cycles par année, pendant 30 ans). Chaque mois, une
cohorte d’ovocytes I est recrutée (phase de recrutement), parmi lesquels un seul sera choisi pour
poursuivre sa méiose 1 (phase de sélection).

A T’ovulation, ’ovocyte I évolue en ovocyte II et reste bloqué en métaphase 2 (phase de

dominance). En cas de fécondation, cet ovocyte achevera sa méiose 2.
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Figure 9 : Chronologie de l'ovogénése (44)

c¢) Folliculogénese

La folliculogénése est un processus de maturation du follicule (du stade de follicule
primordial au stade ovulatoire ou a I’involution). Elle est initiée lors de la vie in utero et s’arréte a

la ménopause. L’ unité fonctionnelle, nommée « follicule ovarien », renferme 1’ovocyte.

La croissance folliculaire se décompose en quatre grandes phases : ’initiation, la croissance

folliculaire basale, la sélection et enfin la maturation pré-ovulatoire du follicule dominant.

29



Croissance terminale
Recrutement
Sélection, Dominance

Croissance basale

1 1
1
| I
| : Corps jaune
Quiescence | 1 \ -~
(recrutement | . De Graaf I
initial I : -~
l ©
1 Antral \ |
1 Secondalre /
| |
. . \ * Atrésie |
Humain
Primordial ~ 00 (2-5 mm) Atrésie
: |
I 7.
" : Atrésie |
1
| 1 I
1
: .
Humain !
| Inconnu | >120j | 71j 1 14j | J cov-marTIN
Sortie de Initiation Croissance du follicule terminal
la réserve de1a P (maturation)
< >
Pré-antral 85i Pré-

Figure 10 : Chronologie de la folliculogéneése (45)

Lors de I’initiation, aussi nommée recrutement, un follicule primordial quitte le « pool » de
follicules restés quiescents. La croissance de I’ovocyte I bloqué en prophase 1 est marquée par une
multiplication des cellules de la granulosa. Le follicule primordial se transforme en follicule

secondaire formé de plusieurs couches cellulaires de granulosa, sur plusieurs mois.

La transformation des follicules secondaires en follicules pré-antraux de classe 1 (avec des
cellules de la théque interne) débute la croissance folliculaire basale. La croissance de follicules

pré-antraux dure 65 jours en moyenne et commence en début de phase lutéale.

A chaque cycle, des cohortes de follicules deviennent pré-antraux, mais seulement
quelques-uns grossissent suffisamment pour devenir des follicules ovulatoires. Les autres
disparaissent par atrésie. Apres 25 jours, 70% des follicules pré-antraux évoluent au stade de
follicules antraux. On observe une multiplication des cellules de la granulosa et de la théque interne
pendant 40 jours environ. Durant cette période, le nombre de récepteurs de LH de la theque interne

augmente, mais le nombre de récepteurs de FSH de la granulosa n’évolue pas.
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En fin de phase lutéale, les follicules (aprés 70 jours de croissance basale environ)

deviennent des follicules « sélectionnables » de stade 5. Ils possedent une grande sensibilité a la
FSH (Figure 11).

Taille (mm)
sélectionnable
classe 5
2,0-5,0
Croissance
folliculaire basale
10 jours
1,0-2,04
P | antral classe 4
0,5-0,9- Préantral d’b tant
classe 1 eoutan classe 3 /'
0,2-0,4 - 15 jours
C'asse > P\ o) 15 Fenétre de
0,15 25 jours UZO jours sélection
Ovulation Ovulation Ovulation I LH Ovulation
.......... P
DPL FPF FPL FPF FPL
1¢" cycle 2¢ cycle 3¢ cycle 4€ cycle

Figure 11 : Chronologie du développement folliculaire et sélection du follicule ovulatoire (46)

3) Modifications hormonales au cours du cycle menstruel et rétrocontroles

a) Axe Hypothalamo-Hypophyso-Ovarien

L’axe hypothalamo-hypophyso-ovarien est une représentation des échanges hormonaux
complexes permettant la régulation des cycles menstruels par le biais de rétrocontréles négatifs (ou

effets feed-back négatifs).

A chaque niveau de 1’axe, des hormones sont libérées pour stimuler la production d’autres
hormones qui a leur tour ont une action sur d’autres organes. On observe trois « étages » :

I’hypothalamus, la partie antérieure de I’hypophyse et les ovaires. (47)
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- Au niveau de ’hypothalamus

La GnRH (Gonadotrophin Releasing Hormone ou gonadolibérine) est un neuropeptide, aussi
connu sous le nom de LH-RH, sécrété par des neurones dans le noyau arqué de I’hypothalamus. Sa
sécrétion pulsatile autonome est essentielle pour stimuler I’activité de I’anté-hypophyse. Elle est
régulée par de nombreux facteurs et se déverse dans le systéme porte veineux hypothalamo-

hypophysaire. (48)

(GnRH)

Artére systémique
:ysﬁmo porte s
ypothalamo-hypophysaire | & GaRH (gonadolibérine)
Hypophyse MM«l e
postérieure - -

Cellule « (L.H)

Cellule fi (FSH)
°

Figure 12 : Schéma de liaison vasculaire et hormonale entre [’hypothalamus et [’antéhypophyse (47)

- Au niveau de I’hypophyse

Les hormones FSH (Follicle Stimulating Hormone ou hormone folliculostimulante) et LH
(Luteizing Hormone ou hormone lutéinisante) sont respectivement synthétisées puis sécrétées par
les cellules B et a de I’anté-hypophyse, sous 1’action pulsatile de la GnRH. Une sécrétion absente
ou continue de GnRH inhiberait la sécrétion de FSH et de LH. Ces deux dernieres vont agir sur des
récepteurs spécifiques folliculaires des ovaires. Elles permettent la croissance folliculaire, ainsi que

la sécrétion d’autres hormones : les cestrogenes et la progestérone.

Le taux de LH reste faible entre J1 et J10, puis il augmente a partir de J10 (en fin de phase

folliculaire) pour atteindre un pic a J12 (48h apres aura lieu I’ovulation a J14).
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Le taux de FSH est supérieur a celui de LH, en début de phase folliculaire. En effet, suite a la
diminution des cestrogénes (du cycle précédant), il augmente au début de cycle, ce qui initie un
nouveau cycle ovarien, par recrutement de follicules dormants. Ces follicules en croissance
sécretent des cestrogenes, ce qui entraine un rétrocontrole négatif sur ’axe HHO et provoque la
baisse du taux de FSH vers le J8. A J12, on observe un pic de faible amplitude qui précéde
I’ovulation.

Lors de la phase lutéale, les taux de LH et FSH diminuent progressivement jusqu’aux

menstruations prochaines. (Figure 13).
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(b) Changes in concentration of anterior pituitary and ovarian hormones

Figure 13 : Profils hormonaux au cours du cycle (49)

La LH aun role essentiel en fin de phase folliculaire : elle inhibe la maturation des follicules
ovariens et stimule la formation des cestrogenes par des cellules de la granulosa.

La FSH influence la maturation des follicules ovariens. Elle permet I’expression des génes
codant pour une enzyme responsable de la biosyntheése des cestrogenes, I’aromatase et pour une

hormone appelée inhibine B. Celle-ci effectuera un rétrocontrole négatif sur la sécrétion de FSH.

- Au niveau ovarien

Les sécrétions hormonales exercent un feed-back négatif sur les deux « étages » supérieurs

(hypothalamus et ant€hypophyse).

Les eestrogénes : ces hormones (cestradiol (sécrété principalement), cestriol et cestrone) sont

sécrétées par les ovaires, principalement en phase lutéale. Leur concentration est faible au début de
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cycle. C’est dans ce climat hormonal bas (FSH et LH), qu’un seul follicule va se démarquer : c’est
le follicule dominant. Il libérera par la suite I’ovocyte. Ce follicule dominant sécrete a son tour une
forte quantité d’cestrogénes (lors de la 2°™ partie de la phase folliculaire) augmentant la sécrétion
des gonadotrophines jusqu’aux pics de FSH et de LH.

Ensuite en phase lutéale, on constate une diminution du taux d’cestrogénes a J15, suivie d’une
augmentation progressive jusqu’a J21, due au phénomene de lutéinisation (transformant le follicule
dominant en corps jaune).

Enfin, le taux d’cestrogénes diminue a nouveau progressivement jusqu’au prochain cycle, en

raison de I’involution du corps jaune, en absence de fécondation : c’est la lutéolyse.

La progestérone : sa concentration est tres faible en phase folliculaire. Sa production (par
le corps jaune) est beaucoup plus importante en phase lutéale. Elle exerce également un
rétrocontrole négatif sur ’axe HHO, ce qui entraine une double diminution de la FSH et de la LH.

L’augmentation de concentration de la progestérone correspond au moment idéal pour
I’implantation embryonnaire.

Le taux de progestérone diminue a 1’arrét de 1’activité du corps jaune (qui en absence de
fécondation ne dure que 14 jours), ce qui marque la fin du rétrocontrole négatif.

Un nouveau cycle commence avec 1’arrivée des menstruations, les taux de FSH et LH

remontent progressivement avec la sélection d’un nouveau follicule dominant.

b) Régulation de I’axe Hypothalamo-Hypophyso-Ovarien

=>» En phase folliculaire ou pré ovulatoire :

Les cestrogenes exercent un rétrocontrole négatif sur la sécrétion de GnRH (par
I’hypothalamus), de FSH et de LH (par I’antéhypophyse), alors que la progestérone n’exerce qu’un

seul rétrocontrdle négatif sur la sécrétion de GnRH.

=>» En phase ovulatoire :

Les taux d’cestrogeénes augmentent donc progressivement jusqu’a un seuil critique (taux

supérieur a 200 pg/ml) qui, s’il dure plus de 24h, engendre le pic de LH pré-ovulatoire. En effet,
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une augmentation du nombre de récepteurs hypophysaires de la GnRH, ainsi que leur sensibilité

est observée, sous la montée du taux d’cestrogenes.

Les cestrogeénes inversent donc leur action au niveau de I’hypophyse, en la stimulant : on
parle de rétrocontrdle positif. La progestérone, alors synthétisée puis sécrétée, soutient I’action des
cestrogenes en stimulant également la sensibilité hypophysaire de la GnRH. L’inhibine exerce un

rétrocontrdle négatif sur la FSH.

=>» En phase post ovulatoire :

La progestérone et les cestrogeénes entrainent un rétrocontrole négatif sur 1’axe HHO,
provoquant une baisse des taux de gonadotrophines FSH et LH, en début de phase lutéale.
Lors de la fin de cette phase, la régression du corps jaune entraine une augmentation du taux

de FSH, pour préparer un nouveau cycle.

Finalement, le cycle menstruel est régulé par un systéme complexe de rétrocontrdles positifs
ou négatifs venant des ovaires, de ’ant¢hypophyse ou de I’hypothalamus. Quatre hormones
influencent particuliérement les différents mécanismes de stimulation ou d’inhibition : la FSH, la

LH, la progestérone et les cestrogenes. (48)

D’autres facteurs modulent les sécrétions de GnRH, FSH et LH en les stimulant (par le
neuropeptide Y) ou en les inhibant (par la prolactine, une hormone induite par I’hypophyse).
Des follastines, des inhibines, des activines, des facteurs de croissances (EGF, IGF1 et

EGF2), des cytokines (TNFa, IL1, TGFp) influencent également cette régulation.
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(a) Phase folliculaire précoce (b) Phase folliculaire tardive (c) Phase lutéale (d) Phase lutéale tardive
et moyenne et ovulation précoce et moyenne
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Figure 14 : Régulations de ['axe hypothalamo-hypophyso-ovarien (50)

c) Effets physiologiques de la progestérone et des eestrogenes

La sécrétion d’cestrogénes et de progestérone a également des effets physiologiques
cycliques sur I’appareil génital et d’autres organes. En effet, leurs actions évoluent au cours du

cycle soit en stimulant, soit en inhibant des mécanismes d’action.

Au niveau de la muqueuse vaginale, les cestrogénes induisent la maturation des cellules, puis
la multiplication de 1’épithélium vaginal. En effet, ils créent un climat propice au développement
de la flore vaginale, avec un pH physiologique acide. Lors de la phase lutéale, la progestérone

entraine des effets inverses.
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Au niveau des seins, la production d’cestrogénes permet la prolifération des canaux
galactophores. La progestérone induit par la suite, la prolifération des acini mammaires (petites
cavités épithéliales, au sein des cellules sécrétrices qui débouchent dans le canal excréteur de la
glande mammaire). Des tensions mammaires peuvent €galement étre ressenties en fin de cycle,

annonciatrices des menstruations.

d) Variations morphologiques endométriales au cours du cycle

L’endometre évoluent au cours du cycle, sous I’influence hormonale des cestrogénes et de
la progestérone, produites par les ovaires au cours du cycle. En absence d’imprégnation hormonale,
ce tissu est au repos. A chaque cycle, de I’adolescence a la ménopause, 1’endometre se prépare a

I’implantation potentielle d’un ovocyte féconde.
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Figure 15 : Schéma récapitulatif de [’axe HHO avec la maturation ovarienne et endométriale au cours du
cycle menstruel (49)

Au niveau du myomeétre, les cestrogeénes induisent les contractions du muscle utérin, alors

que la progestérone les inhibe. Au niveau du col utérin, les cestrogénes stimulent une formation
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abondante de glaire cervicale, ce qui permet le passage des spermatozoides. A ’inverse, la

progestérone freine leur avancée en modifiant I’aspect de la glaire cervicale qui « coagule ».

=» Phase proliférative

Au niveau de I’endometre, les cestrogenes permettent la prolifération cellulaire et la
vascularisation de la muqueuse endométriale (J6-J12) : c’est la phase proliférative (Figure 15).

Les glandes et les vaisseaux endométriaux proliférent avec un pic du taux d’cestrogénes
vers J10 du cycle. En effet, les taux d’cestrogénes augmentent et stimulent la synthese de récepteurs
spécifiques (aux cestrogénes (ERa et ERP) et a la progestérone (PRA et PRB), en prévision de la

sécrétion de progestérone par les corps jaunes).

La muqueuse endométriale s’épaissit (en régénérant la couche fonctionnelle, a partir des
cellules de la couche basale), grace aux nombreuses mitoses dans le stroma utérin. L’épithélium
devient pseudo-stratifi¢ et les glandes superficielles, initialement droites et perpendiculaires
deviennent tortueuses et plus volumineuses. Les cellules retrouvées au niveau du stroma sont peu
différenciées (quelques cellules immunitaires, des cellules de Langerhans, mais aucun

lymphocytes).

=>» Phase sécrétoire

Apres ’ovulation (J14), commence la phase sécrétoire qui s’étend jusqu’au 28°¢ jour du
cycle. Le taux de progestérone augmente, ce qui arréte le développement de muqueuse utérine et
favorise la production de glycogeéne préparant I’endometre a une potentielle nidation. L’action des

cestrogenes est inhibée et leur taux diminuent progressivement.

La progestérone participe a la biosynthése de 1’aromatase (qui convertit 1’estradiol en

estrone, comme on peut le voir au niveau de la Figure 16).
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Figure 16 : Réle de l'aromatase dans la production des cestrogenes (51)

Les mitoses cessent et des vacuoles, remplies de glycogene se développent du coté basal
des cellules glandulaires. Vers J19, ces vacuoles ont migré et se retrouvent au pdle apical. Au 21¢
jour, on observe un cytoplasme riche en glycoprotéines. C’est le jour du cycle le plus favorable a
I‘implantation du blastocyste (7 jours apres 1’ovulation) : on parle de « fenétre d’implantation ».
La membrane pellucide du blastocyste s’amincit et permet son expulsion : ¢’est 1’éclosion, suivie
de la nidation. Sous I’action de la progestérone, de nombreuses protéines sont synthétisées comme
par exemple la protéine 14 (action immunodépressive). La muqueuse endométriale devient

« réfractaire » a I’implantation d’un second blastocyste et les cellules glandulaires se nécrosent.

La progestérone stimule la sécrétion de prostaglandines E et F (PG-E et PG-F), qui
augmentent la perméabilité capillaire et favorisent la multiplication des cellules endothéliales, ce
qui forme un cedéme. On observe ainsi des arteres « spiralées » au niveau de la muqueuse utérine.
A partir de cette période, les fibroblastes du stroma deviennent sensibles aux stimulations

hormonales.

I1s se transforment en cellules pré décidualisées entre J23 et J24, ce qui produit la sécrétion
de prolactine ou de relaxine. En cas de grossesse, ces deux substances auront une action (dans la
formation du placenta), mais en absence d’implantation, elles seront ¢liminées lors des

menstruations.
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=>» Phase menstruelle

La chute du taux d’cestrogenes provoque ’arrivée des menstruations (J1-J5), par un
phénomene de nécrose ischémique sous 1’action des prostaglandines. Leurs concentrations sont
alors maximales. Des métalloprotéases détruisent la matrice extracellulaire et les membranes
vasculaires. Les PG-F entrainent une contraction du myomeétre et une vasoconstriction des arteres
spiralées, ce qui induit I’ischémie de la partie fonctionnelle de la muqueuse. Ce phénomene entraine
une desquamation de la muqueuse utérine qui aboutit aux menstruations.

Les deux premiers jours du nouveau cycle, la partie fonctionnelle de la muqueuse est
¢liminée avec des cellules agrégées du stroma, des glandes abimées accompagnées d’un flux
hémorragique et inflammatoire. Les menstruations s’arrétent autour de J5 par vasoconstriction des

artéres du myometre et de la partie basale de la muqueuse endométriale.
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Figure 17 : Schéma récapitulatif des différentes phases du cycle endométrial (50)
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=>» Phase régénérative

Apreés cette phase menstruelle, I’endométre va progressivement se régénérer. Ce
phénomeéne commence deés le premier jour des menstruations, jusqu’au début de la phase
proliférative. Des mécanismes de réparation tissulaire se mettent en place et au J5, un nouvel
épithélium basal existe. De nouveaux récepteurs aux cestrogénes se forment (ceux pour la
progestérone apparaitront plus tard). Les taux d’cestrogeénes augmentent (stéroidogénese précoce)

et la prolifération de I’endométre débute.

A la ménopause, I’endometre s’atrophie mais conserve une épaisseur en phase proliférative.
On ne distingue plus de partie basale et fonctionnelle et les imprégnations hormonales

s’amoindrissent.

Ces phénomenes physiologiques cycliques destructifs de la muqueuse utérine peuvent
provoquer des dysménorrhées. On distingue les dysménorrhées primaires et secondaires. Dans le
premier cas, elles apparaissent progressivement a la puberté¢, annoncant les premicres
menstruations. Les dysménorrhées secondaires, quant a elles, peuvent apparaitre plus tardivement

vers 30 ans.

Cependant, des dysménorrhées inhabituelles, inexpliquées et résistantes aux antalgiques et
anti-inflammatoires classiques peuvent se mettre en place progressivement et mener jusqu’a
I’absentéisme scolaire ou professionnel. C’est le cas de I’endométriose, une pathologie chronique

complexe et douloureuse, qui reste encore mystérieuse a I’heure actuelle.
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II- L’endométriose

A. Définition, épidémiologie et facteurs de risques

1) Définition

L’endométriose est une pathologie féminine, gynécologique, définie par la présence de
cellules endométriales (ou de tissu semblable a de I’endométre, composé de glandes et de stroma),
retrouvées en dehors de la cavité utérine.

Trois formes anatomo-cliniques principales d’endométriose existent et peuvent s’associer
entre elles. On parle d’endométriose superficielle, profonde et d’endométriome ovarien. On
observe également une forme particuliére « interne » appelée adénomyose qui envahit le myometre

(muscle utérin). (15)

Cette affection peut étre asymptomatique, mais entraine dans la plupart des cas de
nombreuses douleurs (on parle des « 5D » : Dysménorrhées, Douleurs pelviennes chroniques,
Dyspareunies, Dyschésies et Dysuries), des troubles de la fertilité et des métrorragies. S’ajoutent a
ceux-1a, de nombreux autres symptdmes, notamment des troubles digestifs, urinaires, de la fatigue,
de la dépression... Cette pathologie est tellement variable qu’on peut considérer qu’il existe autant

de types d’endométrioses que de femmes atteintes. (16) (17)

Cette maladie hétérogene extrémement complexe n’a pas de population de référence et les
méthodes de diagnostic peuvent diverger, ce qui retarde le diagnostic. C’est une affection
cestrogéno-dépendante évolutive qui se soigne, mais ne se guérit pas. A travers le concept
« d’Endometriosis-life », le Professeur Charles Chapron, gynécologue-obstétricien a Paris, décrit
I’endométriose comme « une pathologie accompagnant les patientes tout au long de leur vie, de la
vie intra utérine 4 la ménopause ». A chaque age, les problématiques sont différentes et évoluent

(52)
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- A T’adolescence, la mise en place de ’appareil génital fonctionnel et les nombreuses

modifications hormonales exacerbent les symptomes douloureux et entrainent un

absentéisme scolaire.

- A I’age adulte, s’ajoute la problématique de I’infertilité.

- A partir de 40 ans, des comorbidités peuvent apparaitre provoquant des interactions avec les

traitements. En parall¢le, une augmentation du risque de certains cancers, comme le cancer

de I’ovaire ou de I’endométre est observée. (1)(54)(55)

La génétique, I’épigénétique et les facteurs immunologiques influencent I’évolution de

I’endométriose. Ils participent également a sa progression. Cette affection est essentiellement basée

sur I’'inflammation, I’angiogénése, la neurogénese et la fibrogénése.
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Figure 18 : "Le concept d'Endometriosis-life” (15)

Cette affection est un véritable probléme de santé publique, impactant la qualité de vie des

femmes, sur les plans individuel, social et professionnel.
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2) Prévalence et incidence

Prévalence

Cette maladie est retrouvée chez plus de 10 % des femmes en age de procréer (du début de
la puberté a la ménopause). Elle toucherait entre 1,5 et 2,5 millions de femmes en France. Sa
prévalence varie fortement en fonction du choix de I’échantillon de population. (56)(57)(58)(59)
En effet, dans certaines études, la prévalence de I’endométriose est sous-évaluée car 1-7% des cas
sont asymptomatiques (biais de diagnostic). (60) A I’inverse, dans d’autres études dites mono-
centriques (études scientifiques organisées sur un seul centre hospitalier par exemple, a la
différence des études multicentriques), cette prévalence va étre surestimée. Par exemple, chez les
femmes symptomatiques traitées par chirurgie et souffrant de symptomes plus séveres, on retrouve
un biais de sélection. (61) L’endométriose est estimée a 14 millions de femmes en Europe et 190

millions de femmes, a I’échelle mondiale. (62)

Incidence

Elle est estimée a 10/10 000 personnes-années, en France. En effet, une étude réalisée entre
2011 et 2017 a surveillé la prise en charge a I’hdpital de I’endométriose (tous types confondus) et
a permis de mesurer son incidence en analysant des données obtenues a partir du systéme national

de données de santé. (63)

Sur cette période, les hospitalisations dues a I’endométriose ont augmenté de 10,4% chez
les femmes de 25 a 49 ans (représentant 68,3% des cas). Ces résultats évoquent une augmentation
de l'incidence influencée par plusieurs facteurs: la sensibilisation des patientes et des
professionnels de santé a la pathologie et I’utilisation plus fréquente d’Imagerie par Résonnance

Magnétique (IRM).
L’endométriose entraine dans plus de 80 % des cas des dysménorrhées (douleurs lors des
menstruations) et des difficultés a la procréation chez 30 a 40% des femmes. Dans 25 a 40% des

cas, on retrouve des dyspareunies (douleurs lors des rapports sexuels). (60)(61)
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3) Facteurs de risques

L’endométriose est une pathologie d’origine multifactorielle : 50% des cas seraient
d’origine génétiques et 50% seraient dus a I’environnement. Certains facteurs de risque augmentent
la probabilit¢ de développer un jour de I’endométriose. A I’inverse, des facteurs protecteurs

limitent le développement des 1ésions d’endométriose et favorisent une diminution des douleurs.

Plusieurs facteurs de risques expliqueraient 1’endométriose, mais de nombreuses
controverses persistent par manque d’études et de niveaux de preuves, notamment au sujet de

I’hygiéne de vie, la nutrition, I’activité physique, le tabagisme...

Dans le Tableau 1 ci-apres, sont énoncés différents types de facteurs influengant 1I’évolution
de la pathologie: génétiques et familiaux, socio-démographiques, constitutionnels,
gynécologiques, socio-économiques, comportementaux, environnementaux, des comorbidités ...

(59) (64) (60)

Cependant, plusieurs études se contredisent sur I’influence de I’origine ethnique et de la
catégorie socio-économique. Nous ne pouvons pas conclure a I’heure actuelle, que ces deux criteres

sont des facteurs de risque ou de protection. (65)

Il semblerait que le développement des lésions endométriosiques nécessite la présence
hormonale d’cestrogénes. Le tabagisme et 1’activité physique intense diminueraient ce climat
cestrogénique, alors qu’une puberté précoce et une ménopause tardive favoriseraient la présence

d’cestrogenes tout au long de la vie d’une femme. (66)

Certaines ¢tudes rapportent des taux anormaux de cytokines pro inflammatoires, de facteurs
de croissance et de macrophages chez des femmes endométriosiques. Un risque augmenté de
maladie auto immune est également observé. Il serait favorisé par une hyperstimulation du systéme

immunitaire qui serait défaillant face aux Iésions endométriosiques. (67)(68)
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Des études épidémiologiques supplémentaires seraient nécessaires afin de recueillir plus de
données au sujet de I’exposition in utero, dans la petite enfance (allaitement) et I’adolescence
(maltraitance, alimentation, sédentarité...). On suppose que I’imprégnation hormonale, le climat
inflammatoire et [’exposition aux perturbateurs endocriniens jouent un rdle majeur

quotidiennement, dans notre société actuelle. (69)

Tableau 1 : Tableau récapitulatif des différents facteurs de risque de l'endométriose

Facteurs de risque Facteurs de protection
Facteurs - Antécédents familiaux 1° degré (mere ou
génétiques, sceur = Risque Relatif (RR) x 2) - Allaitement maternel
familiaux - Exposition in utero (naissance prématurée, petit

poids de naissance)
- Allaitement artificiel
- Maltraitance dans la petite enfance

Facteurs socio- - Femmes en age de procréer (15-49 ans) - Période avant la puberté
démographiques - Femmes ménopausées

Facteurs -IMC< 184 - Surpoids
constitutionnels - Phototype clair 1 et 2: taches de rousseurs,

yeux clairs, naevi
- Silhouette grande et fine

Facteurs - Ménarche précoce (avant 11 ans) - Cycle menstruel long
gynécologiques - Cycle menstruel court < 27 jours et/ou irrégulier
- Durée des regles > 8 jours - Multiparité
- Nulliparité, intervalles longs entre les
grossesses

- Dysménorrhées, ménorragies

- Menstruations rétrogrades

- Malformations obstructives utérines, tubaires
- Chirurgies, curetages répétés

Facteurs - Dispositif intra-utérin - Contraception orale
comportementaux - Sédentarité - Tabac
- Alcool - Activité physique
- Alimentation anti
inflammatoire
Facteurs - Perturbateurs endocriniens : PCB, dioxine,
environnementaux bisphénol A, phtalates...
Comorbidités - Maladies auto immunes : lupus, sclérodermie,

MICI, maladie cceliaque, dysthyroidies.

- Association : asthme, allergies, maladie cardio
vasculaire, migraine. ..

- Cancer ovarien (RR = 1,3)
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C’est pourquoi, adopter une meilleure hygiéne de vie et prendre conscience de 1’exposition
a certains facteurs de risque semblent essentiels dans la prise en charge de I’endométriose et

seraient un axe intéressant de communication et de prévention.

4) Historique

La premiere description clinique a été réalisée en 1690, par le Docteur Daniel Von Shroen
of Jena, qui décrit des « ulcéres se distribuant dans le péritoine, dans des régions proches de la
vessie, au niveau des intestins et des ligaments larges ainsi, qu’en dehors de I’utérus ». D’apres lui,

cette pathologie ne toucherait que les femmes en age de procréer. (70)

La premiere description histologique et pathologique de I’endométriose date des années
1860, par le Docteur Carl Von Rokitansky, un médecin autrichien décrivant « la présence de
mugqueuse utérine en dehors de 1’utérus ». (23) (71)

Ensuite, en 1898, le Docteur William Wood parle de « kystes endométriosiques » aussi

appelé « endométriomes ». (72)

Le Docteur Sampson, un gynécologue américain, propose le terme d’« endométriose » en
1921. (73) (74) Il met en avant la théorie des « menstruations rétrogrades » et réalise les premieres
classifications, en considérant I’endométriose comme une maladie, lorsqu’elle provoque des
douleurs et ou de I’infertilité. Il décrit cette pathologie et 1’existence des « kystes chocolat », qui

sembleraient réagir sous 1’influence des hormones ovariennes, a I’instar de 1’utérus. (75)

B. Etiologies, physiopathologie, formes cliniques et stades de I’endométriose

1) Hypotheses sur 1’étiologie de I’endométriose

Les ¢étiologies demeurent mal connues a 1’heure actuelle et plusieurs théories
complémentaires sont décrites. On sait néanmoins, que cette pathologie douloureuse est
inflammatoire et qu’elle entraine des adhérences pelviennes entre les organes touchés. Cette

inflammation permet de comprendre la symptomatologie, les douleurs et/ou ’infertilité. (77)
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a) Les différentes théories « reconnues »

=>» Théorie des menstruations rétrogrades et de I’implantation

La théorie la plus reconnue est celle des « menstruations rétrogrades » ou « théorie de
I’implantation ». Sampson décrit dés 1927 un phénomene de reflux sanguin qui expliquerait la
cartographie des Iésions d’endométriose, dans la cavité abdominale.

En effet, au moment des regles, ce reflux menstruel remonterait par les trompes utérines et
déposerait des cellules ou « implants endométriosiques » sur les tissus alentours, dans la cavité
péritonéale. La survie de ces cellules endométriosiques s’effectuerait grace a des adhérences au
péritoine. (74)(75)(78)

Lors des menstruations, des saignements « rétrogrades » (remontant de 1’utérus vers les
trompes) sont observés chez 100% des femmes. Pourtant « seulement» 10% d’entre elles
développent une endométriose. Chez celles-ci, les implants endométriosiques ne seraient pas
détruits, a cause d’un systéme immunitaire inefficace, dans un milieu hyper inflammatoire. (79)
Cette hypothese est validée mais ne peut pas expliquer a elle seule toutes les formes d’endométriose
a elle seule, comme les formes extra-pelviennes (diaphragmatique, pulmonaire, cérébrale,
nasale...). Des études récentes sembleraient réfuter cette hypotheése en faveur d’autres théories

génétiques ou épigénétiques (pollution, perturbateurs endocriniens, stress oxydatif).

=>» Théorie de la métaplasie ceelomique

Cette seconde théorie, décrite par Meyer en 1919, suppose que le tissu péritonéal se
transformerait en tissu endométriosique de fagon spontanée ou sous I’influence de stimuli, comme
par exemple des facteurs hormonaux ou inflammatoires.

La métaplasie est un processus de transformation d’une cellule différenciée A en une cellule
différenciée B retrouvée dans une région anormale. Il semblerait que les canaux de Miiller et le
péritoine pelvien aient la méme origine embryonnaire et que cette transformation du tissu
péritonéal aboutisse a des lésions endométriosiques. (80)(81)

Minh, en 1988, observe une ressemblance entre le mésothélium de 1’ovaire et le tissu
endométriosique. Cette théorie permettrait d’expliquer les cas anecdotiques d’endométriose chez

I’homme, ainsi que chez les femmes sans utérus. (82)(83)(84)
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=>» Théorie métastasique ou « des emboles » par les voies lymphatiques ou vasculaires

Cette théorie de migration se base sur la transplantation des cellules endométriales qui
seraient véhiculées par les vaisseaux lymphatiques ou les vaisseaux sanguins. En effet, des implants
ou « emboles » ont été retrouvés au niveau des veines utérines et dans le systeme lymphatique.
Cette hypothese permettrait d’expliquer les quelques cas de patientes présentant des localisations

particuliéres telles que des 1ésions pulmonaires, cérébrales, nasales. (85)

=>» Théorie du stress oxydatif, inflammation et dysfonctionnement immunitaire

Avec la théorie du stress oxydatif, il semblerait que des processus activent les cellules
immunitaires et la production de cytokines au niveau de I’endométre, ce qui permettrait la
prolifération endométriale. Ces cytokines induiraient par la suite la métaplasie de la séreuse
ovarienne et péritonéale des cellules immatures du mésenchyme en cellules endométriales

fonctionnelles dans la cavité abdominale. (55)

=>» Théorie composite : la somme de toutes les autres théories

Finalement, il semblerait qu’a I’heure actuelle, aucune de ces théories n’explique a elle
seule la totalité des différents phénotypes d’endométriose. Cette pathologie serait donc le fruit de

causes multifactorielles.

b) Le gene NPSRI

Plusieurs études australiennes (86) menées a la fois, chez des patientes atteintes
d’endométriose et chez des macaques développant spontanément cette pathologie, ont permis
d’identifier un géne NPSR1 (codant pour le récepteur 1 du neuropeptide S) associ¢ a
I’endométriose. En présence de I’inhibiteur du NPSR1 (SHA 68R), la migration des cellules pro
inflammatoires ainsi que les douleurs péritonéales diminueraient significativement. D’autres

¢tudes chez les primates et les humains seraient nécessaires pour valider cette hypothese.
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Finalement, ce complexe NPSR1/ SHA 68R serait une piste révolutionnaire, dans la prise
en charge non hormonale de I’endométriose, notamment pour les maladies de stade III et IV. En
effet, cet inhibiteur permettrait de traiter, voire de guérir I’endométriose en ciblant directement le

gene.

2) Physiopathologies probables

La théorie de Sampson permet d’expliquer au mieux la physiopathologie de I’endométriose
a P’heure actuelle. Cependant, elle est insuffisante pour comprendre les différentes formes

cliniques. (78) (75)

Au-dela de la présence d’un flux menstruel rétrograde (présent chez 100% des femmes et

pathologique chez seulement 10% d’entre elles), on remarque des altérations du tissu endométrial :

- La survie des implants endométriosiques pourrait s’expliquer par la diminution importante
du phénomene d’apoptose spontanée, au niveau de ces cellules endométriosiques localisées

anormalement.

- Des adhérences anormales a la surface du péritoine sont amplifiées, grace a des mécanismes
au niveau du mésothélium péritonéal. Les cellules endométriales favoriseraient leur adhésion

aux tissus alentours.

- Un phénomene d’invasion des tissus, avec l’intervention de métalloprotéases (MMP)
jouerait un réle dans le développement de la pathologie. Physiologiquement, ces enzymes
dégradent I’endométre lors des menstruations. Chez les femmes endométriosiques, les MMP

semblent étre exprimées de manicre inappropriée. (87)
Chez les femmes endométriosiques, le liquide péritonéal semblent contenir de nombreux

médiateurs inflammatoires et immunitaires, ce qui laisse supposer que le systéme de défense

est altéré chez ces patientes. En effet, on observe :

50



- De nombreux macrophages secrétant un taux de prostaglandines pro-inflammatoires

anormalement ¢levé, a cause de la surproduction des COX-2 (cyclo oxygénase 2).

- Des concentrations de cytokine pro-inflammatoire TNFo (Tumor Necrosis Factor a)) sont

importantes et un lien direct avec la gravité de la pathologie. (88)

- Des taux de facteurs de croissance (TGFB-1), ainsi que des cytokines pro-inflammatoires

(IL-1, IL-6) sont augmentés. (89)

- Le facteur inhibiteur de la migration des macrophages (MIF) semble étre sécrété par les
cellules endométriosiques anormales. Ce modulateur de la réponse immunitaire serait

retrouvé chez les patientes douloureuses ou hypofertiles en plus grande concentration.

- Une altération du systéme immunitaire, qui toucherait les cellules NK (Natural Killer),
entrainerait une diminution de [’efficacité des lymphocytes cytotoxiques. Les cellules
endométriales ectopiques ne seraient pas lysées et s’implanteraient au sein des tissus. En

temps normal, ces NK auraient entrainé 1’apoptose des cellules endométriosiques.

- Chez les patientes, une augmentation du stress oxydatif, résulterait d’un déséquilibre entre la
production des radicaux libres et les systemes de défense de 1’organisme. Ces processus

favoriseraient la prolifération et la croissance des implants endométriosiques. (90)

A ces différents mécanismes, s’ajoute celui de 1’angiogénése (développement d’un nouveau
réseau sanguin qui va alimenter en nutriments et oxygene les nouveaux implants
endométriosiques).

En effet, ces implants développent une importante vascularisation grace au VEGF (Vascular

Endothelial Growth Factor), comme on peut le voir Figure 19. (91) (92)
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Figure 19 : Physiopathologie de l'endométriose péritonéale et ovarienne (90)

Enfin, la présence de taux hormonaux anormalement élevés, au niveau des Iésions

endométriosiques, favoriserait I’endométriose :

La croissance et la prolifération des ilots endométriosiques nécessiteraient un climat
cestrogénique sans lequel ils régresseraient. Des études montrent que ces cellules produiraient
elles-mémes leur propres cestrogénes grace a une activité aromatase (enzyme essentielle a la
biosynthese des cestrogénes). Une surexpression de 1’aromatase serait retrouvée au niveau
des tissus ectopiques, ainsi qu’au niveau des kystes ovariens. La stimulation de la
prostaglandine PGE augmente 1’activité aromatase produisant les cestrogenes (E2), qui

stimulent eux-mémes la COX-2 : cette boucle d’inflammation s’auto entretient.
Certaines ¢études démontrent une résistance a la progestérone au niveau des cellules

endométriosiques, ce qui expliquerait 1’échec partiel des traitements progestatifs chez

certaines patientes. (75) (93)
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Finalement, ce flux menstruel associ¢ a des réactions inflammatoires locales implique
plusieurs facteurs (génétiques, €pigénétiques, environnementaux, hormonaux, immunologiques) et

cela contribue a 1’auto-entretien des lésions et de leur développement.
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Figure 20 : Microenvironnement inflammatoire des lésions d'endométriose (94)

Ces conditions combinées a la résistance a la progestérone, au milieu cestrogénique, a
I’altération de la réponse immunitaire, a 1’exceés de stress oxydatif et la réponse inflammatoire
locale favorisent les processus de néo-angiogenese, d’adhésion, d’invasion, de prolifération et de

stéroidogenese (Figure 20). (15)

3) Différentes formes de I’endométriose

Trois formes principales d’endométriose sont décrites : 1’endométriose superficielle ou
péritonéale (SUP ou PE : peritoneal endometriosis), ’endométriome ovarien ou kyste a liquide
chocolat (OME ou OMA : ovarian endometriomas) et I’endométriose infiltrante profonde sous
péritonéale (DIE : deeply infiltrating endometriosis). (15)(95)(96)(94).

On distingue une forme « utérine » d’endométriose, aussi appelée adénomyose (ADOSE).
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a) Endométriose superficielle ou péritonéale (SUP)

Dans I’endométriose superficielle ou péritonéale, les implants endométriosiques se
retrouvent en périphérie de la cavité abdominale. Cette forme, limitée au péritoine, est parfois
considérée comme physiologique ou transitoire, par certains auteurs. Des données récentes
montrent un lien entre ces Iésions et des symptomes tels que des dysménorrhées, des dyspareunies

ou/et des troubles de la fertilité. (54)(95)

(b) Retrograde menstruation (c) Peritoneal endometriosis
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Figure 21 : Schéma de la localisation du flux des menstruations rétrogrades (b) et des lésions
d'endométriose superficielle (c) (96)

b) Endométriome : kyste ovarien endométriosique (OME)

Dans ce phénotype, I’endométriose forme des kystes au niveau ovarien. L’origine de ces
1ésions semble €tre extra-ovarienne. En effet, ces pseudo-kystes se formeraient autour de Iésions
péritonéales hémorragiques sur lesquelles les ovaires viendraient secondairement adhérer et
développer le kyste. eL’ovulation et les corps jaunes hémorragiques joueraient un role dans la

physiopathologie de ces lésions ovariennes. (54)
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(d) Deep-infiltrating endometriosis (e) Ovarian endometrioma

Figure 22 : Schéma de la localisation des lésions

infiltrantes d’endométriose profonde (19) (94) Figure 23 . glchec'ima c’z’te .Za Zoc(a;lsl"ja(t;(g;z des lésions
endométriome

¢) Endométriose profonde ou sous péritonéale (DIE)

L’endométriose profonde se définit par la présence de Iésions endométriosiques sous le
péritoine, s’infiltrant au-dela de 5 mm, dans la couche musculaire (ou muscularis propria) et dans

les organes sous-jacents, en contact ou non avec 1’utérus. (21)

Ces lésions profondes vont principalement atteindre des organes de la cavité pelvienne : les
ligaments utéro-sacrés (50%), les intestins (20-25%) avec des lésions sur la face antérieure du
rectum, la jonction recto-sigmoidienne, le sigmoide, le colon droit, I’appendice et I’iléon terminal,
le cul de sac vaginal postérieur (15%), la vessie (10%), les uretéres (3%) et plus rarement, d’autres

organes a distance comme le diaphragme ou les poumons. (97)

En faveur de la théorie de Sampson (75), les 1€sions infiltrantes profondes se positionnent
le plus souvent dans la région pelvienne plutét qu’au niveau abdominal, majoritairement en
position postérieure et principalement en position gauche. A I’inverse, au niveau de I’abdomen, les

1ésions sont retrouvées a droite.

55



D’apres les résultats d’une étude de Bricou et ses collaborateurs, une superposition de la
cartographie des 1ésions et la distribution du flux du liquide péritonéal a été décrite (Figures 25 et

26). Ces lésions sont souvent associées entre elles et multifocales. (95)
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Figure 24 : Flux péritonéal et zone de stagnation dans la cavité péritonéale (95)
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Figure 25 : Distribution des lésions endométriosiques : role du flux péritonéal (95)

d) Adénomyose (ADOSE) ou endométriose utérine

L’adénomyose est une forme a part de I’endométriose, appelée plus communément
endométriose interne de 1’utérus. On observe une anomalie du respect de la frontiere entre le
myometre et I’endometre. Elle survient a la suite de modifications structurelles (hypertrophie
réactionnelle) a I’intérieur de I'utérus. En effet, des cellules (glandes et stroma) de la muqueuse
utérine (endometre) s’ invaginent a I’intérieur de la couche musculaire de I’utérus (myométre) : on

parle « d’invagination en doigts de gants ». (98)
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Figure 26 : Schéma de l'utérus en présence et absence d'adénomyose (99)

Considérée comme le vieillissement normal de 1’utérus, elle toucherait 25 % des femmes a
partir de 36-40 ans. On observe des ramifications de microkystes qui augmentent la surface de
I’endométre et par conséquent le volume sanguin lors des menstruations. Ces « micro-
hémorragies » au sein du muscle utérin sont responsables d’inflammation et provoquent des
douleurs (dysménorrhées, dyspareunies profondes et douleurs inter-menstruelles), amplifiées lors
des rapports sexuels et pratiques sportives intenses. Elle peut étre diffuse (avec la présence de
microkystes répartis uniformément), localisée (avec des foyers connectés ou non a la cavité utérine)

ou externe. (2)(71)

Focal Diffuse Adenomyoma
Figure 27 : Schéma des différentes formes d'adénomyose (localisée ou diffuse) (89) (100)(101)

Finalement, la définition de I’endométriose reste large et se repose sur des criteres

anatomiques et phénotypiques tres variés.
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4) Différents stades de ’endométriose

La sévérité de ’endométriose est évaluée selon le score AFS-R (American Fertility Society
classification, version révisée de 1985). Quatre stades de sévérité croissante (minime stade I,
modérée stade II, moyenne stade III, sévere stade IV) sont décrits, en fonction de la profondeur de
I’atteinte. Le taux de fertilité est corrélé avec ce score d’évaluation. (102) (90)

Ci-dessous, en Tableau 2, les différentes étapes pour calculer le score AFS-R et ainsi

évaluer le niveau de gravité d’'une endométriose (Tableau 3).

Tableau 2 : Calcul du score AFS-R de [’endométriose, en fonction des atteintes (91)

1 - Lésions péritonéales
(Ne coter que la lésion la plus sévere : superficielle ou profonde)

Péritoine Superficielles Profondes
<lcm 1 2
la3cm 2 4
>3 cm 4 6

2 - Lésions ovariennes
(Ne coter que la Iésion la plus sévere et ajouter les scores des ovaire droit et gauche)

Opvaire droit Superficielles Profondes
<lcm 1 4
la3cm 2 16
>3 cm 4 20
Opvaire gauche Superficielles Profondes
<lcm 1 4
l1a3em 2 16
>3 cm 4 20

3 - Adhérences annexielles selon la circonférence
(Ajouter les scores des ovaire droit et gauche et des trompes droite et gauche)

Ovaire droit Superficielles (ou transparentes) Profondes (ou opaques)
<1/3 1 4
1/3a2/3 2 8
>2/3 4 16
Opvaire gauche Superficielles (ou transparentes) Profondes (ou opaques)
<1/3 1 4
1/3a2/3 2 8
>2/3 4 16
Trompe droite Superficielles (ou transparentes) Profondes (ou opaques)
<1/3 1 4%
1/3a2/3 2 8*
>2/3 4 16
Trompe gauche Superficielles (ou transparentes) Profondes (ou opaques)
<13 1 4%
1/3a2/3 2 8*
>2/3 4 16

* Si le pavillon de la trompe est complétement immobilisé (adhérent sur toute la circonférence), compter 16.
4 - Oblitération du Douglas

Partielle 4 Partielle
Totale 40 Totale
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Tableau 3 : Classification des stades de l'endométriose selon le score AFS-R. (91)

Stade de ’endométriose Degré de sévérité Score AFS
Stade I Endométriose minime 1-5
Stade II Endométriose modérée 6-15
Stade III Endométriose moyenne 16 - 40
Stade IV Endométriose sévere > 40

C. La symptomatologie de I’endométriose

L’endométriose est tres hétérogéne et polymorphe : il existe de nombreux phénotypes
différents avec des lésions superficielles, kystiques ou profondes. De nombreux organes peuvent
étre également atteints au niveau du pelvis avec les trompes, le vagin, 1’utérus, les ovaires, le

rectum, la vessie ou les ureteres... (103)

Les douleurs ont des localisations trés variables, elles peuvent apparaitre au moment des
régles, de ’ovulation, a d’autres moments du cycle et/ou lors des rapports sexuels. Des douleurs
lors de la miction ou lors de la défécation peuvent étre ressenties également, qui sont amplifiées au
moment des régles. On parle de douleurs « cataméniales », c’est a dire rythmées par les cycles,

apparaissant au moment des menstruations.

A ceux-la s’ajoutent d’autres symptomes tels que la fatigue chronique, la dépression ou des

troubles de la fertilité (dans 40% des cas).

Trompe ----§----
de Fallope

Vessie ------

Figure 28 : Schéma des localisations les plus fréquentes de ['endométriose (92) (104)
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1) Douleurs et clinique au quotidien

Le premier symptome dont se plaignent les femmes atteintes d’endométriose est la douleur.
On parle méme des « 5D » pour caractériser les différents types de douleurs les plus fréquents.

(105)

- Dysménorrhées
Les douleurs lors des menstruations sont trés intenses en cas d’endométriose : ce sont les
dysménorrhées. Une Echelle Visuelle Analogique (EVA) permet d’estimer le niveau de douleur
des patientes. Lorsqu’elle est supérieure a 7, les antalgiques classiques de pallier 1, tels que le
paracétamol, Doliprane® ou les antispasmodiques (phloroglucinol, Spasfon®) sont inefficaces,

dans la plupart des cas.
On constate un absentéisme professionnel ou scolaire, avec des arréts de travail (AT) ou la

prise de congés. Des malaises ou des vomissements peuvent &tre €galement associés a ces

dysménorrhées. (106)

- Dyspareunies
Les douleurs présentes pendant et apres les rapports sexuels sont nommées dyspareunies.
Elles sont retrouvées essentiellement chez les cas d’endométrioses profondes. En effet, lors des
rapports, la cloison recto-vaginale et/ou des ligaments utéro-sacrés sont mobilisés et peuvent
provoquer des douleurs a cause des adhérences au niveau de la paroi.
Environ 50% des femmes atteintes endométriosiques profondes souffrent de dyspareunies,

ce qui impacte la vie sexuelle des patientes. (107)

- Dyschésies
Les dyschésies sont les douleurs provoquées a la défécation. Elles sont augmentées et
favorisées lors des menstruations : on parle de recrudescence cataméniale. Parfois, elles sont
associées a des rectorragies, ce qui n’est pas forcément une preuve d’atteinte digestive. De plus, de
nombreux phénoménes inflammatoires peuvent également étre a I’origine de saignements anaux

(par exemple : une crise hémorroidaire). (108)
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On retrouve une alternance de constipation et de diarrhée, des douleurs digestives et des
remontées acides. On parlera des différentes solutions avec notamment 1’amélioration de la flore

intestinale et de la perméabilité membranaire.

- Dysuries
Des symptomes urinaires, tels que les dysuries (douleurs, difficultés a la miction), les
pollakiuries (envies treés fréquentes d’uriner, sans augmentation de la diurése) ou les sensations
d’infections urinaires (picotements, brilures mictionnelles) peuvent étre dues a une hyper-
contractilité vésicale, résultante de Iésions vésicales ou provoquées par 1’environnement
inflammatoire. Cet état d’hyper-contractilité va s’auto-entretenir et provoquer des douleurs

quotidiennes. Parfois, du sang est retrouvé dans les urines (hématurie). (109)

- Douleurs pelviennes chroniques

Les douleurs pelviennes chroniques (ou DPC) ne sont pas forcément cycliques : elles
surviennent a tout moment du cycle. Une exacerbation cataméniale peut apparaitre, mais ces
douleurs ne sont pas forcément caractéristiques de I’endométriose. S’ajoutent des douleurs inter-
menstruelles (douleurs a 1’ovulation), au niveau du siége, liées aux phénomenes d’adhérences et
inflammatoires. Des irradiations périnéales profondes, au niveau de 1’anus, du vagin ou de la vessie
sont souvent décrites par les patientes. Certaines d’entre elles constatent des irradiations lombaires
unilatérales, des scapulalgies cataméniales, des algies de type pneumothorax cataménial traduisant
une endométriose diaphragmatique. D’autres localisations au niveau pariétal comme des douleurs

ombilicales, post césarienne ou post chirurgicales sont également retrouvées. (110)

L’intensité des douleurs est variable et entraine un retentissement fonctionnel,
psychologique et social impactant la qualité de vie des patientes. Cet aspect psychologique peut a
son tour amplifier les douleurs. (111)

Etre prise en charge par un psychologue, faire de la méditation, de la relaxation ou de

I’hypnose peut €tre source d’apaisement et d’amélioration de la qualité de vie.
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2) Troubles de la fertilité

L’infertilité (ou I’hypofertilité) est un probléme majeur dans I’endométriose. En effet, entre
30% et 40% des femmes endométriosiques présenteraient des troubles de la. On note qu’entre 2%
et 10% d’entre elles, malgré des endométrioses profondes, réussissent a étre enceinte de fagon
spontanée. Des études montrent que la fécondabilité¢ mensuelle, dans la population générale, est de

25% en absence d’infertilité, apres 3 cycles d’exposition. (112) (113)

L’origine de I’infertilit¢ est multifactorielle. Elle est le résultat de plusieurs processus
physiopathologiques liés a I’endométriose : des causes mécaniques ou non mécaniques et des

causes sexologiques.

- Causes mécaniques

Tout d’abord, des 1ésions endométriosiques a I’origine d’adhérences et anomalies tubaires
pourraient impacter le transport des spermatozoides, ainsi que la captation et le transport
ovocytaire.

De plus, la présence d’endométriome endommagerait la partie corticale ovarienne saine, ce
qui impacterait les follicules antraux présents a proximité du kyste et par conséquent la réserve
ovarienne. Ensuite, I’endométriose entrainerait un durcissement de la zone pellucide des ovocytes
ce qui pourrait compromettre leur capacité¢ d’éclosion. Elle diminuerait également le nombre
d’ovocytes matures (bloqués en métaphase II) et par conséquent les taux de fécondation, apres des

FIV par exemple.

- Causes non mécaniques
L'endométriose affecterait la stéroidogenese en sous-exprimant I’aromatase (enzyme
responsable de la biosynthése d’cestrogénes) et entrainant une diminution des estrogenes pendant
la phase folliculaire. S’ajouterait a cela une augmentation de la progestérone post ovulaire,
affectant la maturation normale des ovocytes. Le stress oxydatif et les cytokines pro-infammatoires

moduleraient la folliculogenese, réduisant la qualité¢ des ovocytes exposés.

63



Puis, une augmentation de la phagocytose (due a la présence importante de macrophages),
conduirait a une diminution du nombre et de la mobilité des spermatozoides, en 24h. De plus, les
facteurs inflammatoires altéreraient 1’interaction entre le spermatozoide et 1’ovocyte. Enfin, la

production de radicaux libres impacterait I’ADN spermatique.

La surproduction de prostaglandines et de cytokines pro-inflammatoires liée a
I’endométriose serait toxique pour les embryons. Des études montrent que 1I’IL-1( inhiberait de
facon significative le développement embryonnaire chez la souris. Le TNFa empécherait le clivage

des embryons et aurait un impact négatif sur leur implantation. (114)

Une méta-analyse menée par Bourdon et ses collaborateurs démontre que 1’adénomyose
aurait un impact négatif sur les résultats des FIV (Fécondation in vitro). En effet, cette forme
d’endométriose utérine diminuerait les chances d’implantation embryonnaire, en raison d’une
réduction de 1’expression du récepteur LIF (Leukemia Inhibitory Factor), un marqueur de la
réceptivité endométriale. De plus, le risque de fausse couche serait également multiplié par 2

(RR=2,12). (115)

- Causes sexologiques
Enfin, des ¢tudes démontrent que les dyspareunies profondes altérent la qualité de vie
sexuelle chez les patientes. En effet, il semble évident que les douleurs pendant et apres les rapports
sexuels, les douleurs pelviennes chroniques et la fatigue chronique limitent la fréquence des

rapports et par conséquent les chances de grossesses. (116)

Finalement, en altérant la qualité et la quantité ovocytaire, spermatique et I’implantation
embryonnaire, ces diverses mécanismes physiopathologiques et inflammatoires impactent

directement la fécondation, puis I’évolution embryonnaire menant a des troubles de la fertilité.

Le niveau de fertilité et le succeés de grossesse semblent étre li€s au stade de I’endométriose
(AFS-R). La prise en charge de I’infertilité dans I’endométriose (PMA, FIV, chirurgie) fait I’objet
de nombreuses ¢études et de nombreuses controverses. D’autres symptomes associés comme des
dysménorrhées séveres, des douleurs pelviennes chroniques et des dyspareunies séveres ont un

retentissement psychosocial dans la vie intime de la femme et du couple.
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3) Impact psychosocial

L’endométriose bouleverse la vie quotidienne a tous les niveaux et a tous les moments de
la vie. Lorsque les dysménorrhées et les douleurs pelviennes sont chroniques, la fréquence et
I’intensité des douleurs deviennent de plus en plus invalidantes au quotidien. Plusieurs études
montrent que les symptomes douloureux impactent la qualité de vie des patientes mais aussi leur
productivité. La fatigue qui devient chronique également, touche pratiquement 100% des femmes
atteintes d’endométriose. En effet, on estime a 11h par semaine le temps de travail perdu par

manque de productivité ou par absentéisme professionnel. (29)(117)

L’endométriose est avant tout une maladie de « mal-étre » : avant le diagnostic, les douleurs
normalisées dans ’esprit collectif ne sont pas reconnues par les professionnels de santé et/ou
I’entourage, ce qui participe au début de 1’errance thérapeutique.

S’ajoute a cela, I’aspect « tabou » de cette pathologie liée a I’utérus, aux menstruations, aux
rapports sexuels, qui sont des sujets difficiles a aborder dans de nombreuses familles et de
nombreux couples. Ces femmes souffrantes se retrouvent seules face leurs douleurs et ont souvent
recours a I’automédication (plus rapide, moins onéreuse et moins stigmatisante) plutot qu’a la

consultation chez le gynécologue. Ces attitudes favorisent le retard de diagnostic. (29)

Lorsque le diagnostic est enfin posé apreés de nombreux rendez-vous médicaux, examens
cliniques et d’imagerie, avec des professionnels de santé différents, la proposition de prise en
charge antalgique, hormonale ou chirurgicale peut étre une source d’anxiété, mais également un

soulagement de pouvoir enfin poser des mots sur des maux.

I1 faudra apprendre a supporter et vivre avec en tant que fille, puis en tant que femme, dans
son travail, dans sa sexualité, dans sa fertilité. Une boucle psychosomatique peut rapidement se
mettre en place, auto entretenant des douleurs, favorisant les troubles de la fertilité et pouvant

dégrader le psychisme des patientes.
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L’¢étude inédite EndoVie, incluant 1557 femmes, a été réalisée en janvier 2021 sur I’impact
de I’endométriose sur la vie au quotidien, incluant. Il est apparu que les femmes ressentent un
impact négatif sur leur vie sexuelle (66%), sur le plan psychique (67%), sur le plan physique (63%),
dans leur vie amoureuse (61%) et dans leurs activités et loisirs (53%). (118)

Le constat est le méme sur le plan professionnel : 1/3 des femmes craignent pour leur
carriere a cause de la pathologie. Elles décrivent un retentissement négatif sur leur lieu de travail
(65%) avec une diminution des capacités intellectuelles et physiques (62%), de la concentration
(60%) et du temps de travail (50%). Elles décrivent également une augmentation du niveau de
stress (58%), des difficultés a se lever le matin (62%) et une démotivation globale dans 56% des
cas. Ce climat anxiogéne génére a son tour de I’inquiétude au sein des familles (40%), mais

¢galement de la compréhension et de la compassion de la part des conjoints, dans 15% des cas.

Une écoute bienveillante et un soutien de la part de I’entourage semble nécessaire pour
accompagner les femmes atteintes d’endométriose a vie, plus susceptibles d’étre fatiguées,
anxieuses et/ou déprimées. Le pharmacien d’officine, professionnel de santé¢ de proximité a donc
un role majeur et méme essentiel dans I’écoute des patientes pour aider au diagnostic, favoriser

I’observance des traitements et optimiser la qualité de vie.

Il existe des questionnaires spécifiques dédiés a la qualité de vie tel que le SF-36 (ou le
EHP-5 : version simplifiée retrouvés en Annexe 1) qui permet d’évaluer la qualité de vie liée a la
santé des patientes avant, pendant et apres une prise en charge médicamenteuse. Il est composé de
36 questions réparties en huit catégories : I'activité physique, la vie et les relations avec les autres,
les douleurs physiques, la santé générale percue, la vitalité, les limitations dues a I'état psychique,

a I'état physique et la santé psychique. Il est réalisable a partir de 18 ans. (119)

Un second questionnaire EQ-5D5 est une échelle de qualité de vie européenne, réalisable a
partir de 12 ans. Il est utilisé¢ en milieu hospitalier, dans les cabinets de ville ou pour la réalisation
d’¢évaluations médico économiques en santé publique. Les cinq axes abordés sont la mobilité, les
soins de soi, les activités habituelles, les douleurs et I’inconfort et enfin I’anxiété et la dépression.
On le retrouve au sein d’un questionnaire de qualité de vie « élaboré par le Centre Hospitalier de

Versailles et ’Hopital de Poissy (Annexe 2). (119)
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Ces outils sont principalement utilisés par les médecins, gynécologues ou algologues, mais
quelques questions typiques et basiques pourraient étre posées, a 1’officine lors de la délivrance

d’une ordonnance par exemple.

D. Les stratégies diagnostiques

1) Errance thérapeutique

Aujourd’hui, 7 ans s’écoulent en moyenne entre le début des premiers symptomes
douloureux a la puberté et le diagnostic de I’endométriose. Ces femmes consultent en moyenne 5
a 6 professionnels de santé différents (médecins généralistes, gynécologues, radiologues...) avant
d’arriver au bon diagnostic, aprés de nombreux rendez-vous médicaux, examens cliniques et

d’imagerie. (120)

7 ans pendant lesquels, les patientes s’auto-médiquent avec des antalgiques classiques en
vain, vont parfois aux urgences lorsque la douleur n’est plus supportable et posent des arréts de
travail a répétition... Puis un jour, le diagnostic tombe : « Vous avez de I’endométriose ». Enfin,
poser un nom sur ce mal, sur cette souffrance et cette culpabilité... Mais, cette victoire n’est que

de courte durée. Aucun traitement spécifique curatif de I’endométriose n’existe a 1I’heure actuelle.

Ce délai demeure trop long et entraine une altération de la qualité de vie des femmes souvent
incomprises tant sur le plan physique, psychologique, sociale, professionnel... Grace a de
nombreux témoignages de personnalités, puis de patientes sur les réseaux sociaux et d’associations

de patientes, I’endométriose fait parler d’elle.

L’Association EndoFrance
En 2014, I’actrice et autrice Laé&titia Milot devient la marraine de 1’ Association EndoFrance
créée en 2001 pour lutter contre I’endométriose en France. L association multiplie ses actions de
soutien et d’information, comme en témoigne son slogan « Soutenir, Informer, Agir », mais elle
reste discréte. Depuis 2016, elle apporte une aide financiére aux projets de recherches scientifiques
consacrés a I’endométriose, grice aux dons, puisqu’ aucuns fonds ne viennent de I’Etat. Elle

\

participe également a la rédaction des Recommandations pour la Pratique Clinque de
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I’endométriose (RPC) de la HAS et du CNGOF en 2017. Enfin, EndoFrance est agréée par le
ministere de la Santé en 2018. (121)

Thomas Ramos, rugbyman du XV de France, devient le parrain de 1’association en 2019,
ce qui permet lors d’un match de la coupe d’Europe de faire la promotion de I’endométriose devant
19 000 spectateurs. (122)

La notoriété de Laetitia Milot permet la réalisation et la diffusion de deux spots de
sensibilisation a ’endométriose, en juillet 2021, sur TF1 et France 5. Cette campagne d’information
permet de récolter la somme de 255 000€ (de donateurs privés) pour la recherche clinique. (121)

L’association compte aujourd’hui 120 bénévoles qui ceuvrent ensemble pour faire la

promotion de I’endométriose sur le territoire francais, a I’échelle locale.

« Toi, mon Endo »

En 2019, Laetitia Laignel réalise un court-métrage poignant, intitulé¢ « Toi, mon Endo »
avec la participation de la comédienne Aurélie Frere. 11 est diffusé dans 13 villes en France, pour
faire connaitre cette pathologie. Entre douleurs omniprésentes, vie professionnelle difficile,
relations sexuelles compliquées, désir de grossesse contrarié et errance médicale : nous découvrons
au travers d’un monologue émouvant, I’impact de I’endométriose sur la vie d’une femme. Dans ce
court-métrage touchant, coproduit par EndoFrance et Endomind (association de patientes créée en
2014), Pactrice s’adresse directement a son endométriose : « Je me suis souvent demandé, ce

qu’aurait ét€ ma vie sans toi ... ».

Stratégie nationale de lutte contre I’endométriose
« Informer, Communiquer, Sensibiliser » et « Formation des professionnels de santé » sont
les deux premiers axes d’actions du Rapport de proposition d’une stratégie nationale contre
l’endométriose (2022 — 2025) proposé par le Docteur Chrysoula Zacharopoulou (députée
européenne et gynécologue), annoncé le 11 janvier 2022 par le Président Emmanuel Macron. (123)
(31) En effet, cette stratégie considére enfin I’endométriose comme une préoccupation majeure de
santé publique, ce qui aboutit a la mise en place de 5 axes principaux avec 12 priorités, comme on

peut le voir dans le Tableau 4 suivant :
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Tableau 4 : Les axes de la stratégie nationale de lutte contre I’ endométriose (123)

Axe 1 : Informer, Communiquer, Sensibiliser

Priorite 1

Installer une communication institutionnelle portée par le ministére des Solidarités et de la Santé.

Prioriteé 2

Communiquer vers le grand public.

Axe 2 : Renforcer la formation des professionnels de santé

Priorité 3

Renforcer la formation initiale et continue des professionnels de santé (en identifiant et priorisant
I’endométriose dans les programmes de formation).

Priorité 4

Sensibiliser et former a I’endométriose les autres professionnels en contact (enseignants,
animateurs, éducateurs et travailleurs sociaux).

Axe 3 : Mieux détecter la maladie

Priorité 5

Améliorer la prévention primaire et secondaire.

Priorité 6

Améliorer la fiabilité des examens d’imagerie diagnostique de référence.

Axe 4 : Garantir une prise en charge globale et personnalisée sur tout le territoire

Priorité 7

Renforcer ’organisation du parcours de soin (en créant des filieres territoriales dédiées a la prise
en charge de I’endométriose et en établissant un parcours de soins spécifique).

Priorité 8

Garantir 1’équité territoriale dans 1’accés au soin (en harmonisant I’accés a I’ALD31 et en
¢élargissant le role des sage-femmes dans la prise en charge de la maladie).

Priorité 9

Prise en charge de la douleur chronique (en mettant en place des consultations antidouleurs
spécifiques et en intégrant les soins de support).

Axe 5 : Promouvoir la recherche et I’innovation

Priorite 10

Structurer et développer une recherche francaise dynamique sur I’endométriose.

Prioritée 11

Développer les connaissances épidémiologiques sur I’endométriose.

Priorite 12

Promouvoir I’innovation sur 1’endométriose.

L’endométriose ne fait toujours pas partie de la liste des Affections de Longue Durée (ALD

30). Néanmoins, une prise en charge a 100% est envisageable pour les formes les plus séveres avec

le statut d’ALD 31 (pathologie ne faisant pas partie de la liste ALD 30, accompagnée d’un

traitement coliteux et d’une durée supérieure a 6 mois). (124)

Désormais, des formations pour les professionnels de santé sont disponibles, sous plusieurs

formats.
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RESENDO est un réseau dédi¢ a I’endométriose, entre la ville et I’hopital, a ’hopital Saint
Joseph, a Paris. Cette association créée en mai 2015, a pour objectif d'assurer une prise en charge
de qualité, avec des professionnels de santé formés a I’endométriose...

Chaque année, sont organisées des journées de congres accueillant les spécialistes référents
de la pathologie et informant des dernieres données les plus récentes, concernant 1’endométriose
(techniques chirurgicales, traitements innovants, dispositifs médicaux de diagnostic, dernicres
recommandations...). Les 7émes journées de formation au centre de I’endométriose auront lieu les

30/09/22 et 01/10/22 prochains. (125)

Un MOOC certifiant, intitulé « Endométriose, 1’affaire de tous » est accessible aux
professionnels de santé¢ depuis 2021, sur la plateforme PNS (Pédagogie Numérique en Santé). Il
permet aux professionnels de santé qui le souhaitent de découvrir ou de compléter leurs
connaissances sur I’endométriose. Mandaté par le ministére de la santé, ce MOOC aborde les
thémes suivants : Module 1 « Epidémiologie et diagnostic », Module 2 « Douleur, traitement
médical et endométriose », Module 3 « Traitement chirurgical », Module 4 « Fertilité et
endométriose » et Module 5 « Les filieres endométriose ». Ce dispositif de formation continue
propose de nombreux cours en ligne, sous forme de vidéos. En fin de formation aprés une

¢évaluation des connaissances sous forme de quizz, une attestation de connaissances est décernée.

Epidémiologie et diagnostic - partie 1 Introduction

' Introduction Chers collégues moocers,

Nous vous souhaitons la bienvenue dans notre MOOC "lI'endométriose, I'affaire
|

Grace au programme d’enseignement présenté ici par une équipe de spécii

I'implication étroite de plusieurs sociétés savantes multidisciplinaires, vous en s
Définition, description

anatomo-clinique,
pathogenése

naturelle de la maladie et de ses différentes formes, ses facteurs de risque, se:
son diagnostic, sa prévalence et son évolution avec les grossesses, la contracepi

L'endométriose n'est pas une maladie uniforme : au contraire, elle peut se pré

Figure 29 : Formation en ligne pour les professionnels de santé : "Endométriose, l'affaire de tous"” (126)

Ces nombreuses actions de communication, de campagne et I’investissement des patientes
et des associations ne sont pas restés vains. L’introduction récente du chapitre « endométriose »

dans les cours de médecine (septembre 2021), la création d’une Stratégie nationale de lutte contre
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I’endométriose (février 2022) et 1’accessibilité a des plateformes de formation, marquent un
tournant dans la prise en considération de cette pathologie par notre société.

L’endométriose est enfin reconnue comme un probléme de santé publique majeur par le
gouvernement et grace aux avancées récentes de tests de diagnostic, ce délai de 7 ans ne peut que

reculer !

2) Dépistage

La symptomatologie douloureuse souvent au premier plan, permet grace a un faisceaux
d’arguments complémentaires de s’interroger et de poser le diagnostic. Il n’existe pas de techniques
de dépistage dans la population générale, mais une start-up a récemment développé un test salivaire

diagnostic : ’Endotest®. (127)

Sabva Sampie Collection Precautions:

(D‘ N MEREGE

Saliva Sample Collection Precautions:

- \\ 2\ /D
@ ( vl \ \W)« ‘ﬂq‘ ‘%, “(x) (\ﬂﬁd @‘;

‘Wash your hands, do not use # sick (Infecticn), do nct driek, eat, lmdo.wmwwuwhmm
o rinse your movth 50 mi before sampling (vse the moming while fasting)

X X X X v v
-
[N \ , Spit it funnel untt
| | \ the amount of fiquid
2 / (not bubbies) reaches
\ 4 4 4 4 4 4
2/ \ ' ¥ the i shown here
p— - ./ - U/ L

Read and follow the instructions for usa for how to collect your sakiva ssmple

= Ziwig

Figure 30 : Présentation du kit Endotest® (121)
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Ce nouveau dispositif médical révolutionnaire de dépistage est un test salivaire utilisant
deux technologies : le séquengage haut débit (New Generation Sequencing : NGS), couplé a
l“intelligence artificielle (AI). Grace a un prélevement salivaire (simple a réaliser et stable dans le
temps), cet outil permet de séquencer la « totalité du capital humain de micro-ARN (2561 micro-

ARN) ». (128)

L’¢tude Endo-miRNA, réalisée sur 200 femmes entre janvier et juin 2021, est tres
prometteuse. (129) (Parmi les 2561 biomarqueurs étudiés, 86 micro-ARN ont été associés a
I’endométriose. L’Endotest® possede des performances tres fiables (a plus de 95%), avec une
sensibilité¢ de 97%, une spécificité de 100% et une précision diagnostique (AUC) de 98%. Il ne
remplace pas les examens d’imagerie, il apporte des données complémentaires dans le diagnostic.
De plus, contrairement a la chirurgie, ce prélévement salivaire est simple, rapide et non invasif. Il
permet de détecter la présence d’endométriose, ses différentes formes (superficielles et profondes)
et stades (précoces ou avancées). Il dispose du marquage CE (Dispositif Médical In Vitro DM DIV
Hors annexe II) et ’entreprise Ziwig Health® respecte la norme ISO 13485. 1l sera prochainement
disponible en Europe, en Amérique du Nord et au Moyen orient. Il est désormais en vente en Suisse
pour la somme de 781.20 CHF, soit la somme de 765,45€. En France, sa mise a disposition, son
inscription dans le parcours de soins des patientes et son potentiel remboursement font 1’objet de
discussions entre les autorités de santé. Une plateforme de recueil de données des patientes est

désormais accessible : plus de 10 000 femmes s’y sont déja inscrites. (130)

En paralléle, une étude réalisée sur 200 patientes (avec et sans endométriose), publiée en
mai 2022, a mis en évidence la présence des 86 micro-ARN communs dans le plasma des patientes
endométriosiques. (125) Ces résultats confirment la reproductibilité et la fiabilité du séquencage
haut débit associ¢ a I’intelligence artificielle, quel que soit le type de prélévement (salivaire ou

sanguin).

Le prélevement sanguin pourrait devenir un examen d’orientation diagnostique de

I’endométriose, a I’avenir. (131)
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3) Diagnostic

C’est la prise en compte de la plainte (douleurs et/ou infertilité¢) de la patiente qui initie ce
processus. Dans un premier temps, la suspicion d’endométriose est fondée sur les données
recueillies lors d’un interrogatoire poussé (sur la symptomatologie, la récurrence, 1’évaluation de

la douleur, la prise de traitements...). (110)

Puis, un examen clinique (examen au spéculum, toucher vaginal) est réalisé par le médecin
ou le gynécologue en fonction du profil de la patiente. Ces faisceaux d’arguments sont en faveur
ou non de I’endométriose, ce qui amene a réaliser des examens d’imagerie pour confirmer ou

infirmer le diagnostic.

L’échographie endo-pelvienne est I’examen de référence en premiere intention, a n’importe
quel moment du cycle. En période menstruelle, 1’échographie sera plus sensible mais surtout plus
douloureuse, ce qui n’est pas toujours nécessaire. Elle permet de cartographie des endométrioses
ovariennes, superficielles et profondes. Cependant, cet examen n’est interprétable que chez les

radiologues expérimentés et formés a reconnaitre I’endométriose. (33)

Eventuellement, I’IRM arrive en seconde intention, si les résultats d’examen clinique et de
I’échographie sont discordants, si les 1€sions sont peu visibles a I’échographie, si I’échographie est
contre indiquée ou en cas de désir de grossesse, d’infertilité, de douleurs malgré les traitements
médicamenteux. Elle s’effectue aprés un lavement (Normacol®), avec la prise d’un anti
péristaltisme (glucagon) et la vessie semi remplie 1h avant. Ces conditions permettent 1’obtention

d’images optimales. (132) (115)
La ccelioscopie, invasive, n’est plus un examen de premicre intention a I’heure actuelle. Elle
reste, néanmoins, un examen de référence car elle permet de réaliser une cartographie des Iésions

superficielles pouvant étre invisibles a I’imagerie. (97)

Ci-dessous, un organigramme récapitulatif de la stratégie diagnostique (Figure 31), mise en

place face a la plainte douloureuse de la patiente.
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Patiente

Plainte pour symptémes douloureux = Evaluer la douleur (Intensité et retentissement)
pelviens chronigues (dysménorrhée, .
dyspareunies, douleurs pelviennes I .
s . =» Rechercher des symptdmes évocateurs de I'endométriose :
it dysménorrhée Intense (> 7, absentéisme fréquent,
résistance aux antalgiques de niveau 1), Infertilité
Soins premiers = Rechercher des symptémes localisateurs de I'endométriose
. profonde : dyspareunies profondes, douleurs a
medecin généraliste, la défécation cycliques, signes urinaires cycliques

gynécologue, sage-femme -

= Examen clinique et pelvien (sl possible)
= Echographle pelvienne de premiére ligne (figure 1)

!

Signes locallsateurs d'endométriose profonde, Infertilité, ou présence d'un endométriome a I'échographle ?

ot

Y N
Dysménorrhée sans signe locallsateur
d'e stri fond < Rechercher une endométriose profonde
) Souhalt de grossesse,
Pas de souhait de gro + | Infertllité, Iimpossibllité ou refus
de la contraception hormonale

l L

=< Contraception hormonale

v

m < Examens de 2* et 3* Intention a la recherche
Eficaché ? d'une endométriose profonde (figure 2)

\

Soins secondaires

Pas de recherche d'une endométriose
= Poursuite de la contraception

Figure 31 : Stratégie diagnostique devant des symptomes douloureux pelviens chroniques (133)

En fonction des résultats d’examens, du désir de grossesse et de la volonté de la patiente, le
praticien propose un protocole de prise en charge selon les recommandations de la HAS et du

CNGOF.
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E. Prise en charge thérapeutique

1) Recommandations de prises en charge en France

Les traitements de I’endométriose comportent plusieurs volets. Tout d’abord, se présente
un arsenal de traitements médicamenteux (antalgiques et hormonaux), puis la chirurgie, sans
oublier la technique de procréation médicale assistée (PMA) qui trouve toute sa place dans la prise
en charge de I’endométriose. A cela, s’ajoute un accompagnement paralléle par des alternatives
non médicamenteuses axées sur I’hygiene de vie (alimentation, activité physique) et la gestion des

émotions au quotidien. (134)

L’objectif premier est la mise en place de traitements dits « suspensifs » de I’endométriose,
pour mettre au repos 1’axe hypothalamo-hypophyso-ovarien, bloquer les menstruations et
suspendre les mécanismes physiopathologiques de la maladie. Pour cela, le College National des
Gynécologues Obstétriciens Francais (CNGOF) propose des recommandations validées par la

HAS depuis 2017, en France.

Les traitements médicamenteux proposés ont pour but de mimer la grossesse ou la
ménopause, en modifiant I’imprégnation hormonale des patientes. Selon les différents cas, les
praticiens proposent des thérapeutiques adaptées, en accord avec les patientes avec des
contraceptions cestroprogestatives, des progestatifs a dose antigonadotrope, des antagonistes de la

GnRH... En cas d’arrét des traitements, la pathologie reprend.

La prise en charge de cette maladie chronique, doit étre multidisciplinaire et prendre en
compte 1’aspect psychologique de I’endométriose. Le praticien devra également s’adapter aux
choix de vie des patientes qui peuvent évoluer et varier selon I’age et la situation. Le suivi de
I’endométriose, une pathologie dont on ne guérit pas (concept d’Endo-life), est primordial et

nécessite I’investissement de la patiente dans son parcours de soins.

Le premier symptome a prendre en compte dans la prise en charge de I’endométriose est la

douleur. Plusieurs classes médicamenteuses sont citées dans les Recommandations de 2017, de la
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HAS et du CNGOF pour traiter I’endométriose douloureuse. L’arrét de ces traitements peut exposer

a un risque de récidive de la maladie.

Tableau 5 : Récapitulatif des principales classes thérapeutiques utilisées dans la prise en charge de
’endométriose (135)

Classes médicamenteuses Actions thérapeutiques
AINS Action antalgique et anti inflammatoire (anti prostaglandines)
=>» Seulement efficaces sur les dysménorrhées
(Estroprogestatifs Action mimant la grossesse
= Aménorrhées (prise en continue), anovulation
Progestatifs Action mimant la grossesse
= Aménorrhées, anovulation et baisse des taux cestrogéniques
Antigonadotrope Action anti gonadotrope
=> Anovulation et baisse des taux cestrogéniques
Agoniste de la GnRH Action mimant la ménopause
=> Castration réversible + Add back therapy

Lors de I’instauration du traitement, le praticien réalise une anamnése (hygiene de vie,
historique des traitements de la patiente, antécédents d’AVC, de risque thromboembolique
veineux...). Il prend en compte les contre-indications, les effets indésirables, les antécédents et les
désirs de grossesse de la patiente pour les exposer les différentes possibilités.

Si I’endométriose reste asymptomatique et qu’il n’y a aucune atteinte de la fertilité, il n’est
pas recommandé de proposer de traitement hormonal, sauf s’il la patiente souhaite une

contraception.

Dans le cadre de la prise en charge de I’endométriose douloureuse, ci-apres est proposé un
récapitulatif des traitements proposés :

o 1°*intention : AINS, contraception cestroprogestative et DIU au lévonorgestrel

o 2°™¢ intention : microprogestatif au désogestrel et diénogest, implant a 1’étonogestrel

o 3°m¢ intention : Danazol et analogues de la GnRH

Ces recommandations sont susceptibles d’évoluer dans le cadre d’une réorganisation de la
prise en charge de I’endométriose. Dans les recommandations européennes de ’ESHRE de 2022,
il semblerait que la prescription du diénogest soit recommandée en 1% intention. Néanmoins, la

HAS et le CNGOF n’ont pas encore validé cette proposition, en France. (136)
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Ci-dessous, un organigramme récapitulatif du parcours de soins de la patiente présentant une

endométriose, sans trouble de la fertilité, ni désir de grossesse immédiat.

Dans un premier temps, se pose la question de la douleur pelvienne, accompagnée de la

préservation de la fertilité, tout au long du parcours de soins. Puis, viennent les traitements de 1°©

intention et en cas d’échec, aprés 3 mois, suivent éventuellement des thérapeutiques de 2°™, puis

de 3¢™¢ intention.

La chirurgie n’est pas proposée des le début de la prise en charge, mais peut €tre envisagée

si elle apporte un bénéfice pour la patiente.

Endométriose sans infertilité et désir de grossesse non

immédiat

v

Pas de douleur pelvienne

(endométriose asymptomatique)

Préservation
de la fertilité

y

Pas d’endométriome

i

‘ Expectative ‘

N\

Suivi
Interrogatoire
Examen clinique
Imagerie

Traitement

N

v

Endométriome

Préservation
| de la fertilité

Préservation

de la fertilité | |

v

Douleur pelvienne
‘ |
Traitement médical au long

1¢rejntention
Antalgiques & AINS
COP
DIU lévonorgestrel
I
3 mois et si échec apres avis
2¢mejntention
Progestatifs
Diénogest
Implant a I’étonogestrel

Chirurgie ?

T
3 mois et si échec aprés avis

| Préservationde la

Préservation | |
de la fertilité | |

+’ : 1 fertilite

3¢mejntention
Agoniste GnRH (apres 16 ans)
+ Add back therapy

Antigonadotrope

| v

Figure 32 : Organigramme de la prise en charge de l'endométriose (sans infertilité et désir de grossesse

non immeédiat (135)
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Ci-dessous, un tableau récapitulatif de 1’histoire des recommandations a travers le monde

qui ont guidé la prise en charge de I’endométriose depuis sa simple définition en 1927, jusqu’aux

nouvelles recommandations européennes actuelles proposées par ’ESHRE en 2022. (136)

Tableau 6 : Histoires des Recommandations internationales de l'endométriose

1927 Sampson (75) Définition de I’endométriose
1985 American Society for Reproductive Medicine (102) ASM-R Staging Endometriosis
2005 European Society of human Reproduction and Embryology ESHRE Guidelines
& 2008
2006 College National des Gynécologues Obstétriciens Frangais ASRM Guidelines et CNGOF
Royal College of Obstetricians and Gynecologists (137) RCOG Guidelines
2010 The Society of Obstetricians and Gynaecologists of Canada | SOGC Guidelines
(138) ACOG practice bulletin
The American College of Obstetricians and Gynecologists
(139)
2014 European Society of human Reproduction and Embryology | ESHRE Guidelines
(140)
National Institute for Health and Care Excellence (141) NICE Guidelines
2017 Haute Autorité de santé et Collége National des Gynécologues | Recommandations de bonne
Obstétriciens Frangais (133) pratique (HAS et du CNGOF)
2022 European Society of human Reproduction and Embryology | ESHRE Guidelines
(136)

2) Les thérapies médicamenteuses

a) Traitements de la douleur dans [’endométriose

=>» La douleur

La douleur est une « expérience sensorielle et émotionnelle désagréable associée ou

ressemblant a celle associée a une I€sion tissulaire réelle ou potentielle », selon I’International

Association for the Study of Pain (IAPS). (142)
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Cette définition admet donc une composante cognitivo-comportementale associée a la
genese et ou maintien de la douleur. Elle reste une expérience personnelle, influencée par de

nombreux facteurs : biologiques, psychologiques, sociaux...

La récurrence des algies pelviennes épisodiques et des douleurs inter menstruelles
inscrivent les patientes atteintes d’endométrioses dans un contexte douloureux chronique.
L’endométriose nécessite donc une prise en charge adaptée de la douleur aigue (traitement de crise)

et du syndrome douloureux chronique (traitement de fond).
= Evaluation de la douleur

La HAS recommande 1’utilisation de plusieurs outils permettant I’appréciation qualitative
de la douleur chronique liée a I’endométriose : répercussions comportementales, contexte anxio-
depressif, qualité de vie (SF-36, EHP-5). Cependant, une évaluation quantitative de I’intensité de

la douleur est une information essentielle sur 1’efficacité des traitements mis en place par exemple.

Plusieurs méthodes de mesure existent : 1’échelle visuelle analogique (EVA), I’échelle
numérique (EN) et I’échelle verbale simple (EVS). Ces échelles globales et unidimensionnelles
permettent de quantifier différents types de douleurs (dyschésies, dyspareunies...) de maniére
individuelle dans le but d’observer 1’évolution de la symptomatologie chez une méme patiente.

(143) (144)

- L’échelle visuelle analogique

Cette méthode simple, rapide et facile a utiliser par les patientes, est recommandée par
1’ Agence Nationale d’Accréditation et d’Evaluation en Santé (ANAES). Cette échelle se présente
sous la forme d’une reégle a deux faces, orientées de gauche a droite sur laquelle un curseur se

déplace.

Sur le recto destiné a la patiente, sont mentionnées les phrases suivantes : « pas de douleur

» a gauche et « douleur maximale imaginable » a droite. Le praticien lui demande de déplacer le
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curseur en fonction de I’intensit¢ pergue pour les dysménorrhées ou les douleurs pelviennes

chroniques par exemple.

Au verso, le praticien observe alors le déplacement du curseur, sur la régle graduée entre 0

a 10 de droite vers la gauche.

Cette approche permet au praticien de constater le niveau de douleur, ’efficacité des

traitements mis en place et d’adapter le protocole thérapeutique si besoin.

I —
pas de douleur
douleur | maximale

imaginable

g I

M .

Figure 33 : Représentation de I’Echelle Visuelle Analogique (EVA) (144)

- L’échelle numérique (EN) et I’échelle verbale simple (EVS)

Cette échelle numérique peut €tre présentée sous forme écrite (EN) ou orale (EVS). Le
praticien demande oralement a la patiente de quantifier I’intensité de la douleur sur une échelle
virtuelle entre 0 (« absence de douleur ») et 10 (« douleur maximale imaginale »). L’¢échelle
numérique, dans sa forme écrite, est composée de 11 chiffres alignés horizontalement ou
verticalement, allant de 0 (« absence de douleur ») a 10 (« douleur maximale imaginable »). Cet
outil est présenté face a la patiente qui désigne ou entoure le chiffre correspondant a 1’intensité de

sa douleur a un instant t.
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Figure 34 : Représentation de I’Echelle Numérigue (EN)

L’EN est moins précise et moins sensible que 'EVA (seulement 11 réponses sont
possibles). Elle peut étre utilisée chez les patientes ne comprenant pas le principe de L’EVA.
L’EVS est proposée pour les patientes ayant des handicaps physiques (pour les patientes aveugles

par exemple).

= Les Antalgiques

La prise en charge de I’endométriose pas les antalgiques est controversée. L’ESHRE
recommande aux praticiens 1’association d’antalgiques dans les douleurs li¢es a I’endométriose.

Cependant, les recommandations francaises de la HAS et du CNGOF précisent que seuls
les AINS (Anti Inflammatoires Non Stéroidiens) ont été évalués spécifiquement dans la douleur de

I’endométriose.

Les antalgiques sont hiérarchisés en trois classes selon I’OMS, de la fagon suivante :
- Palier 1 : les antalgiques non opioides avec le paracétamol, le néfopam et les AINS.
- Palier 2 : les opioides faibles avec de la codéine, de I’opium et du tramadol (seuls ou en
association).

- Palier 3 : les opioides forts avec la morphine, I’oxycodone et le fentanyl.

Cependant, aucune étude ne permet de recommander le paracétamol, le néfopam, les

antalgiques de palier 2 et de palier 3 dans la prise en charge douloureuse de I’endométriose.

Le médecin spécialiste de la douleur Delphine Lhuillery (cofondatrice de Résendo),
propose des associations antalgiques (Tableau 7) validées par le CNGOF, dans le cadre du
traitement de I’endométriose pour potentialiser leur action. (26) Il semblerait que les traitements

antalgiques soient prescrits au cas par cas par les praticiens.
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Tableau 7 : Tableau récapitulatif des associations d’antalgiques possibles dans I'endométriose (135)

Types de Traitement de fond | Traitement de crise En cas de
traitements saignement ...
Tramadol (Tr)
Anti épileptique Paracétamol (Pa) AINS
Sans Association | ATD a visée antalgique | Néfopam (Néf) Ibuprofene
Ibuprofene (Ibu)
Associations Oui Pa+Ibu + Tr Pa + AINS
possibles Pa + Ibu + Néf Pa + Ibu
Associations CI Non +/- Néf + Tr AINS + Ibu
CI si grossesse Non recommandé Tr + Néf + Ibu AINS
Ibu

o Antalgiques usuels (palier I)

Le Paracétamol

Le paracétamol est un antalgique de palier 1 et un antipyrétique indiqué en 1° intention dans
le traitement de la douleur. Il interviendrait dans plusieurs mécanismes d’action de I’endométriose
avec son inhibition de la syntheése de prostaglandines centrales, son action s€rotoninergique, son
action sur les récepteurs cannabinoides et son action anti NMDA dans le systéme opioide. Ses
formes effervescentes ont un délai d’action plus rapide que les comprimés pelliculés.

Le paracétamol peut étre associé avec la caféine (CLARADOL caféine®) pour potentialiser

son action antalgique.

Pour rappel, le paracétamol se prend pendant ou entre les repas, en respectant un intervalle
minimal de 4 heures entre 2 prises. Il ne faut pas dépasser 3g dans la journée. Sa prise en alternance
avec I’ibuproféne peut potentialiser son action.

Le Néfopam
Cet antalgique de palier 1 non opioide posseéde une action sérotoninergique et

noradrénergique et une action anti NMDA. En théorie, il réduirait la sensibilisation centrale a la

douleur et activerait des controles inhibiteurs descendants. Il aurait donc un intérét dans la prise en
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charge des douleurs neuropathiques. En réalité, sa bréve durée d’action et ses effets indésirables
(somnolence, vertiges, nausées, sécheresse buccale, tachycardie...) limitent son utilisation.

En raison de ses effets atropiniques, il est contre-indiqué en cas de glaucome a angle fermé
et son effet tachycardisant est a prendre en considération en cas de troubles du rythme et
d’insuffisance cardiaque. Son association avec les antidépresseurs imipraminiques est fortement

déconseillée, en raison des effets indésirables cumulés.

Le néfopam se présente sous forme d’ampoule accompagnée de la mention « injectable ». Il
faut rassurer la patiente lors de la prise du traitement car le néfopam est aussi une solution
« buvable » qui se prend sur un sucre, en respectant la posologie d’une ampoule toutes les 6h

maximum.

o Antalgiques usuels (palier II)

Le Tramadol

Le tramadol est habituellement indiqué dans les douleurs modérées a intenses chez 1’adulte.
Cette molécule antalgique de palier 2 possede une action sérotoninergique et noradrénergique ainsi
qu’une action opioide (faible liaison aux récepteurs mu). Les deux premicres auraient un effet

bénéfique sur les douleurs neuropathiques. (145)

Néanmoins, sa part morphinique est souvent mal supportée. En effet, on privilégie la forme
a libération immédiate (LI) du tramadol, car sa forme a libération prolongée favorise le risque

d’hyperalgésie (généré par la part morphinique).

Le tramadol est retrouvé en association avec le paracétamol (IXPRIM® 37,5mg/325mg ou
ZALDIAR®) ce qui lui confere une efficacité supérieure. On observe une diminution similaire des
douleurs avec 37,5mg d’IXPRIM® et 50mg de tramadol seul.

En cas de prise concomitante de paracétamol, il faut respecter la posologie de 500mg

seulement, pour ne pas dépasser 1g par prise, chez 1’adulte.
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Tableau 8 : Effets indésirables et contre-indications du tramadol

- Nausées, vomissements et constipation
- Céphalées, somnolence, vertiges

- Sécheresse buccales, dysurie

- Tolérance et dépendance aux opioides
- Symptomes de sevrage

- Troubles respiratoires liés au sommeil
- Syndrome sérotoninergique

- Abaissement du seuil épileptogene

- Hypersensibilité au PA ou excipients.

- Intoxications aigues a 1’alcool, hypnotiques,
analgésiques, opioides et psychotropes.

- Association avec les IMAO (linézolide) ou
dans les 2 semaines précédentes

- Insuffisance respiratoire sévere

- Moins de 15 ans

- Epilepsie non contrdlée

- Grossesse

- Allaitement

Les nombreux effets indésirables et les contre-indications du tramadol (majoritairement

dus a sa part morphinique) limitent son utilisation.

Ci-apres, un récapitulatif des différents traitements proposés dans la prise en charge des

douleurs accompagnant 1’endométriose, ainsi que leur posologie a connaitre et a rappeler aux

patientes lors de leur délivrance.

Tableau 9 : Récapitulatif des traitements antalgiques proposés dans I’endométriose selon le classement de

’OMS

Antalgiques de palier 1 (non opioides)

DOLIPRANE® DAFALGAN®
EFFERALGAN®

500mg, 1000mg comprimé, gélule,

effervescent,
poudre pour solution buvable
100mg, 150mg, 200mg, 300mg
sachet, suppositoire
2,4mg/ml suspension buvable
+ génériques

Paracétamol

ADVILMED®, ANTARENE®
100, 200 et 400 mg comprimé
Ibuproféne
NUROFEN®
200 et 400 mg comprimé +
génériques

ACUPAN®
5Amp/2ml solution buvable ou
injectable

Néfopam

Adulte et enfant de plus de 15 ans (+50kg) :

1 comprimé a 1 g, 1 a 3 fois par jour, intervalle de 4-6h entre
les prises

Ne pas prendre 2 comprimés a 1 g en méme temps
Maximum 3g/jour.

Enfants : 60 mg par kg et par jour, soit 15 mg par kg toutes les
6 h ou 10mg toutes les 4h.

Adulte et enfant a partir de 15 ans: 400 mg par prise, a
renouveler si nécessaire toutes les 6 a 8 heures,

Ne pas dépasser 1200 mg par jour, a commencer des
I’apparition des regles et pendant une durée de 1 a 3 jours,

Au cours des repas.

Per os : %2 ou 1 ampoule toutes les 4 a 6 heures Ne pas dépasser
120 mg/24h (6 ampoules).

Voie IM (profonde) : 20 mg par injection. Si nécessaire, elle
peut étre répétée toutes les 6 heures sans dépasser une dose
totale de 120 mg/24 heures.
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Antalgiques de palier 2 (opioides faibles a effet plafond)
Douleurs aigues :
TOPALGIC® CONTRAMAL® | Dose d’attaque de 100 mg, suivie de 50 mg ou 100 mg toutes
Tramadol 50mg, 100mg forms (LI), 50mg, les 4-6h. Ne pas dépasser 400 mg par 24h.
100mg 150mg 200mg (LP)
Douleurs chroniques :
TAKADOL® 100mg Dose d’attaque de 50 mg, suivie de 50 mg ou 100 mg toutes
comprimé effervescent les 4-6h. Ne pas dépasser 400 mg par 24h.

Adulte et plus de 12 ans: Commencer par une prise de 2
comprimés. Les prises sont espacées toutes les 6h
Tramadol IXPRIM® ZALDIAR®
(+ paracétamol) 37,5mg/325mg Ne pas dépasser 8 comprimés par 24h, soit 300 mg de
comprimé pelliculé ou effervescent = tramadol

Association possible avec du paracétamol 500 mg

=>» Les AINS

Les AINS ou anti-inflammatoires non stéroidiens, sont les traitements les plus prescrits en
Europe (44% contre 23% pour les opioides faibles et 23% pour le paracétamol) et les premiers
achetés sans prescription (55% contre 43% pour le paracétamol), dans le traitement de la douleur
chronique. Parmi les antalgiques, seuls les AINS ont été évalués spécifiquement, dans le cadre des

douleurs liées a I’endométriose. (135)

Pour rappel, voici la place des AINS, dans le cadre de la prise en charge de I’endométriose douloureuse :
- 1< intention : AINS, contraception cestroprogestative et DIU au 1évonorgestrel
- 2°™ jintention : microprogestatifs au désogestrel et diénogest, implant a I’étonogestrel
- 3™ intention : Danazol et analogues de la GnRH

Indications

Plus efficaces que le paracétamol et en absence de contre-indications, les AINS sont des
traitements de 1°° intention des dysménorrhées chez les femmes atteintes d’endométriose. Ils
peuvent étre propos€s en association avec des traitements antalgiques ou antispasmodiques pour
traiter les douleurs. Cependant, ils ne sont efficaces que pendant la période menstruelle. C’est

pourquoi, on observe une résistance aux AINS dans de nombreuses formes d’endométriose.
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Tableau 10 : Les anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS) dans le traitement des dysménorrhées (135)

Acide PONSTYL® 250 mg gélule 2 gélules, 3 fois par jour, au moment des repas
méfénamique A partir de 12 ans
Adulte : 200 mg 3 fois par jour
Acide SURGAM" 100 et 200 mg Enfant a partir de 30 kg (soit 10 ans) : diminuer de
tiaprofénique comprime sécablet génériques moitié par rapport aux posologies chez 1’adulte
De préférence au cours des repas
Diclofénac VOLTARENE® 25 et 50 mg comprimé | Adulte et enfant a partir de 15 ans : 100 mg par jour en
gastro résistant + génériques 2 prises. De préférence pendant le repas
ANTADYS ® 100 mg comprimé Adulte et enfant a partir de 15 ans : 200 2 300 mg jour en 2
Flurbiproféne CEBUTID® 50 et 100 mg comprimé a 3 prises dés le début des douleurs et jusqu’a disparition
enrobe des symptomes. De préférence au cours des repas
ADVILMED®, ANTARENE® Adulte et enfant a partir de 15 ans : 400 mg par prise, a
100, 200 et 400 mg comprimé renouveler si nécessaire toutes les 6 a 8 heures, sans
Ibuproféne . dépasser 1 200 mg par jour, a commencer dés 1’apparition
NUROFEN® 200 et 400 mg comprimé + | des régles et pendant une durée de 1 a 3 jours, Au cours
génériques des repas
Naproxéne APRANAX® 250 et 500 mg Adulte :
granulés pour suspension buvable, 275 et | « comprimés : 1 100 mg par jour en 1 ou 2 prises ;
550 mg comprimé pelliculé sécable « sachets : 1 000 mg par jour en 1 ou 2 prises
NAPROSYNE® 250 et 500 mg De préférence au moment des repas

comprimé+ génériques

Mode d’action des AINS

Les AINS sont des inhibiteurs réversibles des cyclooxygénases 1 et 2 (COX1 et COX2),
qui entrainent une diminution des taux de prostaglandines et de thromboxane A2. Les AINS sont
des traitements de choix des dysménorrhées, puisque les prostaglandines seraient a 1’origine de

nombreuses douleurs chez les femmes.

Ils doivent étre administrés des le début de la douleur, en respectant les posologies jusqu’a
la disparition des symptomes. Les différentes molécules ne présentent pas de supériorités les unes

par rapport aux autres.

Effets indésirables et contre-indications des AINS

Disponibles pour certains sans prescription, ils peuvent provoquer quelques effets

indésirables.
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Tableau 11 : Effets indésirables et contre-indications des AINS

Effets indésirables
Digestifs (gastralgies, nausées ou dyspepsie).
Ces effets doses-dépendants sont favorisés par
de fortes doses. Leur association n’est pas
recommandée. Une utilisation prolongée et
I’utilisation chez les plus de 65 ans ne sont pas
recommandées
Hémorragiques, en cas d’association avec des
anticoagulants ou antiagrégants plaquettaires
Cutanéomuqueux (éruption cutanée, prurit)
Rétention hydro sodée, HTA
Rénaux (insuffisance rénale, hypovolémie et
protéinurie). Ces effets sont majorés avec la
prise concomitante de diurétiques, d’IEC et de
sartans

Contre-indications

Hypersensibilité, antécédents d’asthme
ou d’allergie provoqués par la prise
d’AINS ou d’aspirine

Ulcere  gastroduodénal  évolutif ou
d’antécédents

Antécédents d’hémorragies ou de
perforation digestives a la suite de la prise
de traitements AINS

Hémorragie gastro intestinale, cérébro
vasculaire ou autre.

Insuffisance rénale sévere, hépatique et
cardiaque

Apres 24 semaines d’aménorrhées

Il faut bien respecter les doses maximales, en utilisant la dose minimale efficace et les
intervalles de prise. Les AINS s’administrent au cours des repas, pendant 5 jours maximum, afin

de protéger I’estomac.

=>» Prise en charge des douleurs neuropathiques

L’endométriose peut étre source de douleurs neuropathiques dans les cas d’endométrioses
séveres. Les antalgiques usuels sont inefficaces (paracétamol, salicylés, anti-inflammatoires,
codéine) pour ce type de douleurs. L’OMS recommande d’utiliser des traitements anti €pileptiques

et certains antidépresseurs en 1° intention. (57)
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Douleurs neuropathiques
Antiépileptiques Monothérapie Antidépresseurs
Gabapentine (1 200-3 600 mg/jour) Amitriptyline | 3645
Prégabaline (150-600 mg/jour) ou Imipramine mg/Jour
Clomipramine
Mononeuropathie Contre-indications . e |
avec allodF;nie <€— ¢ffets indésirables Efficacité partielle
Inefficacité l
Emplatres de Association ‘
lidocaine 5 % Autres antidépresseurs ) :
1-3/jour Duloxétine (60-120 mg/jour)*
Venlafaxine (150-225 mg/jour)**
ou
Tramadol (200-400 mg/jour)
Contre-indications
Effets indésirables
Inefficacité
Opioides forts
(morphine, oxycodone) f
titration individuelle 4—‘ Echec
(seuls ou associés aux
traitements précédents)

Figure 35: Algorithme thérapeutique de premiére et seconde intention des douleurs neuropathiques (131)

En cas de contre-indications aux anti épileptiques ou aux anti dépresseurs imipraminiques,
le praticien peut proposer des antalgiques locaux a la lidocaine, sous forme de patch VERSATIS®
ou de creme anesthésiante EMLA®. Ils sont indiqués dans les douleurs neuropathiques et algues
rebelles. Cependant, leur prix élevé et le manque de preuve d’efficacité dans les douleurs
pelviennes limitent leur utilisation. (146)

La capsaicine, extraite du paprika, retrouvée dans la spécialit¢ QUTENZA®, sous forme
de patch ou de gel (en milieu hospitalier) pourrait étre une nouvelle piste de prise en charge. En
effet, ’¢tude ELEVATE a démontré sa non-infériorit¢ par rapport a la prégabaline dans le

traitement des « douleurs moyennes des dernieres 24h ». La Commission de Transparence propose
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que son utilisation soit envisagée avant I’instauration des opioides forts, méme si le service médical

rendu (SMR) demeure insuffisant. (147)

Une ¢étude de cohorte réalisée en 2021, a comparé I'utilisation chronique d’opioides forts
(morphine, oxycodone) chez des femmes atteintes d’endométriose a celles non atteintes. Elle
semble démontrer une utilisation 4 fois supérieure des morphiniques chez les patientes
endométriosiques, ainsi qu’une co-prescription augmentée de benzodiazépines et de sédatifs. La
dépression et I’anxiété sont des facteurs favorisant la prise d’opioides. C’est pourquoi, la
prescription des opioides forts restent limitées chez les femmes endométriosiques. Il faut évaluer

la balance bénéfice/risque car elles sont plus susceptibles d’étre déprimées et/ou anxieuses. (148)

o Anti-épileptiques

Les anti-épileptiques sont indiqués dans le traitement de 1 intention des douleurs de types
« d’a-coups » discontinus. Leur action GABAergique module I’excitabilité neuronale, de plus ils

inhibent les récepteurs NMDA. Leur efficacité dépend de I’étiologie de la douleur.

Tableau 12 : Les Antiépileptiques dans ['endométriose

Commencer par 1 gélule et augmenter d’1 gélule tous
NEURONTIN® les 4-7 jours a la recherche de la dose optimale jusqu’a
Gabapentine  100mg, 300mg, 400mg, 2400 mg (3600 mg parfois) par jour.
600mg, 800mg
gélule en 3-4 prises a raison d’une gélule toutes les 6-8h

Commencer par 1 gélule et augmenter d’1 gélule tous

LYRICA® les 4-7 jours a la recherche de la dose optimale jusqu’a
Prégabaline 25mg 50mg 75mg 600 mg par jour.
100mg 200m 300mg
gélule en 2 prises espacées de 12h a raison d’une gélule le

matin et 1 gélule le soir.

Cependant, les antiépileptiques peuvent entrainer des effets indésirables comme la
somnolence, la fatigue, les vertiges, les nausées, I’anorexie, la s€cheresse buccale, les céphalées et

les cedémes périphériques ainsi que la prise de poids.
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La gabapentine ne présente pas d’interaction médicamenteuse et son délai d’action est

rapide (1-2 jours). Les effets de la prégabaline, en revanche, ne se ressentent qu’apres une semaine

de traitement. Sa délivrance nécessite une ordonnance sécurisée.

o Anti-dépresseurs

Les anti-dépresseurs sont indiqués en 1° intention dans le cadre de douleurs type étau,

brilures, fourmillements et des douleurs continues. Les molécules utilisées sont des inhibiteurs

mixtes de la recapture de la sérotonine et de la noradrénaline :

- Les imipraminiques :

ANAFRANIL®...

LAROXYL®,

imipramine

TOFRANIL®,

- Les ISRNa : venlafaxine EFFEXOR®, duloxétine CYMBALTA®.

Cette double inhibition de la recapture des mono amine aurait également une action

inhibitrice des récepteurs NMDA.

Tableau 13 : Les Anti dépresseurs dans [’endométriose

LAROXYL®  Commencer par 5 gouttes (3-5Smg) et
40mg /ml augmenter d’2 gouttes tous les 4-7 jours a la
Anti dépresseur  Amitriptyline  Solution buvable  recherche de la dose optimale jusqu’a 150mg
tricyclique 25mg, 50mg par jour (maximum 225mg/j)
comprimés
EFFEXOR LP® | Commencer par 1 comprimé et augmenter d’1
37,5mg, 75mg comprimé tous les 8-10 jours a la recherche de
Venlafaxine  Venlafaxine Biphar = la dose optimale jusqu’a 225 mg par jour.
150mg 225mg
comprimé a en 2 prises espacées de 12h a raison d’une

Anti dépresseurs

libération prolongée

gélule le matin et 1 gélule le soir.

Commencer par 1 comprimé et augmenter d’1

sérotoninergiques comprimé tous les 8-10 jours a la recherche de
Duloxétine CYMBALTA ®  la dose optimale jusqu’a 120 mg par jour.
30mg et 60mg
gélule en 2 prises espacées de 12h a raison d’une
gastrorésistante gélule le matin et 1 gélule le soir.

clomipramine

L’administration d’amitriptiline se fait le soir (risque de somnolence) et son délai d’action

est de 4-5 jours voire une semaine. L’activité des ISRNa semble inférieure aux tricycliques mais
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leur tolérance est bien meilleure. L’arrét des traitements se réalise avec prudence, encadré par un

professionnel de santé car des syndromes de sevrage sont possibles.

De nombreux effets indésirables sont provoqués par les imipraminiques tels que la
somnolence, la prise de poids, des tremblements (dose dépendants), ainsi qu’un abaissement du
seuil épileptogene, Des troubles cardiovasculaires peuvent €tre liés a une pathologie cardiaque
associée ou a un surdosage des traitements.

Les ISRNa ont des effets indésirables moins importants que les imipraminiques, auxquels
s’ajoute une baisse de la libido.

Des associations entre les différents traitements antalgiques de 1’endométriose sont

possibles pour potentialiser leur action (Tableau 7).

b) Traitements hormonaux

Lorsque que les femmes atteintes d’endométriose n’ont pas de désir de grossesse immédiat,
un traitement hormonal peut €tre proposé dans le but d’obtenir ’aménorrhée et diminuer les

douleurs associées. Pour cela, plusieurs classes médicamenteuses sont disponibles.

= Les (Estroprogestatifs

Pour rappel, voici la place des COP, dans le cadre de la prise en charge de I’endométriose douloureuse :
- 1*¢intention : AINS, contraception eestroprogestative (COP) et DIU au lévonorgestrel
- 2°mintention : microprogestatifs au désogestrel et diénogest, implant a I’étonogestrel
- 3% intention : Danazol et analogues de la GnRH

Les contraceptions cestroprogestatives (COP) font partie des traitements de premiere
intention dans la prise en charge de I’endométriose. Pour rappel, les contraceptifs oraux combinés
se divisent en 4 générations, selon les molécules associées :

- 1°* génération : noréthistérone + éthinylestradiol (EE) (remboursées)

- 2°me génération : lévonorgestrel ou norgestrel + EE (remboursées)

- 3°me génération : désogestrel ou gestodéne ou norgestimate + EE (non remboursées)

- 4°me génération : drospirénone ou chlormadinone ou estradiol ou diénogest ou nomégestrol

+ EE ou valérate d’oestradiol ou estradiol (non remboursées)
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Il est recommandé¢ de suivre les reégles de bonne pratique de la HAS (2013), concernant
I’usage des COP, en raison du risque thromboembolique. Le Ministére de la santé recommande
également la prescription de pilules de 1° ou 2°™ génération par rapport aux 3°™ et 4™ en raison

du risque de phlébite ou d’embolie pulmonaire augmenté.

L’efficacité¢ de toutes les COP semble comparable dans le traitement de 1’endométriose.

Mais des recommandations au sein de cette classe existent pour aider la prescription des praticiens :

- En 1°¢ intention, ils tiennent compte de la tolérance des pilules déja prescrites et de la
tendance acnéique. Seules les COP de 2éme génération sont remboursées. (149)

- En 2°™ intention, sont recommandées les pilules contenant du diénogest. (150)

Tableau 14 : Les aestroprogestatifs dans I’endométriose (135)

2°"¢ génération

Lévonorgestrel ADEPAL® MINIDRIL® LEELOO® OPTIDRIL® OPTILOVA® LUDEAL®
= 1°“intention TRINORDIOL® DAILYGé® LOVAVULO® SEASONIQUE® (NR)
3¢ génération (Non Remboursée)
Désogestrel MERCILON® DESOBEL® VARNOLINE ® VARNOLINECONTINU®
Gestodéne MELODIA ® MINESSE® HARMONET® CARLIN® MINULET® PERLEANE®
Norgestimate TRIAFEMI® FEMI®

4°"¢ génération (Non Remboursée)

JASMINE® JASMINELLE® YAZ® DROSPIBEL® PHIZOE® ESPIZENE®

Drospirénone BELANETTE® CONVULINE®
Chlormadinone BELARA®
Diénogest MISOLFA® QLAIRA® OEDIEN®
= 2°™ jntention
Nomégestrol ZOELY®
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En cas d’oubli fréquent de la pilule, de nausées ou de métrorragies, d’autres associations
cestroprogestatives sont disponibles sous forme de :
- Dispositif transdermique : EVRA® (norelgestromine + EE)
- Anneau vaginal : NUVARING® (étonogestrel + EE)

Indications

Les COP diminuent les douleurs liées a I’endométriose (non opérée). Elles sont prescrites
en continu (hors AMM) le plus souvent, ou de fagon cyclique (COP : 21j/ placebo : 7)) pour
conserver les menstruations.

Les associations cestroprogestatives sont également indiquées en accompagnement des
analogues de la GnRH, pour limiter les effets indésirables de ces derniers (diminution de la DMO,
ostéoporose) : on parle de « Add back therapy ». Elles n’ont pas d’indication dans 1I’endométriose

accompagnée d’infertilité.

Mode d’action des COP

Les COP (pilules, anneau vaginal, patch) vont supprimer [’ovulation. L’endomeétre
s’atrophie apres quelques mois, ¢’est pourquoi trois mois de traitement sont nécessaires pour
obtenir une imprégnation hormonale optimale et observer une action sur les Iésions
endométriosiques (dysménorrhées, dyspareunies et DPC) avec une baisse de ’EVA de 3 4 9 points

sur 10 (HAS).

Effets indésirables et contre-indications des COP

Tableau 15 : Effets indésirables et contre-indications des COP

Effets indésirables

Contre-indications ABSOLUES

Prise de poids

Nervosité, migraine

Somnolence vertiges

Dysopie (affaiblissement de la vue)
Nausées, vomissements, douleurs
abdominales

Acné

Spottings

Vaginite

Douleurs mammaires, hypertrophie
mammaire

Modification de I’humeur et de la
libido

Hypersensibilité au PA ou excipients

Tumeurs malignes hormono-dépendante

Saignement vaginal ou aménorrhée non diagnostiqués
Thrombose veineuse ou ATCD

Thrombose artérielle ou ATCD

AVC ou ATCD

Affection hépatique ou pancréatique

Facteurs de risques séveres de thromboses veineuse ou
artérielle : Diabete vasculaire, HTA sévere, dyslipo-
protéinémie sévere

Prédispositions héréditaires ou acquise chez les femmes
victimes de migraines intenses accompagnées de signes
neurologiques
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Des contre-indications relatives sont a prendre en considération comme la consommation
de tabac, 1’age supérieur a 35 ans (risque thromboembolique augment¢), la présence d’HTA, de

dyslipo-protéinémie, de certaines migraines et des valvulopathies.

La pilule peut étre prescrite par un médecin généraliste, par un médecin spécialiste
(gynécologue obstétricien, gynécologue médical) ou une sage-femme exergant en cabinet ou dans

un établissement de santé (hopital ou clinique privée).

Les pharmaciens, quant a eux, ont la possibilit¢ de dispenser une pilule contraceptive pour

une durée supplémentaire de 6 mois, avec une prescription initiale datant de moins d’un an.

Les infirmiers peuvent renouveler une prescription de pilules contraceptives, datant de

moins d’un an, pour une durée supplémentaire de 6 mois maximum.

=>» Les Progestatifs a dose antigonadotrope

Plusieurs types de progestatifs sont indiqués dans I’endométriose. On retrouve les pilules
micro progestatives au désogestrel (les plus utilisées), le stérilet au lévonorgestrel, I’implant a

I’étonogestrel et le diénogest.

Pour rappel, voici la place des progestatifs, dans le cadre de la prise en charge de I’endométriose
douloureuse :

- 1*<¢intention : AINS, COP et DIU au lévonorgestrel

- 2*m¢jntention : microprogestatifs au désogestrel et diénogest, implant a 1’étonogestrel

- 3% intention : Danazol et analogues de la GnRH

Ci-dessous, une classification simplifiée des progestatifs wutilisés a dose
antigonadotrope dans I’endométriose :
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Tableau 16 : Les progestatifs dans [’endométriose (151)

AMM dans ’endométriose

Diénogest
= 2°" intention

Dydrogestérone

Médrogestone

Acétate de cyprotérone

Stérilet au 1évonorgestrel
= 1°intention

Implant a I’étonogestrel
= 2°™ intention

Désogestrel
= 2°"¢ intention

DIMETRUM ® ENDOVELA®
SAWIS®
VISANNE® 2 mg comprimé

DUPHASTON® 10 mg comprimé

COLPRONE?® 5 mg comprimé

Utilisation hors AMM

ANDROCUR®
50 mg comprimé sécable
+ génériques

DONASERT® MIRENA®
52 mg dispositif intra-utérin

NEXPLANON® 68 mg implant

ANTIGONE® OPTIMIZETTEZ®
DESOPOP® ELFASETTE®
CERAZETTE® (Non remboursée)
0,075 mg comprimé
pelliculé + génériques

Le dispositif intra-utérin (DIU) au lévonorgestrel

Les dispositifs intra-utérins au lévonorgestrel 52mg DONASERT®, MIRENA® sont

1/jour en continu (remboursé)
1/jour en continu (non remboursé)

3/jour en discontinu (du 5° au 25° jour du
cycle) ou 3/jour en continu

1 a 3/jour en discontinu (du 5° au 25° jour
du cycle) ou 1 a 3/jour en continu

Posologies et durées de traitements
variables selon les patientes

Mis en place durant 5 ans au maximum

Mis en place durant 3 ans au maximum
Remboursée

Posologies et durées de traitements
variables selon les patientes

indiqués en 1° intention dans I’endométriose, au méme rang que les COP. Des méta-analyses ont

montré une efficacité comparable a 1’acétate de leuproréline ELIGARD®. (152)

La pose du stérilet peut étre douloureuse dans I’endométriose, il est mis en place pendant 5

ans maximum.

Le diénogest

Cette molécule de synthése récente a obtenu I’AMM dans I’endométriose en 2010, placée

en 2°™ intention dans sa prise en charge, mais il semblerait qu’elle soit recommandée

prochainement en 1° intention (Recommandations de ’ESHRE, 2022). (153)
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En effet, le diénogest diminue la production endogene d’estradiol et inhibe les effets de ce
dernier sur I’endometre. Ces mécanismes génerent un milieu hypo-cestrogénique, ce qui atrophie
les 1ésions endométriosiques. Il posséde également une action anti angio-génique. (154)

Des études montrent son efficacité sur les douleurs (comparables a celles des agonistes de
la GnRH), sur la sexualité et sur la qualité¢ de vie (entre 3 a 6 mois). Les résultats sont nettement
supérieurs a I’utilisation d’ AINS seuls. (155)

Le diénogest est prescrit en continu a la dose de 2 mg par jour. Il est désormais remboursé
sous les génériques DIMETRUM ® ENDOVELA® SAWIS® depuis 2020, ce qui facilite ’acces
au traitement. Il est également présent dans les associations cestroprogestatives suivantes :

MISOLFA® QLAIRA® OEDIEN®, mais elles ne sont pas remboursées.

L’implant a I’étonogestrel
Ce dispositif a I’étonogestrel 68 mg NEXPLANON® est placé en sous-cutané au niveau de
I’avant-bras pour une durée de 3 ans maximum. Il est efficace sur la diminution des douleurs entre

6 a 12 mois, mais peut étre a I’origine de métrorragies. (156)

La contraception par désogestrel
Des études montrent que les pilules progestatives au désogestrel 75ug sont efficaces sur les
dysménorrhées, les douleurs pelviennes chroniques et les dyspareunies. Elles sont prescrites en

continu (28 jours).

Mode d’action des Progestatifs
I1 faut différencier les traitements progestatifs recherchant seulement une anovulation, des
traitements progestatifs utilisés dans le cadre de 1’endométriose visant une hypo-oestrogénie

franche et une aménorrhée, dans la plupart des situations.

Les molécules progestatives sont utilis€es pour leur action anti gonadotrope en mimant
I’imprégnation hormonale de la grossesse. Elles vont inhiber la sécrétion de LH (Hormone
lutéinisante) et de FSH (Hormone folliculo-stimulante) afin de mettre au repos les ovaires. Par
conséquent, les taux de progestérone et d’estradiol diminuent, entrainant 1’arrét de I’ovulation. Les

glandes endométriales s’épaississent, deviennent inactives, puis s’atrophient et leur nombre
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diminue. Ces modifications histologiques sont le résultat de 1’action directe des traitements

progestatifs sur la muqueuse utérine et de leur blocage au niveau hypophysaire.

Chez certaines patientes, une résistance a la progestérone pourrait expliquer I’efficacité
partielle des traitements progestatifs. La prise des traitements est recommandée en continue (ou au

moins 20 jours par cycle), ce qui supprime les menstruations.

Les progestatifs sont disponibles seulement sur prescription. Les praticiens choisissent
préférentiellement les molécules les plus antigonadotropes, en Ilimitant les molécules

androgéniques qui favorisent des effets indésirables.

Tableau 17 : Effets indésirables et contre-indications des Progestatifs

Effets indésirables Contre-indications
- Hypersensibilité au PA ou excipients.
- Prise de poids - Tumeurs malignes hormono-dépendantes
- Hirsutisme - Saignement vaginal d’origine inconnue.
- Céphalées - Hémorragies génitales non diagnostiquées
- Tensions mammaires - Accidents thromboemboliques en évolution
- Acnée - Altérations graves de la fonction hépatique
- Spottings et métrorragies - Affection cardiovasculaire et artérielle
- Humeur dépressive actuelle ou antérieure : IDM, AVC
- Rétention hydro sodée - Diabéte sucré avec atteinte vasculaire

La dydrogestérone DUPHASTON® n’a pas d’effet cestrogénique ou androgénique et son
action antigonadotrope reste faible. Cette molécule n’est pas recommandée en 1°" intention dans
le traitement de I’endométriose et elle reste contre-indiquée dans les trois premiers cas cités dans

le Tableau 17.

Le macroprogestatif a base de chlormadinone LUTERAN®, n’est plus utilisé dans le
traitement de I’endométriose. En effet, il a été retiré du marché a cause d’un sur-risque démontré

de méningiome.
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=>» Le Danazol

Pour rappel, voici la place du danazol, dans le cadre de la prise en charge de 1’endométriose
douloureuse :

- I**intention : AINS, COP et DIU au lévonorgestrel

- 2°™ intention : microprogestatifs au désogestrel et diénogest, implant a I’étonogestrel

- 3¢ intention : Danazol et analogues de la GnRH

A T’heure actuelle, le danazol 200 mg DANATROL® a une place réduite dans la prise en
charge de ’endométriose et il fait partie des médicaments proposés en dernieres intentions. Il fit
I’une des premieres molécules prescrites dans 1’endométriose, mais ses effets indésirables

androgéniques 1’ont fait retirer de la commercialisation dans certains pays.

Indication, mode d’action et utilisation

Le danazol est indiqué dans les douleurs et les récidives de nodules de la cloison recto-
vaginale. Ce puissant antigonadotrope possede une activit¢ androgénique, mais n’a pas d’action
cestroprogestative. L’ activité ovarienne est mise au repos, supprimant 1’ovulation et le milieu hypo
cestrogénique atrophie I’endometre. (157)

Le danazol doit étre débuté dans les deux premiers jours du cycle et étre administré en
continu entre 3 a 6 mois, selon la posologie suivante : 2 a 4 gélules par jour en deux ou trois prises.

Cependant son utilisation est limitée a cause des nombreux effets indésirables

androgéniques qui peuvent étre irréversibles a I’arrét du traitement.

Tableau 18 : Effets indésirables et contre-indications du Danazol

Effets indésirables
Bouffées de chaleur, sueurs
Acnée, peau grasse
Prise de poids
Rétention hydro sodée
Myalgies
Modifications du bilan lipidique
Augmentation de la résistance a I’insuline
Diminution du volume mammaire et hirsutisme
Raucité irréversible de la voix
Métrorragies
Risques thromboemboliques veineux et artériels
Troubles de ’humeur

Contre-indications

Hypersensibilité au PA ou
excipients.

Hémorragies génitales d’étiologie
indéterminée

Thrombose évolutive ou MTEV
Insuffisance hépatique, rénale ou
cardiaque sévere

Porphyrie

Tumeur androgéno-dépendante
Grossesse (a partir de 8 SA)
Allaitement
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=>» Analogues de la GnRH

Pour rappel, voici la place des analogues de la GnRH, dans le cadre de la prise en charge de
I’endométriose douloureuse :

- I**intention : AINS, COP et DIU au lévonorgestrel

- 2°m intention : microprogestatifs au désogestrel et diénogest, implant a I’étonogestrel

- 3*m¢jntention : Danazol et analogues de la GnRH

Indication

Les analogues de la GnRH sont indiqués dans tous les stades d’endométrioses (I a 1V),
surtout dans les formes trés douloureuses et récidivantes. IIs diminuent les dysménorrhées et les
douleurs pelviennes chroniques, avec une réduction allant de 3 a 9 points sur 10 sur 'EVA en 10

mois (HAS).

Ils sont également proposés en cas de mauvaise tolérance des traitements cestroprogestatifs.
Leur efficacit¢ est similaire aux contraceptions cestroprogestatives, aux progestatifs
antigonadotropes ou au danazol. Ils ne sont pas recommandés en pré ou post opératoire, ni en cas

d’infertilité.

Mode d’action

Les agonistes de la GnRH sont des peptides analogues de 1’hormone libératrice de
gonadotrophine (GnRH). Ils inhibent I’axe hypothalamo-hypophyso-ovarien (HHO), en saturant
les récepteurs hypophysaires, sans entrainer les effets indésirables du danazol ou autres
progestatifs. Ces molécules empéchent la production d’hormones gonadotropes, entrainant une
baisse du taux d’cestrogenes, puis I’aménorrhée, ainsi que la disparition des saignements au niveaux

des 1ésions endométriosiques. Ce blocage de 1’axe HHO est réversible a I’arrét du traitement.

Ces molécules placent les femmes atteintes d’endométriose en « ménopause artificielle »,

deux semaines apres la premiere administration (injectable, sprays).
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En effet, les mécanismes d’action des agonistes de la GnRH présentent deux étapes :

- Une premiere phase de stimulation dure entre 15 a 20 jours en moyenne. Ils saturent les
récepteurs hypophysaires, ce qui augmente les taux de LH et de FSH, qui stimule la

sécrétion de progestérone et d’cestrogenes (effet flare-up).

- Puis, on observe une diminution des taux de LH et de FSH jusqu’a un retour aux taux
initiaux, ce qui provoque la baisse des taux de progestérone et d’cestrogenes : on parle de

« castration chimique ».

On parle de « désensibilisation de la réponse des cellules gonadotropes a la Gn-RH ».

AGONISTES DE LA Gn-RH HYPOTHALAMUS
J1-)15: effets flare-up ¥

4
> J15: castration réversible
Q. @ q
Q ‘J\ HYPOPHYSE

[ S
IR IR -
X ! | X @

1/ 4
A »
- ’ ~
Q Agonistes de la Gn-RH :

Y OVAIRES
Récepteurs hypophysaires

FSH : Hormone folliculo- ‘
4 4

LH : Hormone lutéinisante Ménopause artificielle

Figure 36 : Axe hypothalamo-hypophyso-ovarien et action des agonistes de ['hormone libératrice de
gonadotrophine (GnRH) (135)

Ci-dessous, une classification simplifiée des agonistes de la GnRH, utilisés dans
I’endométriose, ainsi que leurs modalités de prise.
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Tableau 19 : Les agonistes de la GnRH dans ['endométriose (151)

[ro  wemw  eeesweeene

ENANTONE LP® 3,75 mg Une injection SC ou IM toutes les 4 semaines
Cure de 6 mois maximum
microsphéres/solution ; Renouvelable exceptionnellement une fois a condition
poudre pour usage parentéral d’associer une hormonothérapie de substitution (add-
Leuproréline = (voie Intramusculaire/sous-cutanée) = back therapy) a partir du 3° mois
ENANTONE LP® 11,25 mg Une injection SC ou IM tous les 3 mois
Cure de 6 mois maximum,
microsphéres/solution ; poudre pour = Renouvelable exceptionnellement une fois a condition

usage parentéral (voie d’associer une hormonothérapie de substitution (add-
intramusculaire/sous-cutanée) back therapy) a partir du 3° mois
400 pg par jour en deux prises a raison d’une
Nafaréline SYNAREL® 0,2 mg/dose pulvérisation dans une narine le matin et une deuxiéme

solution pour pulvérisation nasale = dans I’autre narine le soir
Cure de 6 mois maximum, non renouvelable
DECAPEPTYL LP® 3 mg Une IM toutes les 4 semaines
poudre/solvant pour suspension Cure de 6 mois maximum, non renouvelable
injectable intramusculaire
DECAPEPTYL LP® 11,25 mg Une IM tous les 3 mois
Triptoréline poudre/solvant pour suspension Cure de 6 mois maximum, non renouvelable
injectable intramusculaire
GONAPEPTYL LP® 3,75 mg Une injection SC ou IM toutes les 4 semaines
poudre/solvant pour suspension Cure de 6 mois maximum, non renouvelable
injectable en seringue préremplie

L’injection ou la pulvérisation doivent étre débutées dans les 5 premiers jours du cycle. La
durée maximale des traitements est de 6 mois (renouvelables une fois, uniquement pour la
leuproréline). Cet état de ménopause artificielle, li¢ a 1’hypo-cestrogénie, entraine des effets
indésirables tels que des bouffées de chaleur, une déminéralisation osseuse ou de I’ostéoporose...

Pendant I’effet flare-up, les dysménorrhées et les douleurs pelviennes peuvent s’aggraver.

Des ¢études montrent jusqu’a 15% de perte de densit¢é minérale osseuse, avec une
récupération incompléte a 1’arrét du traitement. C’est pourquoi une « Add back thérapie »
aestroprogestative accompagne la leuproréline, a partir du 3™ mois pour limiter les effets

indésirables.
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Tableau 20 : Effets indésirables et contre-indications des Agonistes de la GnRH

Effets indésirables
- Bouffées de chaleur, sueurs

- Sécheresse cutanée,

- Baisse du volume mammaire
- Baisse de la libido,

- Troubles de I’humeur,

- Asthénie, céphalées

- Déminéralisation osseuse, risque d’ostéoporose

- Saignements vaginaux, secheresse vaginale

Contre-indications

- Hypersensibilité au PA ou excipients.

- Hémorragies génitales d’étiologie
indéterminée

- Grossesse

- Allaitement

Ci-apreés, un récapitulatif comparatif des traitements dans la prise en charge de

I’endométriose, recommandés par la HAS et le CNGOF, pour faciliter leur approche par les

professionnels de santé.

Tableau 21 : Récapitulatif des traitements de [’endométriose selon la HAS et le CNGOF

AINS (Estroprogestatifs
1°* intention 1°* intention
Efficace dans les Efficaces dans les

dysménorrhées formes
d’endométrioses
légeres
Proposés a dose  Ultilisation limitée
minime en apres 35-40 ans
période
menstruelle
Non contraceptif Contraceptif
Faible cofit Faible cout
EI digestif CI Absolues

Progestatifs
1°* intention &
2™ intention
Efficace par leur
action anti
gonadotrope

Prescription au
long cours
possible si
molécules

androgéniques

évitées
Contraceptif
Faible cofit

Peu EII

Anti Agonistes de
gonadotrope la GnRh
3°M¢ intention 3°M¢ intention
Efficace dans Efficaces dans les douleurs
I’endométriose intenses et récidivantes de
I’endométriose
Prescription Prescription au long cours
entre 3 et 6 mois impossible

Cure de 6 mois renouvelable 1
fois pour la leuproréline
+ Add back therapy (12mois)

Non contraceptif Meénopause artificielle
Cot élevé Colit élevé
EI Risque de déminéralisation
androgéniques osseuse et ostéoporose
puissants

Entre antalgiques, AINS et traitements hormonaux, les douleurs de I’endométriose sont

souvent atténuées, mais ces traitements ne permettent pas la guérison de la pathologie. Ces

traitements, suspensifs et non curatifs, ont en effet des limites en termes d’efficacité (douleurs

neuropathiques) ou d’indication (infertilité).
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C’est pourquoi la chirurgie est parfois une solution salvatrice dans la prise en charge de la
douleur, de ’infertilité et de I’endométriome. Mais, elle doit étre envisagée dans sa globalité avec
ses avantages et ses contraintes (convalescence difficile, risque de récidive, adhérences post

chirurgicales...).

¢) La chirurgie

La chirurgie a toute sa place au c6té des nombreuses thérapeutiques médicamenteuses dans
le traitement de I’endométriose. Pour rappel, il existe deux types de chirurgie : radicale ou
conservatrice. Le chirurgien choisira I’une d’entre elles, en fonction de I’age de la patiente, d’un
désir potentiel de grossesse, du type d’endométriose et de 1’étendue des 1ésions endométriosiques.
Une exéreése de 1ésions endométriosiques est toujours préférable a la destruction des tissus, pour

éviter les récidives.

Cependant, la chirurgie présente quelques limites : des risques liés a I’anesthésie, a I’acte
chirurgical, a la convalescence post opératoire, des risques de récidives des Iésions et un traitement
seulement partiel des lésions. Souvent complexe, elle peut également €tre inefficace sur les
douleurs et provoquer des adhérences supplémentaires lors de la cicatrisation postopératoire. En
paralléle dans certains cas, 1’abstention chirurgicale peut étre a I’origine de complications
douloureuses et de mettre en péril la préservation de la fertilité¢ (endométriome). Le praticien devra
donc éclairer la patiente sur les différentes possibilités de prise en charge, en prenant en compte les
bénéfices et les potentiels risques auxquels elle sera exposée. Les cas d’endométrioses

asymptomatiques ne nécessitent aucune prise en charge chirurgicale et/ou médicamenteuse.

La chirurgie de I’endométriose ne fait pas partiec du champ d’action du pharmacien

d’officine, mais il me paraissait nécessaire de détailler les grands principes a connaitre.

=>» La chirurgie radicale

Ce type de chirurgie est proposé aux femmes atteintes d’endométrioses séveres rebelles,

suite a un échec de chirurgie conservatrice ou chez les femmes ne souhaitant plus de grossesse. Cet
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acte irréversible est a éviter chez les adolescentes et jeunes patientes. Plusieurs chirurgies radicales
sont réalisables :
- Une hystérectomie : ablation totale de 1'utérus (col et corps utérins) ou subtotale
(conservation du col utérin)
- Une salpingo-ovariectomie : ablation totale des trompes utérines et des ovaires.

- Accompagnée d’une exérese de toutes les 1€sions endométriosiques aux alentours.

=>» La chirurgie conservatrice

L’objectif de ce type de chirurgie est la disparition des douleurs et la restauration
fonctionnelle de ’appareil génital de la patiente. La chirurgie conservatrice peut étre réalisée lors
d’une recherche de Iésions endométriosiques par ccelioscopie diagnostique, dans le but d’éviter
deux actes chirurgicaux consécutifs. La laparotomie (technique d’ouverture chirurgicale consistant

a inciser une grande partie de ’abdomen) est de moins en moins utilisée.

Pour rappel, une découverte fortuite de Iésions endométriosiques par ccelioscopie, ne
nécessite pas forcément une intervention chirurgicale supplémentaire, si le praticien estime qu’il

existe des risques supplémentaires pour la patiente.

Les Iésions utérines sont excisées ou détruites, les Iésions sur les organes a proximité
(intestins, uretéres, vessie...) sont ¢également excisées. Les adhérences sous-jacentes sont
sectionnées rendant leur mobilité aux organes pelviens. Les Iésions ovariennes (kystes) sont

retirées ou détruites au laser.

=>» La chirurgie robotique

Dé¢ja utilisée en chirurgie urologique, gynécologique, digestive ou cardio-vaculaire, elle est
nouvelle dans le traitement de I’endométriose. Elle présente quelques avantages par rapport a la
ceelioscopie : une mobilité incroyable permettant la reproduction des mouvements du chirurgien
dans 7 plans, la vision en 3 dimensions, la stabilité¢ de I’'image, le confort et I’ergonomie du praticien

lors d’interventions longues et surtout la possibilité d’intervention a distance.
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Néanmoins, cet outil révolutionnaire treés spacieux, lourd, difficile a mettre en place et trés
onéreux nécessite des locaux adaptés et du personnel formé. Il est réservé pour les chirurgies

d’endométriose diaphragmatique par exemple. (158)

Plusieurs techniques sont utilisées en fonction des formes cliniques d’endométrioses :

- La chirurgie de I’endométriome par kystectomie (ablation des kystes ovariens), suivie
d’une destruction de la paroi kystique par coagulation pour les endométriomes mesurant
plus de 3 cm de diametre. Cet acte tres précis permet de préserver la fonction ovarienne et

de favoriser les chances de grossesses ultérieures.

- La chirurgie des lésions péritonéales superficielles en ccelioscopie par exérése ou

destruction (vaporisation laser ou coagulation) des 1ésions superficielles.

- La chirurgie des lésions profondes d’endométrioses par exérese doit étre réalisée par des
équipes multidisciplinaires expérimentés. En effet, les complications chirurgicales dans le
cadre d’une endométriose profonde sont plus importantes, plus graves et peuvent altérer la

fertilité spontanée.

Cette alternative invasive n’est pas sans conséquences pour la patiente et son entourage. Il
faudra prendre en compte la balance bénéfice/risque des actes chirurgicaux, le risque de récidives

et les choix de vie de la patiente.

L’endométriose demeure a 1I’heure actuelle une pathologie énigmatique, hétérogeéne et tres
complexe. Sa physiopathologie encore inconnue et ses formes cliniques multiples ne font que
retarder le diagnostic et la prise en charge de cette maladie impactant la qualité de vie des patientes
a tous les niveaux. Cette pathologie hormono-dépendante douloureuse laisse présager deux volets
thérapeutiques complémentaires dans sa prise en charge : I’'un antalgique, I’autre hormonale. Face
a des traitements parfois inefficaces et pour préserver la fertilité des patientes, la chirurgie peut étre

nécessaire, dans certains cas.

105



Les patientes, les associations et les bénévoles se mobilisent pour sensibiliser et informer
sur I’endométriose. De nouveaux dispositifs médicaux de diagnostic émergent a 1’heure actuelle.
Une Stratégie Nationale de Lutte contre I’Endométriose est mise en place afin d’améliorer
I’information et la communication d’une part et renforcer la formation des professionnels de santé

dans le but de mieux détecter la maladie d’autre part.

Cependant, la prise en charge de I’endométriose reste mal connue des différents acteurs de
santé. C’est pourquoi, un sondage sur les connaissances des pharmaciens d’officine et des équipes
officinales a été ¢laboré. Il a pour but de réaliser un état des lieux, afin de proposer des solutions
adaptées pour mieux appréhender I’endométriose au comptoir. Le pharmacien a toute sa place dans
la prise en charge de cette pathologie, dans 1’orientation, 1’accompagnement et le conseil de la

patiente.
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IIl — Analyse des connaissances actuelles des professionnels de santé

officinaux a propos de I’endométriose.

A. Objectif de I’étude

Cette pathologie féminine est encore considérée comme un tabou par la société a 1’heure
actuelle, car elle touche la sphére gynécologique, liée aux régles, a I’utérus et aux rapports sexuels.
Les patientes se retrouvent face a une errance thérapeutique globale : un manque de connaissances
du corps médical, un défaut d’accompagnement et de prise en charge et une absence de

considération dans leur milieu personnel et professionnel.

L’introduction du théme de 1’« endométriose » dans les cours de médecine en septembre
2021, la création d’une Stratégie Nationale de Lutte contre ’Endométriose en février 2022 et le
défaut de formation en lien avec cette pathologie dans le cursus de pharmacie, m’ont conduite a
vouloir réaliser un état des lieux des connaissances des professionnels de santé officinaux en France
sur I’endométriose. Le questionnaire (Annexe 4) que j’ai rédigé a eu pour objet d’analyser les

connaissances actuelles des équipes officinales a propos de I’endométriose. (159) (160)
Grace au maillage important des pharmacies sur le territoire francais et a la proximité des

pharmaciens, sensibiliser et former les professionnels de santé officinaux permettraient peut-&tre

une amélioration du délai de diagnostic et de la prise en charge de 1I’endométriose.

B. Matériel et méthodes

Initialement, le questionnaire a ¢ét¢ adressé a la population générale (professionnels de santé
ou non) car je voulais comparer les connaissances et les attentes des professionnels de santé
officinaux a celles du grand public. Tout a été mis en ceuvre pour récolter le plus de réponses
possibles afin que 1’étude soit la plus représentative possible. Le questionnaire, disponible pendant
6 mois (du 24 octobre 2021 au 24 avril 2022), a obtenu 703 réponses. Le recueil des données s’est

effectué directement en ligne grace a 1’application Googleforms®.
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Finalement, pour rendre 1’analyse des résultats plus lisible, je n’ai conservé que les 384
réponses ¢émanant des professionnels travaillant en officine, afin de cibler au mieux leurs

connaissances et leurs attentes.

Le questionnaire comporte 23 questions (moins de 10 minutes suffisent pour le réaliser).
Les personnes ont répondu de facon anonyme apres réception d’un lien accessible sur ordinateurs
ou téléphones portables. 11 a été¢ mis en ligne et diffusé par courriers électroniques, sur plusieurs
réseaux de pharmaciens, ordres régionaux des pharmaciens, grossistes, réseaux sociaux et

associations de patientes.

- La premicre série de questions a pour but d’identifier le répondeur : sexe, catégorie d’age,

role au sein de la pharmacie, région d’exercice, milieu urbain ou rural de la pharmacie.

- La seconde série de questions permet de savoir si les répondeurs ont déja entendu parler de
« ’endométriose », par quels moyens et s’ils ont déja recu une formation sur ce sujet, lors de

leur formation initiale ou continue.

- Puis, viennent quelques questions sur la pathologie proprement dite: définition,

épidémiologie, symptomatologie, délai de diagnostic, examens d’imagerie, traitements.

- Ensuite, des questions plus personnelles nous permettent d’analyser les raisons pour
lesquelles un long délai de 7 ans est observé entre I’apparition des premiers symptomes

douloureux et le diagnostic.

- Puis, le questionnaire porte sur le ressenti des officinaux vis-a-vis de la pathologie : Se
sentent-ils a 1’aise avec cette pathologie ? Ont-ils d¢ja orienté des patientes dans la prise en
charge de I’endométriose vers des professionnels compétents ? Ont-ils déja donné des
conseils au sujet de I’alimentation, 1’activité physique ou la gestion de la douleur, a

I’officine ?

- Enfin, le questionnaire se termine par la proposition de créer une approche simplifiée de

I'endométriose pour mettre a jour ses connaissances.
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C. Exploitation et analyse des données

= Population inclue dans I’étude

Apres avoir retiré les réponses incompletes aux questionnaires : 1’étude compte désormais

384 réponses de professionnels de santé travaillant en officine.

=>» Identification des répondeurs

322 femmes (83,9%) et 62 hommes (16,1%) travaillant en officine, ont répondu a 1’étude.
Cela est comparable a la population générale ayant répondu au questionnaire, initialement (n=703),

comme on peut le voir sur les Figures 34 et 35.

@ une femme
@® un homme
& Je ne souhaite pas le préciser

Figure 37 : Proportion de femmes et d’hommes officinaux ayant participé a l’étude

® une femme
@® un homme

@ Je ne souhaite pas le préciser
16,9%

83,1%

Figure 38 : Proportion de femmes et d’hommes de la population générale ayant répondu au questionnaire
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Toutes les catégories d’ages ne sont pas représentées. Les officinaux « d’ages extrémes »
n’ont pas répondu au questionnaire. En effet, les moins de 18 ans sont trop jeunes pour travailler
en officine. Les plus de 65 ans sont moins représentés car la diffusion du questionnaire s’est
effectuée via des réseaux sociaux et par courriers €lectroniques qui sembleraient étre moins
accessibles. Une version papier du questionnaire aurait été pertinente pour toucher plus de
personnes.

Parmi des personnels travaillant en officine ayant répondu au questionnaire, 70 ont entre 18
et 24 ans (18,2%), 148 ont entre 25 et 34 ans (38,5%), 79 ont entre 35 et 44 ans, (20,6%), 51
personnes ont entre 45 et 54 ans (13,3%) et enfin 69 personnes ont entre 55 et 64 ans (9,4%). La
tranche majoritaire ayant répondu au questionnaire est celle des 25-34 ans. Elle est la plus

connectée et certainement la plus concernée par la pathologie, comme nous pouvons 1’observer

dans la Figure 39.
38,5%
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@ 100
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Age des participants

Figure 39 : Répartition des officinaux par classe d’dge ayant répondu au questionnaire

En termes de métier exercé a I’officine, la répartition au sein de 1’¢tude est la
suivante (Figure 40) : 272 pharmaciens (70,8%), 43 préparateurs (11,2%), 60 ¢étudiants en
pharmacie (15,6%), 7 apprentis (1,8%) et 2 employés de la pharmacie (0,5%). Il semblerait que les

pharmaciens titulaires aient plus répondu au questionnaire grace aux diffusions par mails et via les
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grossistes, tout comme les étudiants par le biais des groupes de promotions sur les réseaux sociaux.

C’est pourquoi ils sont plus représentés.

@ Pharmacien.ne

@ Préparateur.trice

) Etudiant.e en pharmacie
@ Apprenti.e en BP

@ Employé.e de la pharmacie

Figure 40 : Répartition des officinaux ayant répondu au questionnaire en termes de métier

= Localisation et milieu professionnel

Toutes les régions de France et les DOM-TOM sont représentés, notamment 1’Occitanie
avec 84 réponses (21,9%), Grand Est avec 75 réponses (19,5%), PACA avec 52 réponses (13,5%),
la Bretagne avec 48 réponses (12,5%) ; le reste de la France représentant 125 réponses (32,6%).
Les régions Occitanie et Grand Est sont les plus représentées. En effet, les Ordres des Pharmaciens

Occitanie, PACA, Grand Est et Bretagne ont accepté de diffuser le sondage.

@ Auvergne-Rhéne-Alpes @ Normandie
@ Bourgogne Franche Comté @ Nouvelle Aquitaine

() Bretagne @ Occitanie

@ Centre-Val de Loire @ Pays de La Loire

@ Corse @ Provence-Alpes-Cote d’Azur

® Grand Est @ DOM TOM : Guadeloupe, Guyane, M...
@ Hautes-de-France @ Etranger

@® lle-De-France @ Auvergne-Rhéne-Alpes

Figure 41 : Répartition régionale des officinaux ayant répondu au questionnaire de [’ étude

La majorité des officinaux, avec presque 40% des répondeurs, travaille dans des villes de

moins de 50 000 habitants (Aubagne, Bastia, Carcassonne, Gap, la Ciotat...) ; 31% des répondeurs
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exercent dans des grandes villes de plus de 200 000 habitants (Paris, Marseille, Toulouse,
Bordeaux, Montpellier...), 15,9% travaillent en milieu rural et 14,1% dans des villes de plus de

50 000 habitants (Antibes, Avignon, Arles, Béziers, Cannes, La Rochelle...).

@ Ville de plus de 200 000 habitants

@ Ville de plus de 50 000 habitants
Ville de moins de 50 000 habitants

@ Village (moins de 2 000 habitants)

Figure 42 : Répartition géographique des officinaux ayant répondu au questionnaire de [’étude

=>» Sensibilisation a I’endométriose

100% des officinaux (384 répondeurs) ont déja entendu le mot « endométriose » comme nous

pouvons I’observer sur la Figure 43, ce qui est une bonne nouvelle ; et ce par diverses sources

d’informations (Figure 44).

@® Oui
® Non

Oui
384 (100%)

Figure 43 : Répartition des officinaux avant entendu parler d’endométriose

Sur la Figure 44 ci-apres, les médias (internet, télévision, presse, radio) représentent la
premiere source d’information avec 215 personnes (56%). En effet, cette communication reste
« passive », il n’y a pas forcément de volonté de sensibiliser.

Puis, viennent les revues et articles scientifiques, les études, les théses... qui prouvent que

les officinaux s’intéressent a I’endométriose (53%).
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Les réseaux sociaux (Facebook®, Twitter®, Instagram®) (48%) sont des sources
d’information et de communication trés importantes a 1’heure actuelle, notamment chez les 18-24
ans (60 personnes sur 183, soit 33%) et la tranche 25-34 ans (n=95, soit 52%). Les témoignages
des patientes ont un réel impact et sont poignants et accessibles tres facilement.

L’entourage arrive ensuite (35%), puis les patients (30%). Les officinaux touchés
personnellement par 1’endométriose ou sensibilisés par leur entourage, sont peut-étre plus a
I’écoute et plus attentifs aux plaintes et aux douleurs des patientes.

Seulement 19% des personnes ayant répondu, ont entendu parler de 1’endométriose a
I’officine par le pharmacien (7° position) et seulement 3% pendant leurs études et 1% en formation
par la suite. Ces chiffres ne peuvent donc que progresser a 1’avenir. Pour cela, il faut former les
¢tudiants pendant leur formation initiale, ainsi que les pharmaciens et les préparateurs en formation
continue : cette formation peut étre un levier de progression.

10% des répondeurs sont personnellement concernés par I’endométriose, ce qui correspond

a la prévalence dans la population générale. On peut donc espérer que ces chiffres soient

représentatifs.
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Figure 44 : Répartition des différentes sources d information sur [’endométriose

Cependant, seulement 358 officinaux (93,2%) sembleraient connaitre la signification de
I’endométriose, 16 répondeurs (4,2%) sont convaincus de ne pas la connaitre et 10 (2,6%) ne se
prononcent pas. Lorsque que ’on demande de définir I’endométriose, les chiffres diminuent
encore : seulement 268 officinaux (70,5%) répondent correctement et 54 répondeurs (14,2%)

avouent ne pas connaitre la définition.

Finalement 100% des officinaux ont entendu parler d’« endométriose », grace aux médias,
aux revues scientifiques, aux réseaux sociaux, a leur entourage, aux patients... Plus de 90% pensent

connaitre la pathologie et seulement 70% sont capables de donner une définition de la maladie.

® Oui
@ Non

Je ne sais pas

-

Figure 45 : Répartition des officinaux connaissant la signification de [’endométriose

@ Oui
@® Non

» Je ne pense pas

Figure 46 : Répartition des officinaux sachant définir [’endométriose
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Avant de faire I’état des lieux des connaissances, j’ai voulu savoir quels professionnels de
santé avaient re¢u une formation sur I’endométriose et si cela avait un impact sur leurs réponses

par la suite.

323 officinaux (84,1%) affirment n’avoir jamais été formés sur I’endométriose, une
pathologie qui touche au moins 10% de la population générale. Seulement 61 personnes ont regu
une formation pendant leur scolarité, leurs études ou apres leur diplome. Au-dela de la
sensibilisation, il existe donc une potentielle piste pour I’information et la formation des

professionnels de santé officinaux.

® Oui
® Non

Figure 47 : Répartition des officinaux avant eu une formation sur ['endométriose (formation initiale ou

continue)

= A propos de I’endométriose

100% des officinaux savent que 1’endométriose est une pathologie féminine gynécologique.
Nous sommes dans les généralités et n’incluons pas les cas anecdotiques d’endométriose chez

I’homme qui seraient au nombre de 15 au niveau mondial.

A propos de la prévalence de |’endométriose :

Nous avons interrogé les officinaux concernant leurs connaissances vis a vis de la prévalence
de ’endométriose en France. 263 officinaux (68,5%) répondent correctement « 1 femme sur 10 ».

Cependant, 70 personnes (18,2%) ne répondent pas correctement (1 femme sur 100), 11 personnes
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(2,9%) ne répondent pas correctement (1 femme sur 2) et 30 personnes (7,8%) ne savent pas

répondre.

Sur cette Figure 48, nous pouvons donc voir que, 30% des officinaux ne connaissent pas la

prévalence de I’endométriose.

® 50% (1 femme sur 2)
® 10% (1 femme sur 10)
1% (1 femme sur 100)
® 0,01% (1 femme sur 10 000)
@ Je ne sais pas

Figure 48 : Répartition des réponses a propos de la prévalence de |'endométriose

A propos de la symptomatologie de [’endométriose :

Toutes les propositions citées ci-aprés (Figure 49), au sujet de la symptomatologie sont

justes. On aurait pu s’attendre a observer 100% de bonnes réponses de la part des officinaux.

Nous constatons qu’ils savent que I’endométriose entraine des symptomes douloureux
notamment représentés par les « 5D » : douleurs pelviennes (98%), dysménorrhées (97%),
dyspareunies (90%), dyschésies (56%) et dysuries (54%). Ces taux de réponses sont bien meilleurs

que ceux concernant les traitements de I’endométriose.

Parfois I’endométriose reste asymptomatique, mais dans 70% des cas, les femmes
endométriosiques présentent des douleurs. Il serait donc intéressant de savoir si les professionnels
de santé connaissent ces symptomes, principalement douloureux. La réponse est plutot rassurante,

comme nous le remarquons dans la Figure 49.

Les troubles de la fertilit¢ arrivent en 3éme position (95%). 40% des femmes

endométriosiques présentent des difficultés a procréer, c’est d’ailleurs dans ces cas que 1’on
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découvre la présence d’endométriose (surtout ovarienne). Il faut pouvoir la rassurer, la renseigner

et I’orienter vers des professionnels de santé compétents de la fertilité¢ (FIV, PMA).

On remarque ici, que les officinaux ont conscience des symptomes douloureux et des
troubles de la fertilité qui restent les deux problématiques majeures dans la prise en charge de
I’endométriose. Il existe également une fatigue chronique (84%) qui s’installe au fur et a mesure
et altere la qualit¢ de vie des patientes au quotidien. Il faudra pouvoir les conseiller et les

accompagner pour retrouver un sommeil de qualité.

A I’inverse, tres peu d’officinaux savent que I’endométriose peut étre a 1’origine de troubles
psychologiques comme la dépression et/ou I’anxiété qui peuvent s’installer et avoir un impact

négatif sur la santé et la qualité de vie des patientes.

En effet, le manque de considération de cette pathologie de la part de I’entourage et du corps
médical, vis-a-vis de son diagnostic dans un premier temps, puis des symptomes, peut entrainer
des répercussions sur leur vie familiale, personnelle, professionnelle... Il ne faut pas du tout
négliger 1’aspect psychologique de cette pathologie et soutenir a I’inverse les patientes en leur

parlant des associations de patientes et de I’ETP (Education Thérapeutique du Patient) par exemple.

Seulement 158 personnes (41,1%) ont répondu juste a la totalité des symptdmes proposés
et auraient donc une parfaite connaissance de la symptomatologie de I’endométriose. Parmi elles,
on retrouve 142 femmes (89,8%) dont 23 ont recu une formation et 20 sont personnellement

touchées par la pathologie. Parmi les 16 hommes (10,1%), 7 ont été formés sur I’endométriose.
Finalement, 30 officinaux formés sur ce sujet, ont répondu totalement correctement : cela

représente 7,8% des officinaux. Ce chiffre reste relativement faible pour une pathologie qui touche

10% des femmes et potentielles patientes rencontrées a 1’officine.
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Figure 49 : Répartition des réponses a propos de la symptomatologie de I’endométriose

A propos du diagnostic de [’endométriose :

C’est la prise en compte de la plainte de la patiente qui initie ce processus. Dans un premier
temps, pour poser le diagnostic de I’endométriose, un interrogatoire poussé sur la
symptomatologie, la récurrence, le niveau de douleur, la prise de traitements... est nécessaire. Il

sera accompagné d’un examen clinique en fonction du profil de la patiente.

Ces faisceaux d’arguments sont en faveur ou non de 1‘endométriose, ce qui amene a réaliser
des examens d’imagerie pour confirmer ou infirmer le diagnostic. L’échographie pelvienne est
I’examen de référence en premicre intention. Eventuellement, 'IRM arrive en seconde intention,
si les résultats d’examen clinique et de I’échographie sont discordants ou si les 1ésions sont peu

visibles a I’échographie.
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La ccelioscopie, un procédé invasif, n’est plus du tout un examen de premicre intention a
I’heure actuelle. Elle reste, néanmoins, un examen de référence car elle permet de réaliser une

cartographie des Iésions superficielles pouvant étre invisibles a I’imagerie.

Comme nous pouvons 1’observer dans la Figure 50, la majorité des officinaux (n=317,
82,6%) savent que I’interrogatoire poussé est la premiere étape pour poser le diagnostic et que
I’échographie reste ’examen d’imagerie de premiere intention (79,7%). Néanmoins, seulement
50% pensent a I’IRM et une seule personne (touchée personnellement par 1’endométriose) a

mentionné la ceelioscopie.
22.,4% pensent faussement que 1’on peut diagnostiquer I’endométriose avec un bilan sanguin
et 4,2% grace a une analyse d’urine, a I’heure actuelle. Si tel était le cas, le délai de diagnostic

serait certainement bien plus court.
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Figure 50 : Répartition des réponses a propos des examens nécessaires au diagnostic

3,6% des officinaux ne savaient pas répondre a cette question et aucune personne n’a
mentionné 1’Endotest®. En effet, une équipe de chercheurs de I’Hopital Tenon a Paris, avec la
collaboration d’une entreprise lyonnaise d’intelligence artificielle Ziwig Health® est en train de
développer un test salivaire capable de détecter I’endométriose. Cette méthode révolutionnaire

permettrait de diminuer le délai de diagnostic de I’endométriose. Il semblerait que cette équipe ait
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également une piste potentielle pour permettre le diagnostic grace a un prélévement sanguin, dans

les années a venir.

En nous focalisant sur les réponses justes ou partiellement justes, nous obtenons la Figure
51. On constate que 102 officinaux ont répondu I’interrogatoire, associ¢ a I’échographie et 'IRM,
ce qui était la réponse attendue et représente finalement 26,6% de tous les répondeurs. 104
personnes, représentant 27%, ont répondu I’interrogatoire et 1’échographie qui sont les deux

premicres étapes du diagnostic.

Donc finalement plus de 53% des officinaux possedent des notions au sujet des examens de
diagnostic et pourraient potentiellement orienter les patientes souffrant de symptomes douloureux,
par exemple, vers des professionnels de santé¢ compétents (gynécologues, kinésithérapeutes...) et

pour effectuer des examens d’imagerie complémentaires (radiologues...).

Parmi ces 102 bonnes réponses, 84 répondeurs (82,4%) étaient des femmes dont 18 étaient
touchées personnellement par I’endométriose (17,6%) et 8 avaient recu une formation au cours de
leur cursus (7,8%). Parmi les 18 hommes (17,6%) ayant répondu, 1 seul avait était formé au cours

de ses études.

On peut constater que les femmes sont donc plus sensibilisées, de par leur pathologie et se

forment plus que les hommes.
Sur les 384 réponses au questionnaire, parmi les bonnes réponses, seules 9 personnes étaient

formées soit 2,3%. Ces chiffres illustrent le manque de connaissances et de formation des

professionnels de santé officinaux et la potentielle progression a venir.
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Figure 51 : Répartition des bonnes réponses a propos des examens nécessaires au diagnostic

A propos du délai de diagnostic

Seulement 121 officinaux sur 384 (31,5%) savent que le délai de diagnostic de

I’endométriose est de 7 ans en moyenne (Figure ).

Parmi les bonnes réponses, 111 provenaient de femmes (91,7%) dont 17 étaient formées
(15,3%) et 21 étaient personnellement touchées par I’endométriose (18,9%); 10 provenaient

d’hommes (8,3%) dont 3 avaient ét¢ formés.
Ainsi, on constate que quasiment 70% des officinaux n’ont pas répondu correctement a cette
question, la plupart n’ont pas conscience du parcours de soins hasardeux des patientes atteintes

d’endométriose

C’est pourquoi sensibiliser, informer et méme former les équipes officinales semble étre

nécessaire pour diminuer ce délai beaucoup trop long.
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Figure 52 : Répartition des réponses a propos du délai de diagnostic de I’endométriose

A propos des raisons du délai trop long entre premiers symptomes et diagnostic

A la question «selon vous, quels ¢léments expliquent un retard de diagnostic dans

I’endométriose ? », les 384 officinaux ont répondu (Figure 53) :

- Prés de 90% des officinaux pensent que ce retard est di a la négligence de certains
symptomes, comme les douleurs présentes ou aggravées en période de régles (les
dysménorrhées) car considérées « comme normales ». De plus, face a ses douleurs de
nombreuses patientes se voient prescrire des contraceptions cestro-progestatives qui
peuvent masquer les symptomes de I’évolution de I’endométriose et par conséquent sa

prise en charge.

- 72,9% d’entre eux estiment que ce retard vient de la méconnaissance de la pathologie
par les professionnels de santé. En effet, en moyenne ces patientes croisent la route de
6 professionnels de santé différents avant que le bon diagnostic ne soit enfin posé. Grace
a ce sondage, on peut mettre en évidence que les officinaux ne sont pas tres a I’aise avec
cette pathologie car ils ne sont pas formés sur I’endométriose pendant leur cursus initial
ou continu. En effet, ils ont des difficultés pour orienter les patientes et leur entourage
vers les professionnels compétents, centres experts, associations et pour les informer ou

les conseiller sur une prise en charge médicamenteuse ou non.
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Les difficultés de diagnostic sont ¢évoquées dans 67,7% des cas. En effet,
I’endométriose présente des formes anatomo-cliniques trés hétérogenes et complexes.
Plusieurs faisceaux d’arguments sont nécessaires et associés a de nombreux examens
d’imageries qui peuvent étre des étapes ou des obstacles dans le parcours de soins des

patientes.

Est aussi évoqué le manque d’informations du grand public (66,6%) et pendant la
scolarité (51,6%). Il faudrait sirement aborder le sujet de I’endométriose bien plus tot :
a I’école, a I’infirmerie (college, lycée, faculté¢), dans les cabinets médicaux pour
commencer a « instruire » la population des la puberté, pendant les cours sur la

reproduction.

o De facon passive par exemple, avec des affiches a lire chez le médecin
généraliste ou spécialiste, cabinet d’infirmiéres, salle de SVT...
o De fagon active avec des dépliants, des bandes dessinées, des vidéos, des

interventions du service sanitaire...

Enfin, 40% des officinaux (dont 129 sont des femmes (86,6%) pensent que ce retard de
diagnostic peut étre du fait que I’endométriose est considérée comme un tabou, car cette
pathologie est liée a I’utérus, a I’endometre, ... Certains sujets comme la douleur, les
régles, les rapports sexuels et les douleurs associées peuvent étre compliqués a aborder

selon les familles, 1’éducation, le niveau d’études et de connaissances.

4 personnes n’avaient pas d’avis.

1 seule personne a émis I’hypotheése que ce retard vienne du fait que cette pathologie

soit strictement féminine et donc moins prise en considération par la société (que le

cancer de la prostate par exemple).
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Figure 53 : Répartition des réponses relatives aux raisons du délai moyen de diagnostic de l’endométriose
de 7 ans

A propos des traitements de |’endométriose connus par les équipes officinales

Les équipes officinales ne connaissent pas les traitements de I’endométriose (Figure 54).
En effet, toutes les propositions de réponses citées ci-aprés sont justes et font partie des

Recommandations de 2017, de la Haute Autorité de Santé, sur la prise en charge de I’endométriose.

Tout d’abord, 100% des officinaux auraient pu répondre la totalité des réponses. Or d’apres
les résultats, on constate un taux de réponses moindre (9,1-63,8%), en fonction des différentes

thérapeutiques.

Puis, la chirurgie (partielle ou totale), apparait comme la réponse la plus citée (63,8%) alors
qu’elle ne se positionne qu’en 3éme intention dans les recommandations de prise en charge, en cas
d’échecs des thérapeutiques médicamenteuses ou dans les cas d’endométriose impactant des
organes ou la fertilité de la patiente. En effet, les spécialistes essayent de retarder au maximum les
interventions chirurgicales, lourdes physiquement et psychologiquement et qui entraineraient plus

de complications et récidives pour la patiente d’apres certaines études.
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Ensuite, on remarque que les pilules oestro-progestatives (Leeloo®, Ludéal®, Optilova®,
Jasmine®, Qlaira®...) (28,9%) et les dispositifs intra-utérins (Mirena®, Donasert®) a base de
1évonorgestrel 52mg (19,3%) arrivent respectivement en 6° et 8° position dans les thérapeutiques

les plus citées, alors que ces traitements sont recommandés en 1ére intention.

De plus, les contraceptions progestatives (microprogestative orale au désogestrel et le
diénogest 2mg) citées en 2eme position (58,2%) sont recommandées en 2éme intention aux cotés
de I'implant a 1’étonogestrel (Nexplanon®) cité par seulement 9,4% des officinaux.

Grace a son efficacité dans le traitement de I’endométriose, il semblerait que le diénogest rejoigne

prochainement les traitements de 1¢ére intention, dans la prise en charge de la pathologie.

Puis, viennent les analogues de la GnRH (Décapeptyl®, Enantone®...) accompagnés d’une
« Add-back Therapy » oestroprogestative et les antigonadotropes (Danazol®). Ils apparaissent
respectivement en 5°¢ position (29,2%) et en derniere position (9,1%), alors que ces traitements sont

recommandés en derni€re intention.

Toutes les thérapeutiques citées sont disponibles et dispensées au comptoir par les équipes
officinales, mais leurs places semblent étre méconnues des officinaux, dans la prise en charge de

I’endométriose.

Heureusement, 38,6% des officinaux estiment que les traitements alternatifs (micro-
nutrition, phytothérapie, aromathérapie, kinésithérapie, ostéopathie, hypnose...) rentrent dans
I’accompagnement de cette pathologie et 32,6% d’entre eux pensent a 1’¢électro-stimulation a visée

antalgique (TENS : transcutaneous electrical nerve stimulation), disponible a la location.

Quelques personnes ont également mentionné les traitements antalgiques disponibles en
automédication, mais la plupart des paliers 1 (Doliprane®), AINS (Nurofen®) et antispasmodiques

(Spasfon®) sont inefficaces sur les dysménorrhées et autres douleurs dues a I’endométriose. °

20,1% des officinaux avouent n’avoir aucune notion sur la prise en charge de

I’endométriose.
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Les officinaux n’ont donc que peu de connaissances sur les traitements de 1’endométriose
et ne semblent pas connaitre les arbres décisionnels des recommandations (premicre, deuxieme et
troisieme intention). Néanmoins, certains d’entre eux possedent quelques notions de conseils et

d’accompagnement dans la prise en charge avec des propositions alternatives.

11 serait peut-€tre intéressant de rappeler les différentes thérapeutiques et leurs places dans

la prise en charge de I’endométriose.
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Figure 54 : Répartition des réponses relatives a la prise en charge de [’endométriose
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A propos du ressenti des équipes officinales face a [’endométriose

Un rappel sur les recommandations et la prise en charge de ’endométriose semble étre
essentielle, sachant que la plupart des professionnels de santé officinaux ne sont pas a I’aise avec
cette pathologie.

Tres peu de personnes ayant répondu au questionnaire se sentent a 1’aise avec I’endométriose,
au comptoir, notamment en termes de traitements a proposer et de conseils associés : plus de 53%
des répondeurs se sentent moyennement a 1’aise avec cette pathologie et 32,3% ne sont pas du tout

a I’aise, soit un total de 85,7% d’officinaux exactement.

Seulement 15 femmes se sentent a tres 1’aise (3,9%), dont 12 sont personnellement atteintes
d’endométriose et 1 a également a ¢t¢ formée sur la pathologie. 40 personnes (10,4%) semblent

étre plutdt a ’aise avec la pathologie : 9 hommes seulement (22,5%) et 31 femmes (77,5%).

Globalement, les femmes sont plus a I’aise avec cette pathologie que les hommes.

@ Trés alaise

@ Plutot a l'aise
Moyennement a l'aise

@ Pas du tout a l'aise

Figure 55 : Répartition du ressenti des officinaux vis-a-vis de [’endométriose

Toutes les propositions citées ci-apres (Figure 56), sont justes et nous aurions pu espérer des
taux de réponses de la part des officinaux proches de 100%. Or, on observe des taux inférieurs a

15%, pour la plupart. Néanmoins, certains professionnels de santé officinaux ont déja donné des
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conseils lors d’une délivrance au comptoir. Trois types de prise en charge complémentaires

ressortent de la Figure 56.

1) Orientation vers un spécialiste

59,4% des officinaux orientent les patientes vers un spécialiste (médecin, gynécologue,
kinésithérapeute, ostéo-thérapeute, hypnotiseur...), ce qui révele une bonne initiative
de la part des officinaux, dans le parcours de soins des patientes.

40% des officinaux délivrent des traitements symptomatiques antalgiques, anti
inflammatoires ou anti spasmodiques qui sont sans prescription et inefficaces pour la
plupart.

Plus d’1/3 des officinaux ne donnent aucun conseil pour plusieurs raisons : ils ne se
sentent pas assez formés, n’ont pas de demandes spontanées ou n’ont jamais eu de cas

au comptoir.

2) Potentiels conseils dispensés a 1’officine par les équipes officinales

La phytothérapie (14%), la micro-nutrition (13,6%), 1’aromathérapie (9,1%),
I’homéopathie (0,3%), la chaleur locale (0,3%) a I’aide d’une bouillote et le TENS
(0,3%) sont des solutions alternatives pour accompagner les patientes en cas de
douleurs. Ces propositions représentent moins de 15% des réponses. Avec une écoute
attentive et une formation préalable, les équipes officinales pourront détecter les

patientes potentielles, les rassurer et les conseiller au mieux.

3) Prise en charge alternative et médecines douces

L’alimentation (11,1%) joue un role essentiel dans 1’hygiene de vie, il faut favoriser

une alimentation anti inflammatoire et anti oxydante.

Pratiquer une activité physique sportive (6,3%) réguliere permet d’abaisser le niveau de

douleur et d’augmenter sa tolérance a la douleur au quotidien.

Les massages (9,1%), la kinésithérapie (5,2%), I’ostéopathie (5,2%) sont des disciplines

utiles pour diminuer les douleurs pelviennes, mobiliser le corps et se détendre.
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- Lasophrologie (8,3%), la méditation (7%) et ’hypnose (3,4%) favorisent I’apaisement,
I’endormissement et la gestion des émotions pour lutter contre la fatigue, la dépression

ou I’anxiété.

- Les cures thermales (Challes-les-Eaux®) (2,1%) avec des programmes spécifiques de

I’endométriose ont des effets trés bénéfiques sur la douleur quotidienne, sur 4 a 6 mois.
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Figure 56 : Conseils donnés a [ officine dans la prise en charge et [’accompagnement de [’endométriose

Finalement, les officinaux ont une volonté de participer au parcours de soins des patientes
atteintes d’endométriose, en les orientant vers des professionnels de santé compétents. Cependant,

la majorité des traitements proposés au comptoir, ne sont pas spécifiques et souvent inefficaces.

De plus, 1/3 des officinaux ne donnent aucun conseil a I’heure actuelle, alors qu’ils

pourraient former les patientes au sujet de 1’alimentation et de 1’activité physique. Ils pourraient
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également proposer des solutions antalgiques en aromathérapie, phytothérapie, micro-nutrition,

homéopathie ou des dispositifs médicaux a base de chaleur a placer localement (TENS et

bouillote).

Enfin, les officinaux pourraient proposer des pistes de réflexion pour améliorer la qualité
de vie autant sur le plan physique (kinésithérapie, ostéopathie, massages, cures thermales) que sur

le plan émotionnel (hypnose, méditation, sophrologie...).

Former les officiaux sur les alternatives thérapeutiques existantes, serait donc un premier
pas vers des connaissances plus solides et par conséquent, des conseils plus ciblés et plus adaptés

pour les patientes atteintes d’endométriose.

Bien que peu de professionnels soient trés a I’aise pour conseiller les patientes a I’officine
sur ’endométriose, 86,5% semblent intéressés par plus d'informations sur cette pathologie grace a
des rappels sur les différents traitements et moyens d'accompagnement de la maladie. Ces chiffres,
retrouvés dans la Figure 57, sont similaires a ceux représentant les personnes n’ayant jamais eu de
formation pendant leur cursus (84,1%) et ceux ne se sentant pas trés a 1’aise avec cette pathologie
a I’officine (85,7%).

@ Oui
® Non

Figure 57 : Proportion des officinaux intéressés par des informations complémentaires a propos de
[’endométriose

Face aux lacunes générales, les professionnels de santé officinaux sont trés intéressés par la
création de fiches informatives a destination des équipes officinales (98,7%), des patientes (97,7%)

et de la population générale (83,3%).
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Vis-a-vis de la formation, on constate une préférence des officinaux pour les supports écrits

(Figure 58). En effet, il semblerait pres de 75% des répondeurs souhaitent des dépliants a poser sur

le comptoir ou en salle de repos, des posters a afficher a I’officine...

76,3% pensent que des supports écrits seraient également nécessaires a destination des

patientes et de leur entourage. Pour le reste de la population générale, 1’avis des officinaux est

moins tranché : il faut multiplier les sources d’informations écrites et numériques avec des vidéos,

des podcasts, des reportages...

Nombre de réponses

B Informations écrites (dépliants, posters..) [l Informations numériques (vidéos, postcasts..)

300 74.7% 76,3%

200

100

pour les professionnels de santé pour les patientes pour le grand public

Figure 58 : Propositions de différents types de supports informatifs par les officinaux

Finalement, les professionnels de santé et les patientes ont une volonté de s’informer et de se

former, alors que le grand public, aura plutot tendance a se sensibiliser de maniere passive.
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D. Résultats de 1’étude

L’analyse des résultats de cette étude a permis de faire un état des lieux sur les

connaissances des professionnels de santé officinaux :

- 83,9 % des participants sont des femmes, ce qui n’est pas représentatif de la population
générale : on aurait pu s’attendre a retrouver 50%. Cependant, la population travaillant en
officine est davantage féminine et I’endométriose est une pathologie gynécologique. Cela

peut donc expliquer I’intérét plus important qu’elles portent a cette maladie.

- La tranche d’age la plus représentée est celle des « 25-34 ans » avec 38,5%. Cet intervalle
concerne la population la plus connectée et certainement la plus concernée par la pathologie,
en incluant 1’age moyen frangais du diagnostic de I’endométriose, soit entre 27 et 30 ans.
Souvent, entre 25 et 34 ans, les femmes et/ou les couples souhaitent fonder une famille, ce
qui peut parfois conduire, en cas d’échec, a des bilans de fertilité, puis a poser le diagnostic
de ’endométriose. Cette tranche d’age correspond également aux jeunes professionnels de
santé officinaux diplomés, qui pour la trés grande majorité, sont des personnes connectées

sur les réseaux sociaux et qui ont eu la possibilité de répondre au sondage.

- 70% des répondeurs sont pharmaciens et 11% sont préparateurs. Ceci n’est pas représentatif
de la répartition des travailleurs en officine, mais I’intérét des pharmaciens pour cette

pathologie est mis en avant, ainsi qu’une volonté de s’ informer et de se former sur ce sujet.

- La répartition géographique régionale, ainsi que le milieu urbain ou rural, ne sont pas

significatifs dans cette étude, certainement di au fait que 1’échantillon est trop petit.

- 100% des officinaux ont entendu parler de I’endométriose par le biais des médias, des revues
scientifiques ou des réseaux sociaux principalement. Les pharmaciens n’apparaissent
malheureusement qu’en 7¢éme position (Figure 43) et ce sujet n’est pratiquement pas abordé

dans le cadre de leurs études.
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93% d’entre eux pensent connaitre cette pathologie mais seulement 70% pourraient en
donner une définition. 84,1% des professionnels de santé n’ont jamais recu de formation sur
I’endométriose et 85,7% ne se sentent pas a 1’aise avec cette pathologie. Cette concordance
suggerent qu’une meilleure formation induirait des connaissances plus solides et une aisance

supérieure pour conseiller les patientes et leur entourage.

En ne conservant que les réponses totalement correctes a propos de la prévalence (68,5%),
de la symptomatologie (41,1%), du délai de diagnostic (31,5%) et des examens d’imagerie
(26,6%), ci-dessous, les résultats :

o 30 personnes sur les 384 ont répondu correctement a ces 4 questions, soit 7,8%.

o 100% des personnes ayant répondu correctement en totalit¢ sont des femmes,
parmi elles, on retrouve 20 pharmaciennes, 6 préparatrices, 4 étudiantes en
pharmacie.

o Seulement 6 d’entre elles avaient regu une formation sur I’endométriose (20%) et
12 étaient personnellement atteintes par la pathologie (40%).

o 24 femmes ont d¢ja réorienté des patientes vers un spécialiste (80%) et parmi elles,
20 avaient déja donné des conseils a 1’officine lors de la délivrance d’ordonnance

(66,7%).

=>» Finalement seulement 16 femmes professionnels de santé, ont répondu correctement a la
totalit¢ du questionnaire, sans étre personnellement touchées ni avoir été formées, soit
53,3% (n=30). Cela représente 4,2% des professionnels de santé (n=384). A 1’échelle de

la population générale (n=703), cela représente seulement 2,3%.

Les officinaux estiment que le délai de diagnostic de 7 ans est principalement di a la
négligence de certaines douleurs « considérées comme normales» (90%), a la
méconnaissance des professionnels de santé (73%), aux difficultés de poser le bon diagnostic
(68%), mais également au manque d’information du grand public et de la jeunesse actuelle.
Il existe donc une errance thérapeutique particuliérement importante ainsi qu’un manque
de connaissances globales de la population (professionnels de santé ou non), ce qui impacte

la prise en charge de cette pathologie.
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- Dans I’ensemble, les équipes officinales ne connaissent pas les traitements de
I’endométriose, ni leurs places dans la prise en charge de I’endométriose. La chirurgie est
la plus citée, alors que celle-ci n’est utilisée qu’en dernier recours en cas de douleurs ou
pour préserver la fertilité. 20% d’entre elles n’avaient aucune idée de la prise en charge.

Je rappelle, ici, les recommandations de la Haute Autorité de Santé sur la prise en charge et
le parcours de soins car cela semble étre nécessaire.

Actuellement, en premiere intention, sont proposées des pilules cestro-progestatives et des
dispositifs intra-utérins au lévonorgestrel. Puis en seconde intention, on retrouve des micro-
progestatifs, des implants a 1’étonogestrel et le diénogest. Enfin, en derniére intention,

viennent les analogues de la GnRH, les antigonadotropes et la chirurgie.

- 60% des officinaux orientent les patientes vers un spécialiste compétent (gynécologue), si
le sujet de ’endométriose est abordé ; 40% d’entre eux proposent des traitements non
spécifiques antalgiques et 34% d’entre eux n’ont jamais donné de conseils dans

I’accompagnement de cette pathologie.

- Plus de 85% des officinaux sont intéressés par des rappels sur cette pathologie. Ils estiment
que ces rappels seraient é¢galement utiles a d’autres professionnels de santé, pour les
patientes et le grand public. Dans le cas des professionnels de santé, on constate une
préférence pour les supports écrits (affiches, dépliants), alors que le grand public apprécie

les sources d’informations écrites et numériques.

E. Conclusion de I’étude

Les équipes officinales, a I’instar de la population générale ne connaissent pas vraiment
I’endométriose : ni la pathologie a proprement dite, ni sa prise en charge.

En effet, la grande majorité des professionnels de santé n’a jamais recu de formation sur ce
sujet lors des études ou de formation continue.

Finalement, les officinaux ayant les meilleures connaissances a I’heure actuelle, sont des

femmes formées et/ou personnellement touchées par la pathologie.
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F. Limites de I’étude

Cette ¢tude présente plusieurs biais. Tout d’abord, au niveau de la sélection de 1’échantillon :
I’étude comprend beaucoup plus de femmes que d’hommes, il est donc difficile de conclure sur

I’influence du sexe des répondeurs.

La population est majoritairement agée de 25 a 34 ans. Les jeunes répondeurs se sentent-ils

plus concernés ? Plus ouverts d’esprit ? Plus disponibles pour répondre a un sondage ?

70% des répondeurs sont des pharmaciens et 11% des préparateurs : ce n’est pas représentatif
de la composition d’une officine, mais ce sont les titulaires qui ont principalement recu le sondage.
Certains professionnels de santé ne se sont-ils pas auto-censurés par manque de connaissances et

par peur de ne pas répondre correctement ?

La diffusion du questionnaire a été réalisée par courriers ¢électroniques, par les réseaux
sociaux, les ordres des pharmaciens, touchant une population connectée. Un format papier aurait-

il permis de diffuser le questionnaire plus largement ?

Pour analyser les données recueillies, 7 questionnaires (1,8%) n’ont pas été pris en compte
car les réponses €taient incompléetes. Certaines personnes ont pu répondre a des questions de fagon
correcte mais au hasard. L’analyse des résultats était binaire : Vrai ou Faux. J’ai considéré qu’une
réponse fausse ou une réponse partielle était éliminatoire. J’ai considéré les réponses : « Je ne sais
pas » comme fausses. J’ai n’ai donc conservé que les réponses totalement justes ce qui peut

expliquer les faibles pourcentages.

Les équipes officinales connaissent peu I’endométriose. Pourtant les pharmaciens ont un
role crucial a jouer dans I’orientation, d’accompagnement et de conseils a délivrer aux patientes et
a leur entourage. Grace a une écoute attentive au comptoir et une formation adaptée, ils pourraient

détecter les ordonnances potentielles d’endométriose et accompagner au mieux leur prise en
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charge. De nombreuses alternatives non médicamenteuses existent, si les antalgiques classiques et
les traitements hormonaux sont insuffisants. Nous verrons dans la partie suite, comment le
pharmacien d’officine peut renseigner et conseiller les patientes. Il existe la nutrition anti
inflammatoire (avec la phytothérapie, 1’aromathérapie, les compléments alimentaires...),
I’exercice physique (yoga, kinésithérapie, cures thermales ...) et la gestion des émotions (hypnose,

méditation...). Les possibilités sont multiples et complémentaires.
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IV- Role du pharmacien officinal dans 1’accompagnement de la patiente

L’accompagnement de la patiente par le pharmacien d’officine débute par 1’ orientation vers
les professionnels de santé compétents : gynécologues, kinésithérapeutes, ostéopathes...

En parallele des traitements allopathiques et chirurgicaux, il existe des solutions pour
accompagner I’endométriose. La naturopathie est une approche holistique de I’endométriose. Elle
prend en compte la pathologie dans son ensemble et agit a plusieurs niveaux : 1’alimentation,
I’exercice physique et la gestion des émotions. « Un esprit sain dans un corps sain » (25)

- Le premier pilier : une alimentation hypotoxique pour limiter 1’inflammation initialement
présente.

- Le second pilier facilite la détoxification et permet de calmer les tensions musculaires.

- Le dernier pilier diminue le stress négatif, 1’oxydation, 1’acidité et ’inflammation, et permet

de mieux gérer la douleur. (28)

Une étape préliminaire, la détoxication de I’organisme est indispensable pour « dépolluer
I’organisme »

A. Orientation vers un professionnel

1) Réseau local et national

Le parcours de soin pour les patientes atteintes d’endométriose est un parcours du
combattant, sem¢é¢ d’embiches, par manque de connaissances et de communication sur la
pathologie.

Pour limiter cette errance diagnostique et les inégalités d’accés aux soins, les ARS ont créé
des « filicres endométriose » regroupant des professionnels de santé. Apreés deux ans
d’expérimentation a I’hopital Saint Joseph a Paris, le réseau local RESENDO retient I’attention.
Des groupes de travail définissent trois « régions pilotes » : PACA, Auvergne Rhone-Alpes et Ile
de France pour mettre en place ces filieres de santé. En Ile de France, la filiére est organisée en
plusieurs niveaux :

- Le premier niveau de soins de proximité est assuré par des médecins généralistes, des sages-
femmes, des gynécologues, des radiologues, des infirmieres scolaires... L’objectif est de
poser le diagnostic et de mettre en place des traitements médicaux.
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- Le deuxieéme niveau de soins est assuré par des spécialistes formés, en cas d’échec des
premiers traitements, d’examens contradictoires et en cas de mise en place de traitements de
la douleur et de la fertilité. Ces structures mettent en place des réunions de concertations
pluridisciplinaires avec des avis spécialisés (imagerie, douleur et fertilité).

- Le troisiéme niveau, appelé expert prend en charge les endométriose complexes avec des

atteintes digestives, urétrales, vésicales, diaphragmatiques, récidivantes...

Face a I’augmentation de la prévalence et de ’incidence de 1I’endométriose, les centres
experts ont rapidement étaient saturés. C’est pourquoi, apprendre en a travailler ensemble, en

réseau est la solution d’avenir pour limiter le délai de diagnostic et de prise en charge.

En Ile de France, grace au réseau RESENDO, le lien entre la ville et ’hdpital est désormais
plus fluide. Ce réseau permet d’assurer une prise en charge de qualité, avec des professionnels de
sant¢ formés a cette pathologie. Ci-aprés, un modele de travail en réseau montrant la

pluridisciplinarité des professionnels de santé.

Le point de départ est la plainte de la patiente qui interagit avec le réseau via internet pour
prendre rendez-vous et étre orientée dans sa démarche. Chaque patiente a une endométriose
différente et nécessite une prise en charge individualisée. Toutes n’ont pas les mémes
problématiques ou inqui¢tudes, mais ont besoin de professionnels de santé formés a la pathologie
et a I’écoute de leur symptomatologie. Certaines ont besoin d’une expertise médicale et/ou
chirurgicale, d’autres rentreront dans des programmes d’aide a la procréation médicalement
assistée (PMA)... Tous les acteurs présents sur cette Figure 59 (radiologues, médecins de la

douleur, chirurgiens, gynécologues et professionnels de AMP) communiquent et interagissent entre

eux, avec les patientes, tout en intégrant les associations qui ont su se faire entendre.

Chaque mois, des réunions de concertation pluridisciplinaire réévaluent les profils des
patientes, dans le but de proposer une prise en charge adaptée. Nous 1’avions vu, les volontés des
patientes évoluent en fonction du temps : prise en charge de la douleur, volonté de contraception
ou de grossesse... Les patientes restent actrices de leur pathologie et valident ou non la prise en

charge proposée.
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Figure 59 : le réseau ville-hépital RESENDO (125)

En théorie, le réseau existe, mais en pratique, persistent plusieurs problémes : comment
diagnostiquer la pathologie le plus justement possible ? Comment prendre en charge rapidement
les patientes ? Comment communiquer et échanger et recroiser les informations concernant les

patientes si chacun travaille sur des logiciels différents ?

Le Pr Charles Chapron a constaté aprés des années d’expérience, qu’un questionnement
bien orienté permet facilement de détecter des symptomes en faveur ou non de I’endométriose.
Mais comment traiter rapidement les données recueillies pour limiter le délai de diagnostic ?

Avec la collaboration du chirurgien Jean-Philippe Estrade, et des Messieurs Benjamin
Richier et Raymond Auphan, (experts en sécurité informatique, en communication scientifique, en
big data et en intelligence artificielle) : I’application MyEndoApp® a ¢été créée pour aider les
patientes a identifier, évaluer et suivre leur endométriose. Elle propose un score de risque potentiel
et un carnet de suivi pour faciliter les interactions avec les professionnels de santé. Face a cet

engouement, une nouvelle application plus compléte est développée : LUNA®. Dans un premier
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temps, destinée aux patientes pour aider au diagnostic et a I’accompagnement personnalisé¢ des
patientes, cette application est désormais accessible aux professionnels de santé, via une

plateforme.

LUNA |

Figure 60 : La plateforme LUNA® (161)

Du cété de la patiente, 1’application propose une éducation thérapeutique avec des conseils
personnalisés, en temps réel pour le suivi et les traitements. Elles pourront y ajouter leur bilans

sanguins, examens d’imagerie, comptes rendus d’hospitalisation, en toute sécurité.

Du co6té du médecin, la plateforme regroupe toutes les informations concernant les
patientes, quelles choisissent de communiquer ou non, en fonction des professionnels de santé

rencontrés.

Aide au dépistage de I'endométriose
Alerte Contraception/Compléments alimentaires

Ce traitement est-il associé a des douleurs de regles ?

menstruel a réaliser un test de dépistage de I'endométriose en quelques minutes grace a
son application d'aide au diagnostic et d'accompagnement personnalisé LUNA (Dispositif

Médical CE). %\ LU NA

Si oui, LUNA propose d‘inviter par SMS les femmes concernées par des troubles du cycle %}

Votre patiente accepte-t-elle de recevoir un SMS de la part de LUNA ? Si oui, renseignez
son N° de téléphone dans le champ ci-dessous et validez son consentement en cochant la

Numéro de téléphone du patient

- ) : - A )
O Le ph.armamen co?flrme que lé personne.accepte. les conditions générales Séquence de SMS :| standard v
d'utilisation conformément a la réglementation en vigueur.

[J Le pharmacien titulaire reconnait avoir pris connaissance des conditions
particuliéres d'utilisation du module d'envoi de SMS et les accepter sans réserve.

Refuser

Figure 61 : Sensibilisation a l'endométriose via LUNA®, lors d'une délivrance d'une COP a l'officine
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Du coté du pharmacien, la plateforme apparait pour la premiere fois, sur les logiciels
(Winpharma®) a I’officine. En effet, lors de la délivrance de la pilule Optimizette®, cet encadré

est apparu.

Cette plateforme innovante permettrait de réduire le délai de diagnostic de 7 ans en
moyenne a quelques jours ou semaines. Ensuite, grace a LUNA®, les professionnels de santé
pourraient optimiser le temps des consultations pour les patientes. Enfin, le suivi et
I’accompagnement a distance permettrait une meilleure prise en charge et observance, ce qui

optimiserait la qualité¢ de vie des patientes.

Au-dela de D’accessibilité au parcours de soin, les enjeux actuels restent I’accés a la
formation des professionnels de santé de proximité et la sensibilisation du grand public. Dans la
partie suivante, sont décrites de nombreuses pratiques a connaitre et a conseiller dans

I’accompagnement de 1’endomeétriose.

2) Accompagnement par un professionnel de santé

Etre accompagnée par une équipe pluridisciplinaire composée de professionnels (de santé ou
non) compétents permet une meilleure observance des traitements et une optimisation de la qualité
de vie. Dans I’endométriose, la problématique principale est la douleur qui reste présente malgré

la mise en place de traitements médicamenteux. (144)

- La Kkinésithérapie :

Réalisées avec un kinésithérapeute ou une sage-femme, les séances ont des effets bénéfiques
sur ’endométriose. Il existe deux techniques intéressantes : la méthode des chaines musculaires
GDS et la méthode Mézieres.

o La premiére s’appuie sur le repositionnement du bassin, du périnée et sur les tensions
musculaires au niveau du ventre, du dos et des hanches. (162)
o La seconde est une technique de rééducation posturale travaillant sur les étirements

associés a la respiration. (163)
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La rééducation périnéale est principalement recommandée dans le cas des dyspareunies.
L’utilisation interne de sonde intra-vaginale est possible. Cette pratique est précédée d’un
apprentissage d’exercices alternant contraction et détente, chez un professionnel de santé. Les

patientes pourront par la suite réaliser des exercices a leur domicile. (164)

- Drainages lymphatiques :
Cette technique permet de favoriser 1’élimination des toxines par le massage a sec des
membres (supérieurs et inférieurs), dans le but de faire circuler la lymphe correctement. Elle peut

étre réalisée par un kinésithérapeute. (165) (166)

- Massages :

Se faire masser (ou se masser) le ventre quotidiennement, a I’aide d’huiles essentielles (vue
ci-apres), permet de diminuer les contractions ou les spasmes douloureux en favorisant
I’apaisement. Il est conseillé de poser les mains de part et d’autre du nombril en tournant du bas
vers le haut (dans le sens des aiguilles d’une montre), une quarantaine de fois, en remontant
jusqu’au sternum. Cette technique faciliterait le transit et lutterait contre la constipation. Associer
une respiration ventrale en faisant gonfler le ventre tranquillement doucement, puis en expirant

profondément limiterait la survenue du stress. (167)

- La neurostimulation transcutanée :

Utilisée initialement par les kinésithérapeutes, la neurostimulation transcutanée (TENS ou
transcutaneous electrical nerve stimulation) est désormais disponible sous forme de boitiers
portatifs utilisables a domicile. Le TENS a I1’avantage d’étre un dispositif médical non
médicamenteux et non invasif. Il fait partie des alternatives non médicamenteuses recommandées
par la HAS. (119)

Aucune étude probante n’a été rapportée dans la prise en charge des douleurs pelviennes dans
le cadre de I’endométriose. Cependant, 1’expérience des praticiens a amener a le proposer aux
patientes, dans le traitement de I’endométriose et les résultats sont encourageants. Le TENS est un
boitier accompagné de deux cables et d’¢électrodes autocollantes.

Ils possedent généralement deux modes d’utilisation : le premier va stimuler les fibres Aaf3 :

on parle de « gate control ». Cette utilisation est comparable a la chaleur dégagée par une bouillotte.
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Les ¢lectrodes sont placées sur les zones douloureuses et délivrent une sensation de chaleur ou de
fourmillements agréables. Ce programme peut étre répété plusieurs fois, jusqu’a diminution de la
douleur. Dans le second cas avec la stimulation « Endorphinique ou acupuncture like », le TENS
active des contrbles inhibiteurs de la nociception (CIDN), ce qui libére des endorphines (de
I’anglais endogenous morphine). Ces hormones sont sécrétées par le systéme hypothalamo-
hypophysaire a la suite d’une activité physique intense comme le sport, I’excitation ou la douleur,
atténuant les douleurs, dans le cas de I’endométriose. Les €lectrodes sont positionnées, cette fois-
ci, sur des zones non douloureuses et la durée du programme est plus courte. L’effet antalgique

n’est pas immédiat, mais la durée de ’effet, apres la séance sera plus long. (169)

TENS eco 2 TENS eco 2

LISTE DES PROGRAMMES MODE D'EMPLOI SIMPLIFIE

PRIMORDIAL : avant la mise en marche, relier les cables
2 la machine ainsi qu'aux électrodes (toujours 2 élec-
trodes par céble), puis coller les électrodes sur la peau.

Le leader en
anti-douleur

1 Mise en marche/arrét

.0

2 Choix du programme

P1  Gate control100 Hz
P2  Gate control 80 Hz
P3  Endorphinique 2 Hz
P4  Gate control(canal1:100 Hz)
+ endorphinique (canal 2: 2 Hz)
P5 TENS séquentiel: 10 min Gate control
100 Hz + 20 min endorphinique 2 Hz
P6 Stimulation HAN: 100 Hz + 2 Hz

alterné toutes les 3 secondes m g @

©

P7 TENSBurst2Hz
P8 TENS Modulation 2a80 Hz @
P9 Excito-moteur

P10 Gate control 80 Hz dynamic lent (massage)
PT  Gate control 80 Hz dynamic rapide (frottements) 3 reglage desintensiés
P12 TENS haute fréguence

inlersités ]
caral 1

Ul Traitement facial 80 Hz - 60ps ani
(traitement des zones sensibles cutanées) pour M A o

U2 Traitement des nausées 10 Hz - 180ps e ‘ C sl

U3  Stimulation Vagale a 25 Hz g4 o) N Log

g}:‘\{ 4 Stopper la stimulation
o

schwa-medico m g m
30 rue Joffre - 68250 Rouffach-FRANCE

Tél.0389497361-Fax:0389497243
www.schwa-medico.fr

Figure 62 : Boitier TENS eco2 (170)

11 existe a I’heure actuelle des boitiers connectés aux smartphones afin d’avoir un suivi et de
communiquer avec les professionnels de santé. Ce dispositif, scientifiquement validé, est

remboursé par la sécurité sociale, s’il est prescrit sur ordonnance par un algologue ou par un
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médecin dans les centres de référence de la douleur. D’abord a la location pendant 6 mois, le TENS
peut s’acheter par la suite et renouvelable tous les 5 ans. Prenons 1’exemple des TENS ECO2® et

UROSTIM2®, dans le traitement des douleurs périnéales et des dysménorrhées dans la prise en

charge de ’endométriose. Plusieurs protocoles sont proposés.

Tableau 22 : Récapitulatif des indications et utilisations du TENS

Indications | Douleurs pelvi-périnéales Endométriose et
(171) dysménorrhées (172)
Stimulation de la région du
Principe Stimulation du nerf tibial | périnée
d’action postérieur (stimulation a - nerf génito-fémoral : L1/L.2
distance) - nerf ilio-hypogastrique et
ilio inguinal : T12/L1
- 2 sur le trajet du nerf tibial - 2 électrodes en sus pubien :
postérieur : canal 1 canal 1 et /ou 2 électrodes dans
-2 sur le bas du dos au le bas du dos au niveau des
niveau des racines sacrées = racines sacrées S1, S2 : canal 2
S1,S2 : canal 2 - Ou 4 é€lectrodes sur la zone sus
// . \ pubienne
Placements
des
€électrodes /
K
AN
@@=
Figure 63 : Protocole A du
TENS Figure 64 : Protocole B du TENS
Programmes TENS ECO 2 : P2, P6, P8
antalgiques UROSTIM 2 : U5 (80 Hz, 200 ps)
Fréquence 1 a 3 séances par jour
Matériel 1 TENS avec 2 ou 4 ¢électrodes STIMEX®

Endométriose et
douleurs pelvi-périnéales (173)
Stimulation auriculaire du nerf vague
la voie anti-

active cholinergique

inflammatoire et inhibe les réflexes
nocicepteurs au niveau de la moelle
épiniére

- 1 électrode auriculaire a placer dans

I’oreille gauche (cymba concha)

=> Effet antalgique (par activation
cérébrale de la zone du noyau du

tractus solitaire et de ces projections)

Figure 65 : Protocole C du TENS

TENS ECO 2 : U3 (25 Hz)
UROSTIM 2 : P1 (25 Hz) ou P2 (10 Hz)

1 a 2 séances par jour

1 TENS avec 1 kit Nerf VAGUE 3DTS
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Ces dispositifs médicaux (DM) sont contre-indiqués en cas de troubles psychiatriques
séveres et chez les patients porteurs d’un pacemaker (DM implantable). Les positionnements des
¢lectrodes suivants sont contre-indiqués : une zone cutanée Iésée ou désensibilisée, le cou, le thorax

et I’abdomen chez les femmes enceintes. (174)

- Urgomoon® :
Ce patch UrgoMoon® est un dispositif médical d’¢lectrothérapie innovant, présenté par le
laboratoire URGO®
Un essai clinique mono-centrique, randomisé en double aveugle versus placebo, a permis
d’évaluer I’efficacité et la tolérance de ce TENS, chez des femmes atteintes de dysménorrhées
primaires. (175)
96% des patientes ont ressenti une diminution de la douleur, dés les 20 premiéres minutes
d’application. La durée moyenne des effets serait de 7h45, ce qui réduirait la consommation

médicamenteuse de 93%.

Figure 66 : Dispositif médical Urgomoon®(176)

Ce dispositif sans fil, rechargeable propose 3 programmes de 30 minutes avec 15 niveaux
d’intensité variable. Congu pour étre placé dans le bas du ventre ou du dos, ce DM pratique et
discret permet une utilisation au travail ou a 1’école, avec une autonomie (4h, soit 8 séances de 30
minutes). Il est désormais disponible en pharmacie au prix de 80€. Ce dispositif n’est remboursé

ni par la sécurité sociale, ni par les mutuelles, car il n’est pas conventionné en France. (176)

L’ostéopathie :
Cette pratique a pour objectif de retrouver la mobilit¢ des tissus, on parle de « fascia-

thérapie ». La stimulation de la circulation sanguine et la diminution des tensions musculaires et
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articulaires s’effectuent par des manipulations douces au niveau de la zone du périnée.
L’ostéopathe agit au niveau digestif, lombaire, utérin et vaginal. Une étude menée sur 28 patientes
montrerait les effets bénéfiques de 1’ostéopathie sur 1’amélioration des symptomes liés a
I’endométriose et notamment la douleur. La sécurité sociale ne rembourse par la prise en charge de
I’ostéopathie : une séance colite en moyenne entre 50€ et 60€, ce qui peut étre un frein pour les
patientes. Cependant, certaines mutuelles proposent des forfaits :

- Forfait a I’acte

- Forfait global (pour la prise en charge des médecines alternatives).

(177) (178) (179)

- Cure thermale :
La cure thermale de Challes-les-Eaux® propose deux programmes spécifiques pour

I’endométriose : (180)

o Une mini cure d’une semaine (6 jours de soins par semaine) est proposée avec 27 soins,
tels que des bains d’eau thermale, des irrigations vaginales, des pulvérisations vulvaires,
des cataplasmes de boue thermale abdominaux, des bains hydromassants... Des séances
d’ostéopathie, d’aqua-pilate, d’aquagym, de stretching et une consultation diététique
completent également ce programme. La cure (490€) est totalement prise en charge par
I’assurance maladie (65%) et la mutuelle (35%) dans le cadre de 1I’ALD, avec la

présentation d’une ordonnance prescrite par le gynécologue ou le médecin traitant.

o Une cure spécifique Endométriose réalisée sur trois semaines est également envisageable
avec pour objectifs (790€) :
= Apprendre a mieux comprendre 1’endométriose
= Echanger / partager

= Se réapproprier son corps et bénéficier de techniques de relaxation

Ses effets sont durables jusqu’a 4 a 6 mois, méme des la premiére année. Le logement et la

restauration ne sont pas pris en charge dans la formule.
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- Education Thérapeutique des Patientes et de leur entourage :

Le CHU de Montpellier propose un programme d’Education Thérapeutique des Patient
(ETP) dans le cadre de la prise en charge de ’endométriose. A 1’instar de la cure thermale, une
équipe pluridisciplinaire accompagne cette formation avec un psychologue, une patiente experte
(Endofrance), deux sage-femmes (I’une spécialisée en PMA, I’autre en acupuncture et micro-
nutrition), un kiné-ostéopathe, un gynécologue et une diététicienne et professeur de pilate.
Plusieurs ateliers y sont réalisés : L’endométriose de A a Z, En parler, De la douleur a I’apaisement,
Alimentation et endométriose, Initiation aux différentes techniques non médicamenteuses,

Couples. (181)

Ces nombreuses disciplines sont aujourd’hui reconnues et accessibles dans le cadre de
I’endométriose grace aux actions des associations de patientes et des bénévoles (EndoFrance®,
Endomind®, Infos Endométriose®) qui ont ceuvré, dans le but de faire connaitre cette pathologie
au grand public. Grace aux multiples applications, réseaux sociaux et plateformes, les sources
d’informations se sont multipliées. Dans la partie suivante, des rappels sur I’alimentation saine et
anti-inflammatoire seront proposées, ainsi que des conseils sur les compléments alimentaires et
I’exercice physique et enfin des pistes de réflexion sur la gestion des émotions, accessibles au

pharmacien d’officine.

B. La place de I’alimentation dans I’endométriose

Peu d’études sont disponibles a 1’heure actuelle, a propos de 1’effet direct de 1’alimentation
sur I’endométriose. Cependant, de nombreux témoignages de patientes et de professionnels de
santé attestent d’une amélioration des symptomes douloureux et des saignements grace a une prise

en charge holistique de la pathologie.

1) Détoxication de I’organisme

a) Alimentation saine

Pour rappels, voici quelques notions de bases de nutrition, afin d’entretenir une homéostasie

de notre organisme grace a une alimentation saine : (28) (113)
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=> 1) Boire de I’eau, au moins 1,5 L d’eau par jour avec 3 gouttes de citron.

=>» 2) Aider le foie en mangeant des aliments lacto-fermentés tels que le kefir de fruits.

=>» 3) Pour limiter les ballonnements apres le repas, prendre un verre de kombucha (une boisson

fermentée a base de thé vert et de SCOBY (Symbiotic Colony Of Bacteria and Yeasts).

= 4) Renforcer la barriére intestinale en consommant des alimentant riches en fructanes tels

que les oignons, les asperges...

=>» 5) Utiliser des probiotiques (du grec biotikos qui signifie « en faveur de la vie ») pour

rééquilibrer sa flore intestinale.

©)

Ergyphylus confort®, a la posologie de 4 gélules par jour pendant 7 jours, puis 2 par jour
pendant 3 mois de cure. La prise des probiotiques est a distance des repas et de préférence
avec un verre d’eau a température ambiante. Les probiotiques se conservent au
réfrigérateur et il faut éviter les fortes variations de température.

Lactibiane Tolérance ou Référence ®, 1 gélule par jour pendant 30 jours, a renouveler a
chaque changement de saisons.

L-glutamine de chez Nutergia®, pour rétablir la barriere intestinale avant d’effectuer la

cure de probiotiques, a raison de 2 gélules par jour pendant 30 jours.

=> 6) A propos des macronutriments :

©)

Les glucides : Eliminer les excés de sucres qui surchargent le foie, en privilégiant le sucre
naturel 100% canne, agave, coco, bouleau, plutdt que les sucres ajoutés présents dans les
produits de I’industrie agro-alimentaire. On évite les FOD-MAP (Fermentable Oligo, D1,
Monosaccharides And Polyols), c’est-a-dire les glucides de petites tailles mal absorbés

par I’intestin gréle, présents dans les patisseries, la malbouffe ou les plats préparés. (182)

Les lipides : Privilégier des acides gras de qualité avec des acides gras polyinsaturés
(AGPI), venant d’huiles vierges premiere pression conservées au frais.
= Les oméga 3 d’origine végétale de qualité : colza, noix, lin, oléagineux :

amandes, avocats...
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= Les sources lipidiques animales : des ceufs (animaux élevés en plein air), des

petits poissons de mer (en début de chaine alimentaires pour limiter
I’accumulation des métaux lourds, comme les sardines ou les maquereaux).

o Les protides : Choisir des protéines végétales : céréales completes (blé, épeautre, riz...),

oléagineux, spiruline, le quinoa, les lentilles et peu de protéines animales (les ceufs).

=>» 7) Choisir des aliments alcalinisants : éviter jus d’orange, lait de vache, viande rouge, céréales

avec gluten (seigle, épautre, avoine, blé, orge), favoriser les fruits, Iégumes alcalinisants
= 8) Accompagner les repas froids d’une boisson chaude pour favoriser la digestion.

=>» 9) Manger des aliments qui stimulent et aident le foie : betterave, artichaut, thé vert, citron,

huile d’olive extra vierge.

=>» 10) Choisir des fruits et Iégumes frais provenant de I’agricultures biologique, raisonnée avec
un circuit court et limiter la présence de pesticides : laver les aliments au vinaigre, les brosser

et les éplucher.

=>» 11) Choisir des brassicacées (cruciferes) riches en souffre (élément cholerétique) augmente

la production de bile et favoriser la digestion : chou, brocolis, navet, radis, cresson, raifort

=>» 12) Consommer des aliments antioxydants : fruits rouges (anti oxydants), concombres,

endives qui sont diurétiques.
=>» 13) Favoriser le transit : utiliser du psyllium blond, en cas de constipation ou de transit ralentit.

=> 14) Limiter le grignotage pour ne pas stimuler en permanence la digestion qui fatigue les

hépatocytes.

=>» 15) Manger en pleine conscience... pour favoriser la sécrétion de leptine (I’hormone de

satiété).

Chacun peut appliquer ces conseils au quotidien, en absence de pathologie particuliére et en

demandant conseils a des professionnels de santé¢ compétents.
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b) Environnement

Les perturbateurs endocriniens sont des molécules qui interagissent avec notre organisme
en perturbant notre systétme hormonal. Toute la population est concernée par I’ingestion ou
I’exposition a ces substances et certaines personnes sont plus a risque telles que les enfants, les
femmes enceintes ou allaitantes, ainsi que les adultes en age de procréer. En prenant conscience de
leurs impacts sur notre mode de vie au quotidien, leurs utilisations peuvent étre limitées. En effet,
les perturbateurs endocriniens (PCB, Dioxine, Bisphénol A, Phtalates, PFOA...) se retrouvent dans
notre alimentation, dans 1’air respiré, dans les produits ménagers, le mobilier, les vétements, les
cosmétiques et produits d’hygiene, les ustensiles de cuisines ou les jouets pour enfants ... (183)

(184) (185)

Une ¢étude américaine Women's Risk of Endometriosis (WREN, 1996 - 2001), a voulu
mettre en évidence le lien entre des produits chimiques environnementaux persistants, présentant
des propriétés hormonales, tels que les pesticides organochlorés (OCP) et I’endométriose. Les
concentrations sériques d’OCP de 248 femmes et de 538 témoins ont été analysées. On observe
une augmentation des taux d’OCP chez les patientes atteintes d’endométriose (OR=1,3-1,7) et
notamment chez les patientes présentant une atteinte ovarienne (OR=2,5). Cette étude cas-témoins
a conclu que I’exposition aux produits chimiques (B-HCH et Mirex) était associée a I'endométriose.
(186)

Comment prendre conscience de notre exposition aux perturbateurs endocriniens ? Ou sont-

ils précisément ? Quelle attitude adopter pour limiter notre exposition ?

Tableau 23 : Récapitulatif des différents types d'expositions aux perturbateurs endocriniens et conseils
associés (187)

Expositions Privilégier Eviter

Air intérieur ~ Aérer 10 a 20 minutes tous les jours Limiter les émanations des produits chimiques (tabac,
(matin et soir), quelques soit la saison.  bougies et parfums d’ambiance, aérosols,

insecticides...)

Alimentation = Privilégier les produits « BIO», et Limiter la consommation de tabac, d’alcool, de gros
locaux, laver et éplucher les fruits et les  poissons (en fin de chaine alimentaire qui accumulent
légumes avant de les cuisiner. les métaux lourds dans leur chair), les graisses

animales, la surconsommation de fruits de mer, les
aliments ultra transformés de [1’industrie agro-
alimentaire (additifs, conservateurs, les pesticides...).
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Produits
ménagers

Mobilier

Conservation
et cuisson des
aliments
Hygiéne et
cosmétiques

Vétements

Jouets pour

enfants

Utiliser plutot du bicarbonate de soude,
du vinaigre blanc et des produits
possédant un « écolabel ».

Acheter préférentiellement des meubles
en bois massif et des articles avec un
écolabel.

Revenir a la vaisselle classique Choisir
des ustensiles en verre, inox, fer,
céramique, fonte et en gres.

Utiliser et choisir des produits « bio » et
avec un écolabel (savoir les reconnaitre
et lire les étiquettes des compositions.
Laver les vétements neufs et ne pas les
porter directement apres leur achat.
Privilégier les jouets non vernis en bois
brut et les produits écolabel.

Bien lire les étiquettes des compositions des produits
d’entretien en limitant ceux contenant du triclosan, des
alkylphénols ou des parabénes. ..

Limiter les achats de meubles fabriqués avec du bois
aggloméré, contenant des vernis, colles, solvants, du
formaldéhyde et des retardateurs de flamme
polybromés.

Ne pas chauffer au micro-onde ou ne pas cuisiner dans

des poéles avec des revétements antiadhésifs.

Limiter I’utilisation de produits contenant du triclosan,
des phtalates, du formaldéhyde ou des parabénes.

Limiter les textiles utilisant des retardateurs de flamme
polybromés et les insecticides (anti mites).

Proscrire les jouets contenant des métaux lourds et des
phtalates.

Pour limiter notre exposition, quelques régles d’hygiéne de vie sont a respecter. Ci-apres
un questionnaire ¢élaboré par le Dr Mirakian (endocrinologue et gynécologue spécialiste de la

reproduction) sur I’utilisation des perturbateurs endocriniens, pour estimer notre exposition. (188)

Evaluation de I'exposition aux
perturbateurs endocriniens

environnementaux chez la

Ce questionnaire vous permettra d’estimer approximativement votre niveau d’exposition aux perturbateurs endocriniens. |l ne présume pas
d'un diagnostic sur votre fertilité, réalisable uniquement par votre médecin.

| & N
| Etes-vous fumeuse ? Sinon, 8tes-vous exposée Avez vous perdu plus de 15 kgs \
| . i if? i is?
- Cigarettels!: éun lab.aglgmlte passif ? éq tj'?n_lr’s def 18 derniers mois

DR Tous les jours W 0ui L_INon 7 . ow

‘ )] o Y - .

M Inférieur &1 fois par jour Consommez-vous d"autres drogues ? ~N

L Pas du tout _, I - .

; Zoui | INon Avez-vous une exposition
. . ) . professionnelle

- E;lga‘fette électronique : Sioui, lesquelles ? a des produits chimiques?

T30 L INon - - 70w . Non
- -
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Quels types de produits ménagers
utilisez-vous (cuisine, salle de bain,
liquide vaisselle...) ?

¢ Produits ménagers toutes marques
confondues

O Produits ménagers « biologiques »,
porteurs d'un label type « écolabel »

[ Vous fabriquez vos produits vous-
méme

Utilisez-vous des aérosols insecticides ?

Y Oui CINon

Si vous faites le ménage portez vous
des gants ?

OOoui Y Non

A quelle fréquence faites-vous
le ménage ?

Y% Quotidiennement

()1 & 4 fois par mois

Utilisez-vous des cosmétiques
issus de I'agriculture biologique ?

[ 0ui, tout le temps

O 0ui, majoritairement
A Oui, quelques produits
% Pas du tout

Etes-vous attentive a la composition de
vos produits cosmétiques ?

Ooui Yy Non

Quelle protection menstruelle
utilisez-vous ?

Y Serviettes hygiéniques
Y% Tampons

O Cup menstruelle
OAutre:

Consommez-vous des produits issus de
I'agriculture biologique ?

O 0ui, plus de 50 % des aliments
[ Oui, moins de 50 % des aliments
¢ Non, pas du tout

Comment rincez-vous vos légumes/fruits ?
OATeau

[J Au vinaigre

Y Néant

Epluchez-vous vos légumes ?
CJoui Y Non

Quel type d’eau consommez-vous le
plus souvent ?

[JEau du robinet
O Eau minérale

Consommez-vous des produits emballés
préts a consommer plus de trois fois par
semaine (pizza, fast-food, pasta box etc.)?

Y 0ui CINon

Consommez-vous des fruits de mer ?
Oui, plus de 3 fois par semaine

[ Oui, 14 2 fois par semaine

O 0ui, 1 4 2 fois par mois

A Jamais

Consommez-vous des poissons gras
(saumon etc.) ?

Y Oui, plus de 3 fois par semaine
[J0ui, 1 4 2 fois par semaine

© 0Qui, 14 2 fois par mois

A Jamais

Lavez-vous vos vétements neufs avant
de les porter pour la premiére fois ?

CJoui Y Non

Utilisez-vous une lessive hiologique ?
(JOui ¥ Non

Utilisez-vous des désodorisants pour
textiles ?

Y 0ui CINon

o Alimentation/toxiques

Utilisez-vous des contenants en plas-
tique pour conserver vos aliments ?

Y7 0ui ONon

Rechauffez-vous vos plats au micro-ondes
dans un récipient en plastique ?

Y Oui CINon

Utilisez-vous une bouilloire en plastique ?
Y¢ O0ui CINon

Quel type d'ustensiles utilisez-vous ?
OEn bois

[CJEn métal

Y En plastique

Quel type de casserole/poéle utilisez-vous ?
O Inox/acier/fonte/aluminium

[ Céramique

Y Revétement anti-adhésif (type Teflon)
A Je ne sais pas

Consommez-vous de I'alcool 7
Y Oui, tous les jours

O Oui, 14 2fois par semaine

A Oui, 14 2 fois par mois

O Jamais

Si vous étes consommateur de vin,

consommez vous du vin issu
de I'agriculture biologique ?

O0ui Y Non

Aérez-vous votre intérieur... ?
[Tous les jours
Y 14 2 fois par semaine

Yy Jamais

Utilisez-vous des parfums d’ambiance ?

Y 0ui CINon

Utilisez-vous des bougies
quotidiennement ?

Y¢ 0ui CINon
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o RESULTATS : nombre total d'étoiles 3¢

Plus de 15 étoiles 8a 15 étoiles 0a7 étoiles

Votre mode de vie confirme une Dans votre quotidien |'éviction des Vous savez identifier les perturbateurs

exposition importante aux perturbateurs polluants n'est pas suffisante... endocriniens et vous pratiquez leur

endocriniens. Demandez la fiche d'information a éviction de votre quotidien...

Demandez la fiche d'information a votre médecin. Bravo !

votre médecin. Apprenez a votre entourage a en faire
de méme.

Grace aux recueils de nombreux témoignages, elle a pu mettre en évidence un lien entre
I’exposition a certains perturbateurs endocriniens et localisations géographique.

En effet, il semblerait que les femmes en Guadeloupe aient une meilleure alimentation qu’en
métropole. Le risque d’exposition en France métropolitaine serait donc augmenté en raison de
I’hyperconsommation de produits de I’agroalimentaire industriel.

Cependant, les guadeloupéennes utiliseraient beaucoup plus de parfums d’ambiance et de
bougies parfumées responsables d’une exposition par inhalation de perturbateurs endocriniens. Il
est tres difficile de mettre en évidence un lien direct entre effet et exposition car ces substances

sont présentes quotidiennement dans notre environnement : on parle d’« effet cocktail ». (189)

Ci-apres, un récapitulatif des labels biologiques et responsables a savoir reconnaitre, pour

limiter I’exposition aux perturbateurs endocriniens :

Tableau 24 : Liste non exhaustive des labels certifiés (biologiques et éco responsables) (187)

Institutionnels i

ol fioie
e )} e 0
e CHAT,

@ ’ PROGRES I\‘R\(u.‘idf
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MO - . ORGANIC .
T

b

Y
A

w

OEKO-TEX®
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® &

Non
institutionnels
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Finalement, limiter notre exposition aux perturbateurs endocriniens est un combat
quotidien : ingestion, inhalation, toucher, transfert mere-feetus (via le placenta) et mere-enfant (via
I’allaitement) et leur éviction peut étre compliquée (colt des produits bio et écolabel, manque de
temps, de praticité, produits imposés sur le lieu de travail, dans I’environnement ...). Faire évoluer
les mentalités semble essentiel a I’heure actuelle dans cette société de consommation et agir
individuellement est un premier pas dans la limitation de [’utilisation des perturbateurs

endocriniens.

2) Une alimentation anti-inflammatoire et antidouleur

a) _Alimentation hypotoxique contre l'inflammation et la douleur

Les nutritionnistes conseillent aux femmes atteintes d’endométriose d’adopter une
alimentation anti inflammatoire. Aucune ¢étude n’est probante, mais les praticiens observent une
nette amélioration des symptdmes douloureux en adoptant ce type d’alimentation.

Ils proposent de :

- Favoriser le régime méditerranéen : adopter une alimentation fraiche, saine, bio, de saison
et non transformée ; une consommer des lIégumes verts crus et cuits a basse température, des
lipides végétaux et animaux de bonne qualité et diminuer les quantités de protéines animales.

(190)

- Diminuer I’alimentation PRO inflammatoire : viande rouge, produits laitiers, charcuterie,
produits raffinés avec des acides gras saturés d’origine animale, céréales génétiquement
modifiées (bl¢), sucres, antibiotiques, hormones, huiles hydrogénées. (191) (192)

Une étude rétrospective mené sur 504 patientes et 504 témoins a montré une diminution
significative du risque d’apparition d’endométriose chez les femmes consommant plus de
légumes verts (OR = 0,3) et de fruits frais (OR = 0,6). A T’inverse, une augmentation du
risque a été associée a une alimentation riche en viande rouge (OR = 2,0) et en jambon (OR
= 1,8). Aucune conclusion significative n’a été confirmée a propos de la consommation de

carottes, de fromage, de lait, de poisson et d'aliments complets (quinoa, riz, millet, sarazin).
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La consommation d’alcool et de café n’est pas significativement un facteur de risque de
I’endométriose. Cependant, il semblerait que ces boissons possédent un caractére pro

inflammatoire, qu’il faudrait limiter dans le cas de I’endométriose. (129)

- Consommation d’acide gras (AG) : les oméga 6 (Acide Arachidonique ou AA) seraient
pro-inflammatoires, alors que les oméga 3 (I’acide eicosapentaénoique ou EPA et 1’acide
docosahexaénoique ou DHA) seraient plut6t anti-inflammatoires, tout comme les AG poly
insaturés. (194) L’équilibre oméga 6 / oméga 3 est essentiel car 1’organisme ne sait pas les
synthétiser :

o Oméga 6 : tournesol, pépins de raisins, arachide (mauvais)

o Oméga 3 : maquereau, saumon, sardines, hareng, truites, noix, graines de lin, huiles
végétales riches en acide alpha linolénique telles que 1’huile de bourrache, de
cameline et de pépins de raisins.

o Une étude menée sur 74 femmes atteintes d’endométriose et 74 témoins a montré que
le niveau d’AG présents dans le sérum n’est pas un marqueur de 1I’endométriose.
Cependant, le rapport AA/EPA est un facteur pertinent pour évaluer la gravité de
I’endométriose. (195)

o Une autre étude prospective menée sur 1200 femmes atteintes d’endométriose,
diagnostiquées par laparoscopie semble supposer que les patientes consommant le
plus d’AG (oméga-3 a longue chaine) avaient moins de risques (baisse de 22%) de se
voir diagnostiquer une endométriose par rapport a celles en consommant le moins.

(196)
=>» 1l faudrait adopter une alimentation avec un rapport de 4/1 pour la consommation d’oméga

6/oméga 3. Dans la population générale, ce rapport est de I’ordre de 20/1 : I’alimentation est

donc en faveur de la production de cytokines pro inflammatoires.

b) Equilibre acido-basique

L’endométriose favoriserait un climat acide. Le pH (potentiel Hydrogéne) physiologique
est égale a 7,4 : il est donc légerement alcalin. L’acidose, si elle devient pérenne peut entrainer des

effets délétéres sur I’homéostasie de 1’organisme et impacter la santé des patientes. (197)
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Ci-apres, une liste non exhaustive des troubles dus a 1’acidose : la perturbation de la flore
intestinale, des perturbations métaboliques, des troubles de 1’assimilation, des inflammations
diverses (cutanées, muqueuses, orifices), des troubles musculaires (crampes, spasmes), des
déreglements immunitaires et des allergies, des infections bactériennes, mycosiques et parasitaires,
un ¢épuisement du systéme nerveux, de la fatigue et manque d’énergie, une diminution de la DMO,
des caries, une dégradation des ongles, des cheveux et de la peau, des calculs rénaux, un

vieillissement de 1’organisme et une tendance dépressive....

En pharmacie, est disponible le test des bandelettes urinaires a réaliser matin, midi et soir

pendant 7 jours, pour mesurer le pH urinaire.

Pour limiter ce climat d’acidose, on privilégie les aliments alcalins évalués par I’indice de
Pral : s’il est positif, les aliments auront un pouvoir acidifiant sur I’organisme. A I’inverse, si
I’indice est négatif, les aliments seront alcalinisants. Si I’indice de Pral est égal a zéro, les aliments

n’influencent pas 1’équilibre acido-basique. (198)

Tableau 25 : Indice de Pral et classification des aliments (199)

| INDICE PRAL (Aliments ACIDIFIANTS VS ALCALINISANTS)
Alimentation paléolithique = -88 mEq/ jour ; alimentation moderne = +48 mEq/ jour (mEq = milliéquivalent)
Alcalinisant < 0 - 0,1 < aide faible <4,1 < acide modéré < 8,7 < acide fort
PRODUITS PRODUITS PRODUITS
BOISSONS FRUITS A COQUE FRUITS & LEGUMES
LAITIERS - ANIMAUX CEREALIERS
Biére blanche 0 Lait écrémé 0,3 Amande 2:2 lceuf entier 13,5 Pain Blanc 2,8 Asperge -2,2 |Olive -1.8
Biére brune -0,1 lait entier 25 ICacahuéte 76 lceuf (jaune) 26,5 Pain complet 1,8 Aubergine -3,7 |Orange -38
Champagne -1,1 sodas 0,6 oix 6,7 lceuf (blanc) 2.1 Biscote 39 Brocoli -2,2  |Péche -3,4
alcool fort 0 frqm‘age‘ . 25 IAgneau 9.1 Pa[n g_rllle 33 (Choux fleur -1,8  |Poire -2
rais ecreme suédois
Vin blanc 1.1 fromage frais ;4 AUTRES Boeuf 78 Pain au 25 Concombre 4,7 |[Pomme 2]
fentier chocolat
Vin rouge A7 | bleu 83 (Croque 82 Dinde 107 | [Croissant 38 Epinard 5 [Rasnbanc 4
onsieur ou rouge
Vin rosé -2.4 brie 97 Lasagnes 1 IPorc 71 Péates 3 Laitue -1,8  |Choucroute -0,5
Badoit -1.1 coulommiers 8,7 Paélla 35 Poulet 87 Riz blanc 22 (Qignon -1,4  |Melon 73
Evian -0,1 Mozzarella 6 Ravioli 0,1 Saucisse de 6,7 riz complet 21 Poivron -3
[Frankfort

Perrier -0,1 Camembert 13,7 Pizza 4 (Cabillaud 9 Semoule 6,3 [Tomate -4,3

Saint Yorre 6,6 Cheddar 15,2 Lentilles 2,6 ICrabe 10,8 Cassoulet 1,1 ICompote abricot -3,7

Vichy célestin -45 Comté 252 Huiles 0 Crevette 8.8 Couscous 1,9 anr:\&t;te de -1.3

Eau du robinet 0 Féta 10 largarine 0,7 Huitre 4 Abricot sec -26.6

Jus d'ananas -3,2 Gruyére 21,7 Moules 1,5 Raisin sec -13,9

jus de carotte -39 Mimolette 224 Raie 11,8 Abricot sec -6,3

jus de citron -3,7 Parmesan 35,1 Maquereau 11,3 Ananas -29

jus de pomme 2,2 Raclette 16,8 fSui:Jgnon 11,6 Banane -6

Jus de raisin 26 Roquefort 13,9 Sardine 10,3 Figue -43

jus d'orange 3,4 [Yaourt entier 0,4 ISurimi 9,1 Framboise -2,7

Thé nature -0.3 [Thon 11.3 Kiwi -5.1
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On favorise les aliments contenant une haute teneur en potassium (effet tampon). La prise de

compléments alimentaires ou des spécialités a base de potassium ou citrate de potassium, peut étre

envisagée.

Le citrate de Zinc : sous sa forme citrate, le zinc possede une polarité similaire et compatible
avec celle de I’intestin gréle. Son assimilation par I’organisme est meilleure, il interviendrait
dans la cicatrisation de la muqueuse intestinale et possederait une propriété anti
inflammatoire. Le citrate de zinc jouerait un réle de syst¢tme tampon dans I’organisme et

participerait in fine au maintien de I’équilibre acido-basique. (200)

o On le retrouve chez Solgar® sous forme de gélules de 30 mg. La posologie quotidienne

est 1 gélule au cours du repas. Elle est compatible avec une alimentation végane ou

végétarienne. (201)

C. Vitamines, oligo-éléments et compléments alimentaires

1) Les Vitamines

Vitamine A ou rétinol : cette vitamine anti oxydante joue un rdle dans notre immunité
(innée et acquise). En effet, le rétinol semble essentiel au renouvellement de 1’épithélium des
tissus et contribuerait a 1’intégrité de la paroi intestinale. De plus, elle permet de lutter contre

les infections. (202) (203)

Vitamine B1 ou thiamine : cette vitamine est nécessaire a la production énergétique
cellulaire. Elle participe également a la transmission de 1’influx nerveux et la croissance. Elle
se trouve dans les céréales completes, les fruits secs (noisettes, noix...), légumes secs

(lentilles...), viandes blanches, huitres, jaune d’ceufs, poissons... (204)

Vitamine B9 ou acide folique : cette vitamine joue un role dans la cicatrisation et le bon
fonctionnement du systeme immunitaire. Elle participe également, a la synthese de
neuromédiateurs, a la production cellulaire (leucocytes, érythrocytes...) et au renouvellement
de la paroi intestinale. Elle est contenue dans plusieurs aliments : les abats, le brocolis, les

endives, les asperges...(135)
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- Vitamine C ou acide ascorbique : ses propriétés anti oxydantes semblent accélérer la
cicatrisation des 1€sions et protéger contre les infections. Elle aurait un intérét dans la
prévention et la régression des implants endométriosiques. La vitamine C est retrouvée dans

les fruits rouges, la tomate, le poivron rouge, le kiwi, le citron, le pamplemousse... (206)

- Vitamine E : Une équipe de 'INSERM suppose que la vitamine E bloque le stress oxydatif
et ainsi inhiber la prolifération des cellules endométriosiques. (207) On la retrouve dans

I’huile de tournesol, de colza, d’avocat, de noisette, ainsi que dans les sardines. (208)

=>» Une alimentation enrichie en vitamines B1, B9, C et E diminuerait le risque d'endométriose.

- Vitamine D : cette vitamine joue un role dans la maturation des cellules du systéme
immunitaire. Des études montreraient que les femmes ayant des taux de vitamine D plus
faibles auraient plus de risque de déclencher la maladie. La dose journaliere de vitamine D
recommandée est de 2000 UI, en soit 2 a 5 gouttes tous les matins au petit déjeuner. (209)

(210)

2) Oligo-¢éléments

- Zinc : il joue un role dans la régulation de la biosynthese des cestrogeénes, dans la régulation
de I’apoptose et limiterait le développement de I’endométriose. Enfin, il lutte contre le stress

oxydatif en protégeant les cellules. (211)

- Maganese : il contribue a la formation du tissu conjonctif utérin. De plus, son action anti-
oxydante limite la prolifération des cellules endométriales. On le retrouve dans la spécialité
Endoménat® contenant également de ’ECGC, du pin maritime, de réglisse et du gattilier, a
raison de 4 gélules par jour en deux prises au moment des repas. Ce complément alimentaire
est contre-indiqué chez les enfants, les adolescents, les femmes enceintes ou allaitantes, chez
les femmes ayant des antécédents personnels ou familiaux de cancer du sien (gattilier)et chez

les personnes hypertensives (réglisse). (212)
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Magnésium : connu pour ses propriétés apaisantes et anti-anxiété, il participe au bon
fonctionnement des arteres, des cellules nerveuses et musculaires. De plus, il permet la
régulation de I’entrée du calcium dans les cellules. On le retrouve dans les eaux minérales
telles que Hépar® (110mg/L), les oléagineux et les fruits de mer. La spécialité Formag® a
encapsulé 4 types de magnésiums différents dans une protéine de riz ce qui facilite son

assimilation. On conseille de prendre 1 comprimé par jour pendant 3 mois. (213)

Calcium : il joue un role dans la perméabilité membranaires cellulaire, ainsi que dans la
contraction musculaire et la coagulation sanguine. Ses propriétés anti-inflammatoires sont
utiles dans le traitement de I'endométriose. L’exces de sel fait diminuer les taux sanguins de

calcium car il est éliminé dans les urines. (213)

3) Les Compléments alimentaires

L-Glutamine :

Cet acide aminé est le plus abondant au niveau des muscles et du sang. Il jouerait un role
essentiel dans la biosyntheése des protéines, du systeme immunitaire, a 1’équilibre acido-
basique de notre organisme et a 1’intégrité de la paroi intestinale. En effet, la L-glutamine
favorisait la cicatrisation de la muqueuse intestinale et serait essentielle a la réparation de
la barriere intestinale.

Une étude réalisée sur des souris démontrerait qu’une déficience en L-glutamine serait
immunosuppressive. (214)

Elle est présente dans le Ergyprotect confort® de NUTERGIA®, accompagnée de la
mélisse et de la vitamine B2 pour protéger la muqueuse intestinale. La posologie est de 4
gélules par jour (2 le matin et 2 le soir), pendant 7 jours, puis 2 gélules par jour seulement.
Cette cure peut étre réalisée en amont ou simultanément a une cure de probiotiques pour

régénérer la flore commensale. (215)
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Curcumine :

Issue du Curcuma (Curcuma longa, thizome) : « plante aux mille et une vertus »

Le curcuma, grace a ses effets anti oxydant et anti inflammatoire, pi¢gerait les radicaux
libres. Il semblerait qu’il réduise I’expression du facteur TNFa. (216)

La curcumine serait aussi efficace que I’ibuproféne a fortes doses dans le cas des douleurs,
sans provoquer d’effets indésirables gastro-intestinaux. (217)

Cette plante stimule la production quantitative et qualitative de mucus gastrique, ce qui
limite les douleurs, favorise le péristaltisme et protege la muqueuse gastrique. Le curcuma
favorise également la synthese de la bile. (218) (219)

Enfin, son action anti inflammatoire est renforcée par son association a la bromélaine
(molécule anti-cedémateuse issue de la tige d’ananas). (210)

Association : avec l’ananas, le curcuma est anti inflammatoire ; associée au goji, au

resvératrol et a I’huile de bourrache, elle retarderait le vieillissement cutané.

Quercétine :

o Issue de I’oignon rouge (Allium cepa,bulbe) et autres fruits et Iégumes de coloration rouge.

Elle est également retrouvée dans le vin, le thé ou le miel.

Ce flavonoide aurait des propriétés anti inflammatoires par inhibition de la formation des
médiateurs de I'inflammation et de la libération de I’histamine. La quercétine agirait
comme un inhibiteur naturel de la sécrétion des mastocytes. De plus, il inhiberait la
croissance des cellules malignes in vitro. (220)

Une étude montre que cette molécule aurait une action myorelaxante sur le muscle lisse de
I'utérus (221) et des voies urinaires (cystites interstitielles). (222)

On la retrouve dans la spécialité Curcucétine® du laboratoire COPMED®, en association
avec du curcuma. Il est recommandé de prendre 1 gélule par jour pendant 30 jours, de
préférence en début de repas avec un grand verre d’eau. Cette spécialité est déconseillée
avec la prise d’anticoagulants et chez les personnes atteintes d’obstruction des voies
biliaires. A cause de son effet anti oxydant, 1’utilisation de ce complément alimentaire est
contre-indiquée avec les traitements antibiotiques (bléomycine, mitomycine) ou

antitumoraux (cyclophosphamide, analogues du platine...). (223)
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Bromélaine :

Issue de I’ananas (Ananas comosus, tige et fruit) : « plante anticedémateuse et anticellulite»
L’ananas contient une grande quantité de broméaline (enzyme protéolytique) facilitant la
digestion. Son action anti inflammatoire résorbe les cedémes localisés (post opératoire, post
traumatique, dus a I’allergie...). (224)

Association : avec le curcuma, il potentialise son effet anti inflammatoire.

On la retrouve dans la princeps EXTRANASE® (a la posologie de 3 comprimés, 3 fois
par jour maximum) et la spécialité Ergypaine® du laboratoire Nutergia®, a raison de 2 a

4 gélules par jour pendant 10 jours, accompagnées d’un grand verre d’eau. (225)

Resvératrol :

o Issu du raisin rouge (Vitis vinifera, peau et pépins) ou du polygonum (Polygonum

cuspidatum) : « molécule anti oxydante par excellence »

Ces plantes produiraient naturellement du resvératrol, en réponse aux agressions
extérieures, telles qu’un stress hydrique, une infection ou pour se protéger des rayons UV.
Le resvératrol est un composé polyphénolique appartenant a la classe des stilbénes. Des
¢tudes ont mis en évidence des effets bénéfiques dans la prévention de 1’apparition des
rides et du relachement du derme. Son pouvoir anti oxydant permet de retarder le
vieillissent tissulaire et cellulaire.

Par inhibition des prostaglandines, cette molécule réduirait les phénoménes inflammatoires
cellulaires a 1’origine de pathologies telles que 1’obésité ou le diabete de type II. Ses
propriétés antiprolifératives et inductrices d’apoptose préviendrait de I’endométriose.
(226)

Il est retrouvé dans la spécialité Revalgic® du laboratoire YVERY®, a raison de 2 gélules
le matin et le soir (dose d’attaque) pendant 10 jours, 30 minutes avant le repas, puis 1 gélule

matin et soir pendant 1 mois (dose d’entretien). (227)
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Pycnogénol :

Issu du pin maritime frangais (Pinus pinaster, extrait de 1’écorce) : « molécule anti
oxydante par excellence »

Le pycnogénol contient des proanthocyanidines, appartenant a la classe des flavonoides.
Des études monteraient que son action anti inflammatoire naturelle soulage les douleurs
menstruelles, notamment chez les femmes atteintes d’endométriose et de dysménorrhées.
A Iarrét du traitement (en prise quotidienne), aucun effet rebond n’est constaté et son effet
apaisant perdure quelques semaines. Une autre étude mettrait en évidence une réduction
de la prise d’AINS de 50% a la prise concomitante de pycnogénol. (228)

Enfin, combin¢ a des contraceptifs hormonaux, le pycnogénol agirait en synergie contre la

douleur. (229)

ECGC (gallate d’épigallocatéchine): « molécule calmante et anti angiogenese »

Issu du thé vert (Camellia sinensis, feuilles, fruits, fleurs)

Ce flavonoide agit sur les récepteurs aux cestrogenes et peut moduler leur action. (230) Des
¢tudes ont démontré que ’ECGC ralentit, voire bloque la progression de I’endométriose
grace a I’inhibition de I’angiogénese des implants endométriosiques (modéle murins) (231)
(232). Enfin, il renforcerait les défenses immunitaires de 1’organisme par son action anti-
oxydante.

Une cure de polyphénols de thé vert bio (500 mg) a la posologie d’une gélule par jour est

conseillée au moment du repas. (233)

Glycyrrhizine :

Issue de la réglisse (Glycyrrhiza glabra, rhizome)

Ce triterpene inhiberait la production de médiateur pro-inflammatoire induite par le LPS
présent dans les cellules épithéliales endométriales. Elle diminuerait significativement
I’expression de TLR4 (signalisation en surface des cellules) et la stimulation de NF-kB
(facteurs de transcription impliqué dans la réponse au stress oxydant et la réponse
immunitaire). La réglisse pourrait donc potentiellement faire partie du traitement de

I’endométriose. (234)
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D. La phytothérapie et aromathérapie

1) Soutenir la fonction hépatique et dépolluer I’organisme

Artichaut (Cynara scolymus, feuilles) : « plante protectrice du foie »

o L’intérét de la feuille d’artichaut dans le traitement des affections hépato-biliaires est

connu depuis le début du XX®. En effet, son action cholérétique est attribuée a la
cynarine, cette substance aromatique et amere. Trés utile en cas de congestion ou
d’insuffisance hépatique, ’artichaut participe a la digestion des corps gras. Grace a son
action sur le péristaltisme, il limite également la constipation. L utilisation de la poudre
de la plante totale est conseillée car elle contient des stérols, du potassium et du
magnésium qui agissent en synergie avec la cynarine. Cette plante semblerait avoir
¢galement une action régénérative des cellules hépatiques.

Association : sa prise avec du radis noir, du boldo ou de la fumeterre est conseillée

pour stimuler la vésicule biliaire.

Chardon-Marie (Silybum marinum, fruit) : « plante fondamentale du foie »

De nombreuses études ont permis d’identifier trois molécules actives présentes dans le
chardon-marie (silybine, silychristine, silydianine) formant un complexe hépato-
protecteur nommé silymarine. Il semblerait que cette molécule ait une action
réparatrice des cellules endommagées (dues a 1’alcool par exemple) et qu’elle serait
capables de restaurer leurs capacités métaboliques. Ce tonique hépatique possede
également des propriétés cholérétique (stimulant la production de bile) et cholagogue
actives en cas d’insuffisance hépatique. Le chardon-marie est également efficace pour
drainer le foie en cas d’intoxication médicamenteuse.

Association : on observe une synergie d’action avec la fumeterre.

Spécialité Desmodium Triactif ® du laboratoire COPMED® contient des feuilles de
desmodium, des feuilles d’artichaut et des graines de chardon marie. Il est conseillé de
prendre 3 gélules par jour, a raison d’une au moment du repas accompagnée d’un grand

verre d’eau.
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- Chrysantellum (Chrysantellum americanum, plante entiére) : « plante du tonus veineux »
o Cette plante riche en flavonoides et saponosides entraine des actions bénéfiques sur le
systeme circulatoire. Le chrysantellum est également hépato-protecteur. En effet, il
protege le foie des exces alimentaires gras, des intoxications et ses complications
d’hépatites virales ou de cirrhose. Son action cholérétique favorise la sécrétion biliaire
et la digestion.

o Association : cette plante peut étre utilisée avec la fumeterre.

- Fumeterre (Fumaria officinalis, partie aé¢rienne fleurie) : « plante régulatrice du foie »

o Cette plante contenant des alcaloides est I’ampho-cholérétique (favorisant ou ralentissant
la production biliaire selon les besoins de 1’organisme) de référence. Elle assure le bon
fonctionnement de la bile, participe a la bonne digestion et limite la formation de calculs
biliaires. La fumeterre serait bénéfique en cas de troubles intestinaux chroniques d’origine
biliaire, de constipation et de spasmes intestinaux. Efficace contre les nausées (également
des femmes enceintes), cette plante réduirait les crises de migraines provoquées par une
surcharge hépatique.

o Association : avec le boldo, elle facilite une digestion difficile ; associ¢ avec le boldo,
I’artichaut ou le radis noir, la fumeterre limite I’insuffisance biliaire et accompagnée du

gingembre, elle diminue les nausées (femmes enceintes, en début de grossesse).
Ces plantes peuvent étre utilisées en macérat glycériné, teinture mere (TM) ou encore en
infusions ou décoctions. Stimulantes de la fonction biliaire, elles sont contre-indiquées en cas

d’obstruction des voies biliaires et d’insuffisances hépatiques séveres.

Ci- apres, quelques tableaux récapitulatifs des différentes huiles essentielles utilisables dans

I’endométriose.
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- Essence de Citron jaune :

Tableau 26 : Huile essentielle utilisée dans le soutien hépatique

Citrus - Tonique et  Voie orale eee Excés de table : 1 goutte de citron + 1 goutte
limonum protecteur de menthe poivrée sur 1 comprimé neutre en fin
hépatique  Interdite en voie cutanée de repas, 2 fois par jour (2-3j).
(photosensibilisante) Drainage : 1 goutte de citron + 1 goutte
- Anti d’eucalyptus radié sur un comprimé neutre, 2
nauséeux En diffusion eee fois par jour (10j).

Nausées, mal des transports : 1 goutte 10min
avant le départ, a répéter au milieu du trajet.

2) Drainer le foie

- Pissenlit (Taraxacum officinale, racine) : « le grand dépuratif »

o Cette plante est principalement utilisée pour son action diurétique et I’absence d’effets
indésirables. Elle permet un nettoyage de la totalité de I’organisme, en éliminant les toxines
accumulées. Le pissenlit semblerait également prévenir des calculs rénaux et biliaires. Son
action au niveau digestif favorise 1’écoulement de la bile, surtout chez les foies
« paresseux ».

o On conseille de réaliser des cures de pissenlit, a chaque changement de saisons pour
« nettoyer 1’organisme des différentes toxines.

o Association : sa prise simultanée avec le radis noir et le sureau est trés bénéfique dans la

détoxification hépatique.

- Radis noir (Raphanus sativus, racine) : « plante des foies paresseux »

o Cette plante contenant des composés souffrés favorise le drainage du foie et de la vésicule
biliaire. Elle permet 1’élimination des toxines et des déchets de I’organisme et soulage les
organes victimes de modifications alimentaires (exces de fin d’année ou changement de
saison). Ses propriétés cholérétique et cholagogue atténuent les troubles biliaires ou
hépatiques

o Association : avec le pissenlit et le sureau pour une détoxification hépatique.
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Romarin (Rosmarinus officinalis, feuille) : « La plante des troubles digestifs »

o Cette plante favorise le bon fonctionnement de la vésicule biliaire, en limitant son

inflammation chronique. En effet, par son action antispasmodique, elle diminue les
douleurs abdominales et les spasmes d’origines digestive. Son action myorelaxante des
muscles lisses du systéme respiratoire apaise €galement la toux (notamment chez les
personnes asthmatiques).

Association : avec le fenouil, il limite les spasmes intestinaux ; accompagné de charbon
végétal et d’argile verte, le romarin limite les ballonnements intestinaux. Enfin, associé¢ a

I’angélique, il diminue les crampes d’estomac.

Cas de la seve de bouleau : La s¢ve de bouleau est un produit détoxifiant et drainant qui
contient de nombreux oligo-élément et minéraux nécessaires a notre organisme : du silicium,
du calcium, du phosphore (reminéralisant), du magnésium et du lithium (modulation de
I’humeur), du potassium (soutien de la fonction du systeme cardio-vasculaire), de la vitamine
C et du sélénium (lutte contre le stress oxydatif). Il aurait des effets bénéfiques pour les os,
le coeur, la mémoire, les articulations et la peau, la mémoire, ainsi que dans la lutte contre le

surpoids. Son utilisation sous forme de cures saisonnieres est possible.

3) Freiner I’hyperfolliculinie et réguler la sécrétion d’cestrogenes

Onagre (Oenothera biennis, huile extraite des graines) : « plante du bien-€tre féminin »

o Les graines produisent une huile (apres extraction par premicre pression a froid), riche en

acides gras essentiels (AGE) polyinsaturés, avec 1’acide linoléique (oméga 3) et 1’acide
gamma linolénique (oméga 6). Ce dernier, précurseur des prostaglandines E1 (anti-
inflammatoires), limite les effets de la prolactine liés au syndrome prémenstruel (SPM)
tels que la tension mammaire, les ballonnements abdominaux, les migraines et les troubles
psychiques (irritabilité, anxiété, insomnie ou dépression). L’acide linol¢ique favorise le
maintien de I’hydratation et de la souplesse cutanée (fluidité¢ membranaire). Ces deux AGE
agissent positivement sur les troubles de I’humeur associés au SPM. (235)

Association : avec le cypres, I’huile d’onagre réduit les ménorragies ; associée a I’huile de
bourrache, elle limite la sécheresse cutanée. Il ne faut pas utiliser la sauge qui contient des

phyto cestrogenes, elle favoriserait I’inflammation, dans le cas de I’endométriose.
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4) Calmer ’inflammation, les douleurs et les crampes

- Cassis (Ribes nigrum, feuille) : « plante reine de I’inflammation et des rhumatismes »

o Ces feuilles riches en flavonoides (hypéroside et rutoside), vitamine C et tanins lui

conférent des propriétés antiinflammatoires et anti rhumatismales efficaces en cas de

manifestations douloureuses aigues ou chroniques. Egalement bon diurétique, le cassis

favorise I’¢limination de I’acide urique et des toxines accumulées dans I’organisme.

o Association : avec I’harpagophytum et I’huile de krill, il diminue les douleurs articulaires

et musculaires, ainsi que les sciatiques.

Ci- apres, quelques différentes huiles essentielles calmantes et anti-inflammatoires utilisables

dans I’endométriose, accompagnées de leur mode d’utilisation et de leur posologie.

Tableau 27 : Huiles essentielles calmantes et anti-inflammatoires

Ocimun - Anti spasmodique Voie orale eee
basilicum (crampes, Voie cutanée eee
dysménorrhées)
- Sédatif (insomnie, Interdite a la
réveils nocturnes, diffusion
difficultés

d’endormissement)
Gaultheria Anti inflammatoire Interdite en voie
procubens et antalgique orale
Voie cutanée eee

Interdite a la
diffusion

Crampes : 2 gouttes sur un comprimé
neutre, 3 fois par jour avant les repas
@2)).

Dysménorrhées : 1 goutte de basilic + 1
goutte d’eucalyptus citronné, 3 fois par
jour (5j).

Troubles du sommeil : 1 goutte sur un
comprimé neutre 10 min le soir avant le
coucher, a renouveler en cas de réveil.
Douleur de reégles: 2 gouttes de
gaulthérie + 2 gouttes eucalyptus
citronnée + 10 gouttes d’HV de
macadamia, en application sur le bas du
ventre jusqu’a 3 fois par jour.

NE JAMALIS utiliser de synergie avec la
sauge sclarée (cestrogenes-like)

Douleur de sciatique :

2 gouttes de gaulthérie + 2 gouttes de
lemon grass + 10 gouttes d’HV de
calophylle, en application sur le trajet de
la douleur, 2 a 3 fois par jour.
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- Cas du Cannabis thérapeutique (Canabis sativa) :

Dans le cannabis, plusieurs molécules sont présente : le CBD (cannabidiol) et du THC
(tétrahydrocannabinol). Ce dernier souvent utilis€é pour 1’usage récréatif provoque des effets
psychotropes et a trés fortes doses peut entrainer une détérioration des fonctions cognitives et de la

mémoire par apoptose cellulaire (notamment chez 1’adolescent). (236)

En revanche, le CBD, par son action antalgique, anti inflammatoire et anxiolytique
semblerait étre intéressant dans le traitement de 1’endométriose. A 1’heure actuelle, la législation
francaise reste encore floue et autorise une dose maximale de 0,2% de THC dans les huiles par

exemple. (122)

Le nabiximol SATIVEX® (contenant 50% de THC et 50% de CBD) possede une AMM en
France depuis 2014, mais sa commercialisation n’y est pas autorisée, en raison d’un désaccord sur
le prix entrele Comité économique des produits de sant¢ (CEPS) et le laboratoire.
L’EPIDYOLEX® a obtenu une autorisation de mise sur le marché soumise a une ATU nominative.

Il n’est pas encore commercialisé en France a I’heure actuelle. (238)

Pour son utilisation, les doses recommandées vont de 5 mg a 20 mg, (soit 0,1 a 0,5 mg par
kg et par jour, sans dépasser la dose maximale journaliére de 600 mg). A propos de I’utilisation per
os des huiles au CBD, une goutte d’huile a 10% équivaut a Smg de CBD par exemple. On retrouve
également des spécialités contenant des huiles associées a des huiles essentielles et des tisanes
comme par exemple dans la gamme de Remedeus®. L’huile Peace® faciliterait la relaxation avec
du CBC a 10%, de I’'HE de basilic tropical et de fleur d’oranger ; I’huile Dream® améliorerait la
qualité¢ du sommeil avec du CBD a 20%, de ’HE d’orange douce et de de mélisse ; enfin, I’huile
Relief® soulagerait les douleurs associées au cycle avec du CBD a 15%, de ’HE de menthe verte

et d’estragon. (239)

Une revue de 2018 a examiné plus d’une centaine d’études, incluant pres de 10 000
participants, sur I’efficacité des cannabinoides sur les douleurs. En effet, elle montrerait des effets
significativement positifs du cannabidiol ou CBD sur les douleurs neuropathiques non cancéreuses.

Cependant, les effets indésirables de la prise de cette molécule sont nombreux (troubles gastro-
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intestinaux : nausées, secheresse buccale, diarrhées, vomissements... ; troubles du systéme
nerveux : céphalées, vertiges, fatigue et somnolence ; baisse de la pression artérielle...) et

I’efficacité reste variable. (240)

Le CBD semblerait donc étre une nouvelle piste dans la prise en charge de I’endométriose,
avec ses effets bénéfiques sur les douleurs et le sommeil, mais les praticiens doivent s’attendre a
des résultats modérés. (241) De plus, a I’heure actuelle ses effets au long cours restent inconnus. I1
faut cependant rester vigilant, lors de la délivrance de ce type de produits a I’officine. Le CDB reste
contre-indiqué chez la femme enceinte ou allaitante, en cas de pathologies cardiovasculaires,

d’HTA et de maladie de Parkinson. (242)

5) Calmer le flux hémorragique

- Ginkgo (Ginkgo biloba, feuille) : « plante de la circulation »

o Les flavonoides, les acides organiques et les lactones (ginkgolides et bilobalides) contenus
dans cette plante, lui conferent des propriétés largement décrites dans la littérature. En
effet, ’action du ginkgo semble résulter de la synergie de ces composants. Cette plante est
particuliérement efficace contre la mauvaise circulation en favorisant la microcirculation
artérielle et veineuse et prévenant I’apparition de caillots. Des études montrent un impact
positif sur I’apport en oxygeéne et en nutriment au niveau cérébral impactant la mémoire et
I’apprentissage. Ses effets vasodilatateurs et anti oxydants majeurs favoriseraient un climat
bénéfique chez les femmes atteintes d’endométriose.

o Association : avec de I’huile de lin, de krill ou de saumon (source d’oméga 3), il limite

I’inflammation générale et favorise I’action anti oxydante dans I’organisme.

- Fragon ou Petit Houx (Ruscus aculeatus, souche radicante) : « plante des jambes légeres »
o Utilis¢ depuis longtemps comme diurétique, des études ont montré ses propriétés
veinotoniques efficaces. En effet, les saponosides stéroidiques qu’il contient ont une action
vasoconstrictrice, anti cedémateuse et anti inflammatoire, efficaces en cas de crises

hémorroidaires, jambes lourdes et varices. De plus, le fragon facilite le fonctionnement
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veino-lymphatique et diminue les effets indésirables veineux dus a la prise de pilules
contraceptives. Il est conseillé en cas de jambes lourdes lors du syndrome pré menstruel.
o Association : avec la vigne rouge, il limite ’apparition des jambes lourdes, gonflées et

douloureuses.

- Alchémille (Alchemilla vulgaris L., parties aériennes)

o La spécialité Féminabiane Endo’calm® de la gamme PILEJE® permet d’accompagner et
d’apaiser les douleurs et les ressentis inconfortables pendant les différentes phases du cycle
menstruel, grace a [D’alchémille. Dans le comprimé, on retrouve du PEA
(palmitoyléthanolamide), une molécule naturellement synthétisée par I’organisme, faisant
partie du systéme endocannabinoide, ainsi que de I’extrait d’ortie (Urticadioica L. (parties
aériennes). Dans les gélules sont présentes 3 souches de probiotiques (Lactobacillus
gasseri LA806, Lactobacillus acidophilus LA807 et Streptococcus thermophilus LA902.)
dosées a Imilliard UFC par gélule, qui participent a réguler la flore commensale.

o La posologie quotidienne est de 2 gélules et d’un comprimé, tous les matins pendant 30

jours accompagnée d’un grand verre d’eau. (243)

6) Apaiser le stress

- Rhodiole (Rhodiola rosea, le thizome) : « plante émotionnelle calmante »
o Cette plante adaptogene permet a I’organisme de s’adapter plus facilement a une situation

émotionnelle stressante. Des études indiquent qu’un apport régulier en rhodiole permettrait
des meilleures performances cognitives, malgré la fatigue et le stress induits par
I’endométriose. Une autre étude montrerait une nette amélioration du bien-étre physique
et psychique et une diminution de la fatigue chez les étudiants. Cette plante est efficace
pour se détendre et favoriser la relaxation.

o Association : avec 1’aubépine et la mélisse, la rhodiole diminue le stress passager chez
I’adulte et associée a 1’avoine, la ballotte ou la mélisse, elle réduit 1’angoisse et la fatigue
intellectuelle.

o La spécialité Phytostandard Rhodiole/Safran® de la gamme PILEJE® permet d’améliorer
I’humeur et de s’adapter a un stress émotionnel. Sa posologie est de 2 gélules tous les

matins pendant 15 jours avec un grand verre d’eau. (244)
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Ci- apres,

quelques

différentes huiles

essentielles

apaisantes utilisables dans

I’endométriose, accompagnées de leur mode d’utilisation et de leur posologie.

Tableau 28 : Huiles essentielles apaisantes

Nobile

Boswellia
frereana

Zingiber
officinale

Lavandula

officinalis

Cananga
odorata

Chamaemelum Calmante,

apaisante
(Insomnie,
anxiéte)

Antispasmodique

(crampes)
Stimulante (anti
déprime)

Anti nausées
(brulures
d’estomac,
angoisse)

Anti
inflammatoire
Calmante,
apaisante,
antalgique

Anti spasmodique

Anti-stress
Calmante

Anti inflammatoire

Voie orale eee
Voie cutanée

Interdite a la
diffusion

Voie orale eee
Voie cutanée ee
(diluée)

En diffusion eee
Voie orale eee
Voie cutanée ee
(diluée)

En diffusion

Voie orale eee
Voie cutanée

En diffusion eee

Voie orale eee
Voie cutanée ee
(diluée)

En diffusion eee

Angoisse : 1 goutte de camomille + 1 goutte de
petit grain bigaradier, 3 fois par jour, (10j par
mois).

Insomnie : 1 goutte de camomille + 1 goutte de
basilic tropical, au coucher.

Maux de téte: 2 gouttes sur un comprimé
neutre 3 fois par jour

Brulures d’estomac : 1 goutte de gingembre +
1 goutte de menthe poivrée, 2 fois par jour (5j)
Douleur chronique : 2 gouttes, 3 fois par jour
pendant 10j.

Stress, anxié€té : 2 gouttes sur un comprimé
neutre 3 fois par jour et/ou 2 gouttes en frictions
au pli du coude, 2 fois par jour.

Contracture musculaire :

3 gouttes de lavande + 3 gouttes de romarin 1,8
cinéole + 10 gouttes d’HV de macadamia,
appliquer en massage, 3 fois par jour

Douleur musculaire :

2 gouttes d’ylang ylang + 2 gouttes de lavande
vraie + 10 gouttes HV de calophylle, en
massage sur les muscles, 2 fois par jour.

L’alimentation a donc une place essentielle dans I’accompagnement de 1’endométriose, en

parallele des traitements médicamenteux. Le second pilier de cette approche holistique est

I’exercice physique. En effet, mettre son corps en mouvement de fagon réguliere facilite la

détoxication vue précédemment, limite les douleurs en mobilisant les muscles et participe a

I’amélioration de la santé mentale.
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E. L’exercice physique

Dans le cas de ’endométriose, 1’exercice physique est essentiel et doit étre quotidien : il
s’agit de mettre son corps en mouvement. Il peut étre réalisé dans la vie quotidienne (se rendre sur
son lieu de travail, a son domicile, dans les transports), lors des loisirs ou spécifiquement lors de la

pratique d’un sport.

1) Pratique quotidienne de I’exercice physique

L’objectif quotidien est équivalent a 30 minutes de marche. Des applications sur les montres
connectées ou les smartphones sont des outils utiles pour optimiser le suivi, fixer des objectifs a
atteindre et permet de maintenir une certaine motivation sur le long terme. L’exercice physique,
seule, accompagné par I’entourage ou les professionnels doit se réaliser sans douleur. Dans certains
cas, il est préférable de cesser toute activité sportive, en demandant 1’avis d’un professionnel
jusqu’a la disparation des symptomes. Pourquoi 1’exercice physique est-il bénéfique dans le cas de

I’endométriose ?

A tout age, ’exercice physique et sportif au quotidien, est un élément clé de santé. Il
augmente la qualité de vie, favorise les défenses immunitaires et diminue le risque de mortalité. De
plus, ce facteur de prévention des maladies chroniques, dégénératives et cardiovasculaires permet
également 1’augmentation des flux circulatoires au sein de ’organisme chez les patientes
endométriosiques. Enfin, sur le plan psychologique, il favorise la bonne santé mentale et la lutte
contre la dépression, 1’anxiété et le stress ainsi que la gestion de la douleur grace a la libération

d’endorphines.

2) Maintenir une activité physique régulicre

Commencer par une activité douce comme se rendre sur son lieu de travail a pied, a vélo

ou les transports en commun plutot que la voiture est une premicre €tape. En effet, la marche plus
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ou moins soutenue, va stimuler le retour veineux et limiter les douleurs et les cedémes au niveau

des membres inférieurs.

Si le niveau de santé et d’énergie le permettent, il est possible d’essayer des activités plus
soutenues telles que I’aquagym, la natation, le yoga, le pilate ou la gymnastique sensorielle.

Des activités plus intenses comme la danse orientale, le Qi gong (gymnastique traditionnelle
chinoise basée sur la maitrise du souffle, associée a des mouvements lents et des exercices de
concentration), le Tai-chi (discipline basée sur des exercices €énergétiques de la Médecine
traditionnelle chinoise) ou les danses africaines permettent une meilleure mobilisation du petit

bassin.

Finalement, c’est I’itération quotidienne la plus importante, car un « tissu ou un organe qui
ne bouge pas devient douloureux ». Ces approches corporelles permettent de se réapproprier son
corps et de regagner en autonomie. Ces techniques considerent la patiente dans sa globalité, il est
impensable de traiter I’endométriose en ne prenant que les douleurs physiques en compte. Entre
douleurs, fatigue chronique, culpabilit¢ et non reconnaissance de la maladie, un soutien
psychologique est méme recommandé¢. C’est pourquoi apprendre a gérer ses émotions et lutter

contre le stress est le troisieme pilier de cette approche holistique. (120)

F. La gestion des émotions

Dans notre société actuelle compétitive, le stress est omniprésent : il faut toujours faire plus,
plus vite étre plus efficace. Face a ce stress, notre organisme peut réagir de plusieurs fagons, mais
généralement sa réponse a une agression extérieur est la geneése d’un climat pro-inflammatoire.
Dans le cas de ’endométriose, pathologie inflammatoire chronique, elle s’inscrit dans le temps et

peut induire d’autres pathologies.

Dans un premier temps, apreés 1’annonce de la maladie, la reconnaitre puis I’accepter sont
les deux premieres étapes. Arrétons de « combattre » et de « lutter » ce sont deux termes relatifs a
la guerre. Il est nécessaire de rester a 1’écoute de son corps pour I’accompagner au mieux en

modifiant parfois son mode de vie. On peut parler de résilience, de renaissance.
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Ensuite, I’endométriose est une pathologie épuisante, tant sur le plan physique que moral,
qui touche les patientes sur toutes les facettes de leur vie quotidienne : familiale, sociale ou

professionnelle.

La seconde étape dans la gestion des émotions est le choix d’activités apaisantes adaptées,
aréaliser en continu, de facon hebdomadaire. Elles peuvent se réaliser seule chez soi, en se laissant
guider par des tutoriels en ligne ou grace a des livres (méditation, sophrologie...). Créer un climat
apaisant, grace a la luminothérapie, la musique, les senteurs (certaines huiles essentielles...)

favorise la détente et conditionne la séance relaxante.

Ci- apres, des pistes d’activité a pratiquer régulierement pour améliorer sa qualité de vie au

quotidien.

- Sophrologie :

Cette technique psycho-corporelle associe le corps et le mental, en alliant la respiration, le
mouvement et la visualisation mentale. Son but est 1’apprentissage de la détente pour détecter une
situation stressante et réussir a la réduire au maximum. Il faut rester a I’écoute de son corps et
apprendre a lacher prise et essayer de ne pas étre dans un contréle permanent. Dix minutes de
sophrologie par jour, peuvent suffire a se détendre. Cette pratique nécessite de I’entrainement : une
a deux séances hebdomadaires sur trois mois semble nécessaire pour obtenir des résultats pérennes.

La sophrologie en couple est une bonne alternative, pour partager un moment de détente. (245)

- Relaxation :

En général, la relaxation est associée a la détente physique, mais ce phénomene n’est pas
exclusivement corporel. En effet, corps et esprit sont intrinséquement liés et la pratique de la
relaxation a des effets positifs aussi bien sur les tensions musculaires que nerveuses. Plusieurs
techniques existent comme par exemple « le training autogene » de Schultz (composé de 6 phases
avec la perception de la pesanteur, de la chaleur...). (246)

Jacobson, considere la relaxation musculaire comme une aide pour diminuer I’activité

émotionnelle. (247)
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- Méditation et Méditation en pleine conscience :

La méditation ou « ’art de se placer en pause ». On y retrouve la racine latine « med », tout
comme dans les termes « médecin » et « médical ». En effet, ce terme viendrait de « medeor », qui
signifie « soigner, prendre soin » et aurait dérivé vers le sens « réfléchir a la maniere de », a I’heure
actuelle. (120)

Cette pratique est plus tournée vers 1’esprit que la sophrologie ou la relaxation. Son action
jouerait sur les zones frontale et préfrontales du cortex cérébral en réduisant 1’hyperactivité des
aires nociceptives. En effet, méditer c¢’est avant tout, détourner volontairement et activement son
attention de la douleur. (248)

Les techniques de méditation en pleine conscience se baseraient sur le ralentissement de
I’activité cérébrale, ce qui permettrait la lutte contre I’hypercontractilité engendrée par le stress ou
la douleur. Il est désormais possible de visualiser la signature cérébrale de la douleur par IRM.
(249)

Une ¢étude menée sur 6 ans montrerait que le traitement psychologique de la douleur
chronique bas¢ sur la méditation en pleine conscience semblerait améliorer la qualité de vie des
femmes atteintes d’endométriose. (250)

La méditation peut durer seulement quelques minutes, mais on recommande des séances de
30 minutes pour une efficacité supérieure. Cette pratique semble efficace sur I’apprentissage de la
gestion de la douleur. On observe également des effets positifs sur la dépression engendrée par

I’endométriose.

Finalement méditer, c’est accepter la situation dans laquelle on se trouve, mais ne pas s’y
soumettre ou s’y résigner. En prenant conscience du moment et de leur pathologie, les patientes
parviennent a s’apaiser physiquement et psychiquement pour parvenir in fine a gérer leurs émotions

et leurs douleurs. (248)

- Acupuncture :
Cette pratique integre plusieurs volets de la médecine chinoise traditionnelle. Cette approche

holistique (¢loignée de nos apprentissages occidentaux), découpe I’individu en « parcelles, dont
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chacune est influencée par 1'univers ». Les symptomes douloureux seraient le reflet d’un
déséquilibre intérieur et I’acupuncture aurait pour objectif de rétablir cet « équilibre entre le yin et
le yang pour relancer ces énergies vitales ». (251)

Cette pratique consiste a appliquer des aiguilles avec un mouvement de rotation, plus ou
moins profondément selon des lignes théoriques : les méridiens. Ces derniers indiqueraient le flux
d’énergie reliant les différents organes. L’acupuncture aurait une action sur les fibres C et Ad et
stimulerait la sécrétion d’endorphines. L.’acupuncture permettrait d’activer les contrdles inhibiteurs
descendants de la nociception, ce qui entrainerait une diminution de 1’inflammation. Les preuves
restent limitées a 1’heure actuelle, mais les praticiens observent tout de méme une amélioration de
la qualité de vie chez leurs patientes endométriosiques Cette spécialité est également utilisée pour

traiter les douleurs chimio induites. (252) (253)

- Mésothérapie :

Cette technique a pour but d’injecter des substances médicamenteuses, dans des zones intra-
épidermiques ou intradermiques (superficielle ou plus profonde). Elle entraine la libération
d’endorphines, stimulant les controles inhibiteurs de la nociception. Dans le cas de I’endométriose,
les injections sont réalisées au niveau du diaphragme, du pelvis ainsi qu’au niveau lombaire et
sacré, afin d’atteindre I’innervation du pelvis. L’effet antalgique apparait des la premiére s€éance et
peut durer de quelques jours a quelques semaines. Il est conseiller de réaliser trois s€éances, toutes
les deux semaines, renouvelables tous les trois a six mois, selon les besoins de la patiente. (254)

(255)

- Hypnothérapie :

Cette pratique consiste a modifier la plasticité cérébrale, en activant le cortex occipital (partie
responsable de I’information visuelle). En effet, lors d’une séance d’hypnose, le praticien va
parvenir a suggérer des modifications cérébrales qui vont moduler I’intensité et le ressenti de la
douleur de la patiente. Cette technique permet de mieux contrdler et supporter la douleur au
quotidien. Elle fait partie des recommandation non médicamenteuses énoncées par la HAS. (256)
L hypnose est utilisée, a I’heure actuelle pour traiter I’insomnie, la dépression, 1’anxiété et les

phobies. (257) Elle est méme parfois utilisée dans les cas d’anesthésie préopératoire. (258)
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- Hydrologie :

Ces techniques utilisant I’eau ont de trés bons résultats, avec notamment la pratique des bains
dérivatifs. Cette technique d’hygiene de vie ancestrale consiste a rafraichir la zone périnéale en
abaissant la température interne corporelle. En effet, le but est de mobiliser les intestins et
I’ensemble des fascias souvent immobilisé€s par la douleur. Elle permet une meilleure résistance
aux changements de température, favoriserait la détoxication de 1’organisme en évacuant les
toxines alimentaires et environnementales. Ces bains dérivatifs sont réalisables a I’aide de gants de
toilette humide (a placer sur les parties génitales) ou de poches de gel Yokool®, placées
préalablement au congélateur (a positionner dans les sous-vétements). (259)

On conseille le port des poches 30 minutes a 1h quotidiennement, en pouvant aller jusqu’a
3h dans la mesure du possible. Dans le cas des douleurs séveres, on recommande de porter ses
poches de froid jusqu’a 6h par jour et méme la nuit, pendant 3 mois. (260)

Une autre pratique, la douche écossaise permet de stimuler la zone du périnée et les zones
douloureuses grace a I’alternance d’eau chaude et d’eau froide sur le corps. (261)

Enfin, I’utilisation d’une bouillotte le soir, sur le foie ou dans le bas du dos ou du ventre,

permet d’apaiser les douleurs.

- Refléxologie plantaire :
Cette technique consiste a réaliser des pressions au niveau de la plante des pieds, a I’aide des
doigts ou d’un stylet, en considérant que chaque partie du corps est associée a une zone plantaire.

(262)

L’endométriose est une pathologie chronique complexe douloureuse qui peut passer
inapergue. Cependant, plusieurs faisceaux de preuve peuvent alerter les esprits €clairés, comme la
surconsommation d’anti inflammatoires et d’antalgiques, la dispensation concomitante de
contraception cestroprogestative et d’anti-inflammatoires puissants. Face a la douleur,
I’automédication est souvent le premier recours : le pharmacien devra étre particulierement vigilant

lors de la dispensation de traitements sans ordonnance, a rappeler les posologies maximales.

Sensibiliser les équipes officinales a 1’endométriose, grace a des formations ponctuelles a

I’officine ou lors des congres pourrait attirer étre bénéfiques pour leurs connaissances.
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Ci-apres, sont présentées des propositions de support informatif & destination des équipes

officinales et/ou du grand public.

Q. Affiche et dépliant informatifs

Les régles c’est normal, pas la douleur ! (Affiche a placer dans les salles d’attentes des cabinets
médicaux, a I’infirmerie scolaire, a I’officine...)

Erick Petit, radiologue et spécialiste de I’endoniéfrios

O Quand la douleur résiste a la prise
d’un antalgique classique (Doliprane®)
ou d’un antispasmodique (Spasfon®).

O Quand elle revient tous les mois en
s’amplifiant.

0O Quand elle conduit a l'absentéisme
scolaire ou professionnel.

Consultez votre
médecin généraliste
ou votre gynécologue.
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Dépliant a destination des pharmaciens et équipes officinales

Ados :
quand s’inquiéter ?

Quand la douleur résiste a la prise d’'un
antalgique classique (Doliprane™ ou
d'un antispasmodique (Spasfon®).

Quand elle revient tous les mois en
s'amplifiant.

Quand elle conduit & Il'absentéisme
scolaire ou professionnel.

Liens utiles :
Pour les patientes :

EndoFrance
https://www.endofrance.org/
EndoMind
https://www.endomind.org/
Info Endométriose
https://www.info-endometriose.fr/
L'application mobile EndoZiwig
https://endo.ziwig.com/main/home
Programme d’ETP, CHU de Montpellier « Mieux vivre
I'endométriose »
https://www.ch fr/fi ique,
d hirurgie-gy oS
mieux-vivre-avec-lendometriose-etp

Pour les professionnels de santé :

Resendo

https://www.resendo.fr/

MOOC « Endométriose, I'affaire de tous »
https://endometriose-affairedetous.com/

Le Livre Blanc « Endometnose et Emploi »
https://www. org/un-| emploi/

Lendomeétriose :
qu’est-ce que c’est ?

C’est une maladie gynécologique chronique qui touche
1femme sur 10 en age de procréer.

Elle est due a la présence de cellules semblables a
celles de I'endométre en dehors de la cavité utérine.

YT RYY)
) | i @

1,52 2,5 millions de 14 millions 190 millions
femmes en France en Europe dans le monde

Physiopathologie :

Des fragments de I'endométre se retrouvent en dehors
de l'utérus. Ces implants endométriosiques migrent
vers d'autres organes (intestins, vessie, diaphragme,
poumons...) et s'y greffent.

Sous linfluence hormonale, ces fragments saignent
et créent de I'inflammation locale et des douleurs au
niveau des lésions.

o e
Clinique :
.
Il existe 3 formes d’endométriose :
— Superficielle ou péritonéale
— Endométriome ou ovarienne

— Profonde ou sous-péritonéale

Ainsi qu'une forme interne a l'utérus : 'adénomyose.

Informations
importantes :

« Lendométriose touche 10 % des femmes.
« 1a7% des cas sont asymptomatiques.

« 70% des femmes souffrent de douleurs
invalidantes. ? ~ H
endométriose
« 40% des cas d’infertilité sont dus a I'endo-
métriose.

'SENSIBILISER
'INFORMER

« Symptomatologie multiple et complexe :
douleurs « 5D » + infertilité + fatigue +
retenti t pysch ial

& FORMER
a lofficine

« Délai de diagnostic de 7 ans.

« 1 heures de travail perdues chaque
par de productivité lié a
la douleur.

Brochure d'information
a destination des pharmaciens
et des équipes officinales.

« 10 000€ par femme chaque année pour la
prise en charge des soins, des examens,
desarréts detravail, des gardes d’enfants...

« Maladie chronique avec des conséquences
invalidantes au quotidien.

« Répercussions au niveau familial, social,
| nrofecci | PP
per pr

+ Pas « une » mais « des » endométrioses :
la prise en charge doit étre individualisée. Jeanne TULOUP-CARR

Aolit 2022

. . . .
Diagnostic : Traitements :
Un délai de 7 ans est nécéssaire, en moyenne, entre
I'apparition des premiers symptémes douloureux et
le diagnostic. En moyenne, une patiente consulte &

TROUBLES DE
DOULEURS ¢ |RoverEsE

professionnels de santé avant son diagnostic.
1— Interrogatoire poussé et examen clinique l
2= Echographle pelvuenne puis IRM
3 — +/-spé i i 4 g
@
(bllan de fertlllte D) Choix de Equipe T
la patiente Itidisciplis i i
~
.
Symptomes : / l \
Douloureux « 5D » :
ANTALGIQUES / TRAITEMENTS CHIRURGIE :
AINS : HORMONAUX : - radicale
o ) - tramadol - Contraception
- néfopam @stroprogestative (/- traitement
fey - ibuproféne - DIU au lévonorgestrel hormonal post-
A oabakes 2 intention : chirurgie)
chroniques Sieiii
au désogestrel
- diénogest
- implant & [étonogestrel
3*** intention
- analogues de la GnRH
(+ add back therapy)
Dyschésies Dysuries IS
. . .
e Mieux vivre avec:
@ NUTRITION :
& phytothérapi | ¥ s
Ménorragies et Infertilité Fatigue ACTIVITE SPORTIVE :
métrorragies chronique marche, yoga, pilates, aquagym...
TRAITEMENTS NON MEDICAMENTEUX :
kinésithérapie, ostéopathie, cures thermales...
Diarrhée et Depressmn et GESTION DES EM°T|°NS
constipation anxiété ph gie, nyp!
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Conclusion

Chacun d’entre nous devrait étre concerné par cette maladie qui touche plus de 10% des
femmes en France, impactant leur vie quotidienne dans tous ses aspects. Nous connaissons tous
une personne atteinte de I’endométriose : une mere, une sceur, une fille, une amie, une voisine, une

collegue...

Grace aux cé¢lébrités, aux patientes trés investies, aux associations, aux équipes
pluridisciplinaires des centres experts de 1’endométriose, aux congreés nationaux (263) et au
développement de 1’éducation thérapeutique du patient (ETP) : la communication a propos de

I’endométriose commence a porter ses fruits.

Des programmes de formation a destination des professionnels de santé voient le jour
comme par exemple le Mooc « Endométriose : l'affaire de tous », disponible depuis mai 2021,
grace a la collaboration du Ministere de la santé, de la HAS, du CNGOF, des ARS et de nombreuses
associations. Et plus récemment, une « Stratégie Nationale de Lutte contre I’Endométriose » a été

présentée en février 2022.

Proposer des affiches informatives en salle de repos dans 1’officine ou des prospectus a

destination des équipes officinales pourrait étre une solution.

Nous pourrions proposer de la documentation et des posters aux médecins, aux patientes et
au grand public, dans les salles d’attente chez les médecins traitants et/ou les spécialistes, aux

pharmaciens ... pour sensibiliser les jeunes femmes et leur entourage.

Nous pourrions également toucher une population plus jeune qui ne doit plus considérer ce
sujet comme un tabou. C’est pourquoi, les directeurs de colleéges et lycées pourraient afficher des
posters a I’infirmerie, proposer des bandes dessinées adaptées, pour sensibiliser des le début de la
puberté, a I’age ou commencent les cours sur la reproduction en SVT. Des interventions de services
sanitaires réalisées au sein des lycées par les étudiants en pharmacie, pourraient étre une possibilité

d’information supplémentaire.
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Il serait tres intéressant d’ajouter le chapitre « endométriose », aux programmes de toutes les
études de santé, en particulier en Pharmacie. En effet, les étudiants sur les bancs de la faculté de

Pharmacie seront les professionnels de santé de demain, au contact direct des patientes.

On peut donc souhaiter que la formation des professionnels de santé, améliore leurs
connaissances et donc leurs compétences. Par conséquent, les équipes officinales pourraient
détecter les patientes a risques (a la lecture des ordonnances d’antalgiques puissants associés a des
pilules cestroprogestatives), aborder le sujet de I’endométriose plus facilement, orienter les
patientes vers des professionnels de santé compétents et proposer des conseils de prise en charge
et d’accompagnement. Le délai de diagnostic diminuerait de 7 ans en moyenne a quelques jours

grace a des outils trés prometteurs tels que I’Endotest®.

Cette pathologie désormais sortie de I’ombre, serait de plus en plus considérée par la
population et reconnue pour améliorer le quotidien de 190 millions de femmes dans le monde.
Peut-&tre pourrions-nous espérer la mise en place d’« Entretiens Endométriose » a 1’officine, pris
en charge par I’assurance maladie, a I’instar des Entretien « Asthme », « AVK » et « Oncologie » ?

(135)
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Les Annexes
Annexe 1 : Questionnaire de qualité de vie SF-36

|QUESTIONNAIRE GENERALISTE SF36 (QUALITE DE VIE) |

|Rubrique : auto-administré/généraliste |

Note préliminaire : ces repéres permettent de s'assurer de I'adéquation entre le patient et I'outil

de bilan proposé.
BILAN D’UTILISATION COURANTE :
International International, National Local
« validé » (3) largement accepté (2) (1) 0
Niveau du bilan : 3
POINT DE VUE UTILISATEUR (SI POSSIBLE)

Simplicité Facilité Sensibilité Fiabilité Reproductible
d’utilisation de lecture aux trés petits vérifiée inter

Ecarts intra
SCORE =2 SCORE=1 SCORE =3 SCORE =3 SCORE =3

Scores appliqués : 3 = excellent 2 =bon 1 = acceptable 0 = questionnable

Présentation :
Ce bilan de santé généraliste peut étre utilisé en complément de bilans plus spécifiques.

Criteres d’inclusion (les catégories majeures cliniques) :

Toutes catégories de personnes ayant des difficultés de santé.

Criteres d’exclusion (ne pas utiliser pour) :
Aucun.

Criteres de péjoration (diagnostic associé) :
Dépression, difficultés relationnelles.

Evolution du score :

Varie selon les items, afin de tester la vigilance du patient. La lecture des résultats fournit une
appréciation sémantique.

Le questionnaire généraliste SF-36
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|QUESTIONNAIRE GENERALISTE SF36 (QUALITE DE VIE) |

1.- En général, diriez-vous que votre santé est : (cocher ce que vous ressentez)

Excellente _ Trés bonne Bonne Satisfaisante Mauvaise ___

2.- Par comparaison avec il y a un an, que diriez-vous sur votre santé

aujourd’hui ?

Bien meilleure qu'ilyaunan . Un peu meiileure qu'il ya un an __

A peupréscommeilyaunan __ Un peu moins bonne qu'il y a un an __
Pirequ'ilyaunan __

3.- vous pourriez vous livrer aux activités suivantes le méme jour. Est-ce que

votre état de santé vous impose des limites dans ces activités ? Si oui, dans

quelle mesure ? (entourez la fléche).

a.Activités intenses : courir, soulever des objets lourds, faire du sport.

v v !

Oui, trés limité oui, plutdt limité pas limité du tout

b Activités modérées :déplacer une table, passer 'aspirateur.

v v !

Qui, trés limité oui, plutdt limité pas limité du tout

c.Soulever et transporter les achats d'alimentation.

v Y ’

Oui, trés limité oui, plutdt limité pas limité du tout

d Monter plusieurs étages a la suite.

v v !

Oui, trés limité oui, plutdt limité pas limité du tout

e.Monter un seul étage.
v v v

Oui, trés limité oui, plutdt limité pas limité du tout

f-Vous agenouiller, vous accroupir ou vous pencher trés bas.
v v }

Qui, trés limité oui, plutdt limité pas limité du tout

g Marcher plus d'un kilométre et demi.

} )

Qui, trés limité oui, plutdt limité pas limité du tout
hMarcher plus de 500 métres

¢ } )
Qui, trés limité oui, plutdt limité pas limité du tout
i.Marcher seulement 100 métres.

¢ ' i
Oui, trés limité oui, plutdt limité pas limité du tout
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|QUESTIONNAIRE GENERALISTE SF36 (QUALITE DE VIE)

J-Prendre un bain, une douche ou vous habiller.
v v !

Oui, trés limité oui, plutét limité pas limité du tout

4.- Au cours des 4 derniéres semaines, avez-vous eu l'une des difficultés
suivantes au travail ou lors des activités courantes, du fait de votre santé ?
(réponse : oui ou non a chaque ligne)

oui non

Limiter le temps passé au travail, ou & d’autres activités ?

Faire moins de choses que vous ne 1'espériez ?

Trouver des limites au type de travail ou d'activités possibles ?

Arriver a tout faire, mais au prix d'un effort

5.- Au cours des 4 derniéres semaines, avez-vous eu des difficultés suivantes
au travail ou lors des activités courantes parce que vous étiez déprimé ou
anxieux ? (réponse : oui ou non a chaque ligne).

oui non
Limiter le temps pass€ au travail, ou & d’autres activités ?

Faire moins de choses que vous n'espériez ?

Ces activités n'ont pas été accomplies aussi soigneusement que d'habitude ?

6.- Au cours des 4 derniéres semaines, dans quelle mesure est-ce que votre
état physique ou mental ont perturbé vos relations avec la famille, les amis, les
voisins ou d’autres groupes ?

v } v {

Pas du tout trés peu assez fortement énormément

7.- Avez-vous enduré des souffrances physiques au cours des 4 derniéres semaines ?

v v v '

Pas du tout trés peu assez fortement énormément

8.- Au cours des 4 derniéres semaines la douleur a-t-elle géné votre travail ou
vos activités usuelles ?

v ' v } +

Pas du tout un peu modérément assez fortement énormément

9.- Ces 9 questions concernent ce qui s’est passé au cours de ces derniéres 4
semaines. Pour chaque question, donnez la réponse qui se rapproche le plus
de ce que vous avez ressenti. Comment vous sentiez-vous au cours de ces 4
semaines :

a. vous sentiez-vous trés enthousiaste ?

v v v v v—

Tout le temps trés souvent parfois peu souvent jamais

b. étiez-vous trés nerveux ?

J, J, l ! J,
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|QUESTIONNAIRE GENERALISTE SF36 (QUALITE DE VIE)

Tout le temps trés souvent parfois peu souvent jamais
c. étiez-vous si triste que rien ne pouvait vous égayer ?

v v ' ' e
Tout le temps trés souvent parfois peu souvent jamais
d. vous sentiez-vous au calme, en paix ?

v v ‘ ‘ U—
Tout le temps trés souvent parfois peu souvent jamais
e. aviez-vous beaucoup d'énergie ?

v v + + V—
Tout le temps trés souvent parfois peu souvent Jjamais
f. étiez-vous triste et maussade ?

v v v v e
Tout le temps trés souvent parfois peu souvent jamais
g. aviez-vous l'impression d’étre épuisé(e) ?

v v ' ' —
Tout le temps trés souvent parfois peu souvent jamais
h. étiez-vous quelgu'un d"heureux ?

v v + + V—
Tout le temps trés souvent parfois peu souvent Jjamais
i. vous étes-vous senti fatigué(e) ?

v v ' ' V-
Tout le temps trés souvent parfois peu souvent jamais

10.- Au cours des 4 derniéres semaines, votre état physique ou mental a-t-il

géné vos activités sociales comme des visites aux amis, a la famille, etc ?

v v ! v

—

Tout le temps trés souvent parfois peu souvent

11.- Ces affirmations sont-elles vraies ou fausses dans votre cas ?

a. il me semble que je tombe malade plus facilement que d’autres.

' v . v ‘e

Tout & fait vrai assez vrai ne sais pas  plutdt faux  faux

b. ma santé est aussi bonne que celle des gens que je connais.

v v v v ‘e

Tout a fait vrai assez vral ne sais pas  plutdt faux  faux

c. je m’attends a ce que mon état de santé s'aggrave.

v v v v ‘e

Tout & fait vrai assez vral ne sais pas  plutdt faux  faux

jamais
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|QUESTIONNAIRE GENERALISTE SF36 (QUALITE DE VIE)

d. mon état de santé est excellent.

4 ' ' v -

Tout & fait vrai assez vrai ne sais pas  plutdt faux  faux

Wade JE, Sherbourne CD. The MOS 36-item short-form health survey (SF-36). Medical Care
1992:30:473-483.

198



Annexe 2 :
Endométriose : Douleur et qualité de vie Autoquestionnaire Evaluation initiale avant
traitement, réalisé par le centre hospitalier de Versaille et I’hopital de Poissy.

HVA CLINIQUE MUTUALISTE
2 LA SAGESSE

Endométriose : Douleur et qualité de vie
Autoquestionnaire
Evaluation initiale avant traitement

Nom :

Prénom : ETIQUETTE
Date de Naissance :

Madame,

Nous vous remercions d'accepter de répondre & cet auto-questionnaire. II porte sur la
douleur et/ou autres symptdmes liés & votre maladie, ainsi que le retentissement sur votre
qualité de vie.

Il est trés important de remplir le questionnaire méme si vous vous sentez génée ou
angoissée par vos symptomes, car ¢'est justement dans ce cas qu'il nous sera le plus utile.

Lisez attentivement chaque question et choisissez la réponse qui vous semble la plus juste.
11 vous sera parfois demandé de ne choisir qu'une seule réponse & certaines questions. Lisez
toutes les questions méme si vous ne ressentez aucune douleur.

Cette démarche n’est pas obligatoire et repose entiérement sur le volontariat. Les
renseignements que vous nous fournissez sont confidentiels et pourront faire 'objet d'un
traitement statistique informatisé anonyme.

Avec nos remerciements pour votre collaboration

Les médecins de I'unité de gynécologie

Quel est le principal probléme pour lequel vous avez consulté ce
jour?

- Ladouleur
- L’infertilité
- Autre:
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Questionnaire réalisé par :

- L’hopital de Poissy

CENTRE HCSPITALIER
DE VERSAILLES

5

Le CH de Versailles Cf‘/‘/
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PARTIE I
Votre douleur principale

I.1. Décrivez votre douleur principale:

I1.2. En vous basant sur les trois derniers mois, reportez par une croix sur
I'échelle ci-aprés I'intensité habituelle de votre douleur ?

1.3. Concernant la douleur dont vous souffrez actuellement, (ou dont vous avez
souffert au cours des trois derniers mois) :
Hachurez sur les schémas, la totalité des zones oll vous avez ressenti la douleur,
Mettez une croix pour désigner l'endroit ol la douleur est ressentic avec le maximum
d'intensité (si la douleur est ressentie partout avec la méme intensité, ne mettez pas de croix)

Face Dos
N
Droite — I\ - Gauche Gauche Droite
- » ) k
. v -
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1.4. Depuis quand souffrez de votre douleur 2/ /

L5. Votre douleur a-t-elle évoluée au cours du temps et comment?

T ——

-----------------------------------------

de votre vie ?

1.7. Yos douleurs sont-elles apggravées dans certaines situations et si oui lesquelles 7
(Exemple : la marche, le stress ...)

1.8. A quel moment votre cycle menstruel, vos douleurs sont-elles maximales ?

Les jours précédant immédiatement les régles

Au moment des régles
Juste apres les régles
Au milicu du cycle (12éme, 17¢éme jour)
Aucun en particulier
1.9. En prenant 'exemple du mois passé, pendant combien de jours avez-vous
souffert de votre douleur :

|_|_] jours

1.10. Lorsque vous souffrez de vos douleurs, quels médicaments utilisez-vous
pour soulager la douleur et pendant combien de temps ? (Citcz le nom des médicaments

et la quantité maximum utilisée en une journée et la durée du traitement)

Nom du médicament Quantité par jour Nombre de jours sur un
mois
Exemple : DOLIPRANE 6 <
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PARTIE II
Vos douleurs de régles

Veuillez répondre aux questions qui suivent méme si certaines ont déja été
posées ailleurs

Si vous n'avez pas de régles depuis plus de 3 mois, merei de cocher ici
Et de passer 2 la partie III du questionnaire.

I1.1. Vos régles sont-elles douloureuses?

Jamais ou exceptionnellement
Parfois

Souvent

Toujours

I1.2. En vous basant sur vos trois ou quatre derniers cycles, reportez par une croix
sur |'échelle ci-aprés |'intensité movenne de vos douleurs de

I1.3. Si vos régles sont actuellement douloureuses, pouvez-vous préciser si :

Vos régles ont toujours été douloureuses de la méme fagon

Vos regles ont d'abord €t indolores ct le sont devenues secondairement
Vos régles ont toujours été douloureuses mais se sont

aggravées depuis un certain temps ?

I1.4. Si les douleurs de régles se so
précisez depuis quand ?
o
jour mols année

I15. Combien de jours durent vos douleurs de régles ?

|| _| jours

IL.6. La douleur débute t-elle :

1 ou 2 jours avant les régles
le ler jour des regles
le 2&me ou 3¢me jour des régles

1 ou 2 jours apres les regles
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PARTIE III
Vos douleurs PELVIENNES

Douleurs localisées au bas du ventre sous le niveau de la ceinture, autres que celles liées aux
regles

IIL.1. Souffrez-vous réguli¢rement de douleurs localisées au bas du ventre
survenant en dehors ou indépendamment des régles ?

OUI

NON

II1.2. Si OUI, reportez par une croix sur I'échelle ci-apres l'intensité moyenne de

——

ces douleurs.

II1.3. Si OUI, pouvez-vous préciser la date ou ces douleurs sont apparues pour la
premiére fois ?

Tjour  mois  année

II1.4. Si OUI, pouvez-vous préciser &2 quel moment de votre cycle menstruel ces
douleurs surviennent-elles ? (Plusicurs réponses sont possibles)

Les quelques jours précédant les régles

Les quelques jours suivant les régles

Au milieu du cycle (12éme, 17éme jour)

Survenue irréguliére, par crises sans rapport avec le cycle
Les douleurs sont présentes tout au long du cycle

204



PARTIE 1V
Douleur et sexualité

Si vous n’avez pas de relations sexuelles actuellement cochez ici et passez & la
partie V.

IV.1. Avez-vous actuellement un partenaire sexuel stable ?

OUI
NON

IV.2. Avez-vous des douleurs au cours des rapports sexuels ? (Ou immédiatement
aprés ceux-ci)
Jamais ou exceptionnellement
Parfois
Souvent
Toujours

IV.3. Reportez par une croix sur ’échelle ci-aprés l'intensité moyenne des
douleurs ressenties lors des rapports sexuels

1

IV.4. Si vous avez des douleurs lors des rapports sexuels, & quelle DATE ces
douleurs sont-elles apparues ?

jour mois année

IV.5. Si vous avez des douleurs lors des rapports sexuels, s’agit-il de douleurs
ressenties :
Seulement au début
Pendant tous le rapport
Aprés le rapport seulement
Pendant et aprés le rapport
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IV.6. Si vous avez des douleurs lors des rapports sexuels, sagit-il de douleurs :

Lors de 'intromission sculement

De douleurs ressenties lors de la pénétration, profonde seulement
Les deux

De douleurs mal précisées

IV.7. Si vous avez des douleurs lors des rapports sexuels, les ressentez-vous ?

Dans certaines positions sculement
Dans toutes les positions
C’est variable d'une fois & I"autre

IV 8. Si vous avez des douleurs lors des rapports sexuels, de quelle maniére ces
douleurs retentissent-elles sur les rapports ?

Les douleurs ne génent pas les rapports

Les douleurs génent les rapports mais n’obligent pas a les interrompre
Les douleurs obligent parfois & interrompre le rapport

Les rapports sont impossibles & cause de 1a douleur

IV.9. A quel moment votre cycle menstruel, vos douleurs de rapport sexuel sont-
elles maximales ?

Les jours précédant immédiatement les régles
Au moment des régles

Juste apres les régles

Au milieu du cycle (12éme, 17éme jour)
Aucun en particulier
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PARTIE V

Vos troubles urinaires et digestifs et autres douleurs

Au cours des derniers mois avez-vous eu des :

Doulcurs & la défécation Pan &3 toet Unpes Modinémest  Boaacosp

SIOUJ est-ce plus important pendant vos régles
Diarthées Pan & toet Unpes Modérémest  Beascosp

SI OUT est-ce plus important pendant vos régles

L. Pay &3 ot Un pea Modiémest  Besacosp
Constipations

SI OUT est-ce plus impostant pendant vos régles
Alternances Diarrhée/Constipation Pndatost  Unpes  Modiémest  Beascosp

SI OUT est-ce plus impostant pendant vos régles
Vomissements Poduwast  Uspes  Modkémest  Dessoosp

SI OUT est-ce plus impostant pendant vos régles

Gonflements du ventre Podutost  Unpes  Modkément  Desscosp

SI OUT est-ce plus impostant pendant vos régles

Douleurs intestinales Podatat  Unpeu  Modétmens  Besacoup
(crampes, coligues)

ST OUT est-ce plus impartant pendamt vos régles

Douleurs & "anus Potatat  Unpeu  Modérdmens  Besacosp

ST OUT estce plus impartant pendant vos régles

. P da oot Un peu Modértmers  Bexacoup
Douleurs au coccyx ou vers |"armiére

SI OUT estce plus impartant pendant vos régles
Impressions d’avoir quelque chose Pmdawst  Uspen  Modértmess  Besscosp
dans ["anus ou dans le rectum

SIOUT est-ce plus important pendant vos régles

Envics doulourcuscs d'alleré lasclle  Pociss Uspew Modésfecs:  Bosxosp

ST OUT est-ce plus important pendant vos régles

Envies urgentes d'aller 3 la selle Pascuont Unpeu  Modéntmens  Bewcosp

SI OUT est.ce plus important pendant vos régles

Envies fréquentes d"aller 2 la selle Pediwst Uspew  Moottmess  Bescoup

SI OUI est-ce plus important pendant vos régles

our

oul

oul

oul

oul

oul

ol

oul

oul

NON

NON

NON

NON

NON

NON

NON

NON

NON

NON

NON

NON
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Pertes de sang par "anus Pasdutost  Unpeu  Mooértment  Meaocoup

SI OUI est-ce plus impartant pendant vos régles

Envies doulourcuses d’aller uriner Pacdatoat Unpe:  Modé 5

SI OUI estce plus imponant pendant vos régles

Douleurs lors des mictions Pasdatost  Unpeu  Modérfwers  Besscoup

ST OUT estce plus important pendant vos régles

, . Pasdaton tUn Modérérerz Bewsooup
Envies trés pressantes d'aller uriner -

ST OUI est-ce plus important pendant vos regles

N&cs&ités d'uﬁm dc ues Pas da toat L'I‘IWJ Wond o n s
nombreuscs fois par jour

ST OUI est-ce plus imponant pendant vos régles

C)Mllcs Pas da ot Tnpey  Modérfers  Berscoup

ST OUI est-ce plus important peadant vos régles

Présences de sang dans les urines Pardatoat  Unpes  Modérém .

ST OUI est-ce plus imporant pendant vos régles

Doulcurs du flan ou partic moyennc Pasdateat  Unpes  Modésd Besscuus
du dos (douleur Jombaire)

ST OUT estce plus important pendant vos régles
Douleurs du bas du dos Pasdaton Inpey  Modérémerz Bexacoup

ST OUT estce plus imponant pendant vos régles
Pas datogt Unpow  Modésés E w

Douleurs sciatiques
ST OUT estce plus important pendant vos régles
Douleurs dans la fesse Paccatoat  Unpew  Modérémert  Sevacop
SLOUL est-ce plus impomant pendant vos régles
Douleurs dans la cuisse Pardatost  Unper  Modérdmert  Besscoep
ST OUT estce plus important pendant vos régles
Douleurs dans les jambes Pasditont  Unpeu  Modtrément  Bewscowp

SLOUT est-ce plas imporant pendant vos régles

QuI

NON

NON

NON

NON

NON

&
Zz
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PARTIE VI
Qualité de vie sexuelle

Bien qu'elles soient délicates et personnelles, les questions suivantes sont importantes
pour déterminer I'impact de vos symptdmes sur votre activité sexuelle. Soyez assurée que
vos réponses & ces questions demeureront confidentielles.

Qui Non
1. Etes-vous mariée ou avez-vous actuellement
une relation stable avec quelqu'un ? J O
Qui Non
2. Avez-vous changé de partenaire sexuel au
cours des six derniers mois ? D [:I
Qui Non

3. Etes-vous actuellement active sur le plan

sexuel ? D D

Si votre réponse est "Oui", passez & la page suivante
Si votre réponse est "Non", répondez aux autres questions de cette page

J'ai répondu "Non" a la question numéro 3. Je ne suis pas active sur le plan sexuel en ce

moment parce que:
(Veuillez cocher toutes les cases correspondent & votre situation.)

a) Je n'ai pas de partenaire en ce moment ]
b) Je suis trop fatiguée

¢) Mon partenaire est trop fatigué
d) Le sexe ne m'intéresse pas

e) Le sexe n'intéresse pas mon partenaire

f) J'ai un probléme physique qui rend les relations
sexuelles difficiles ou inconfortables

g) Mon partenaire a un probléme physique qui rend
les relations sexuelles difficiles ou inconfortables

oo o 0000

h) Autres raisons (veuillez préciser)
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Veuillez remplir cette section si vous étes active sur le plan sexuel (c'est-a-dire si vous avez
répondu "Qui" & la question numéro 3).

Veuillez lire attentivement chacune des questions ci-dessous et cocher la case qui correspond

le micux & vos expériences et & vos sentiments relativement au sexe au cours des 4 derniéres
semaines.

Au cours des 4 derniéres semaines:

Beaucoup Modérément Un Pas du tout

?
5]

1. Les relations sexuelles ont-elles occupé une | 3 2 0
place importante dans votre vie au cours

des 4 derniéres semaines ?

g

]

-1 [

Avez-vous éprouvé du plaisir lors de vos Zl
relations sexuelles au cours des 4 |

derniéres semaines ?

3. En général, éticz-vous trop fatiguée pour 0 1
avoir des relations sexuelles au cours des 4
derniéres semaines ?

H
(%]

4. Avez-vous éprouvé le désir d'avoir des 3] 2
relations sexuelles avec votre (vos)
partenaire(s) au cours des 4 derniéres semaines ?

[-]
=]

5. Avez-vous constaté une sécheresse 0 1
vaginale lors de vos relations sexuelles
au cours des 4 derniéres semaines ?

[~]
]

6. Avez-vous ressenti de la douleur ou de

- P 0
l'inconfort durant la pénétration
au cours des 4 derniéres semaines ?

H
L

7. En général, avez-vous éprouvé un sentiment m E
de satisfaction aprés vos relations sexuelles

au cours des 4 derniéres semaines ?
5 fois ou + 3-4 fois 1-2 fois

Jjamais
8. Combien de fois avez-vous cu des relations E’ E’

sexuelles au cours des 4 derniéres semaines ?
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Bienplus  Unpeuplus Apeuprés  Moins
élevée que  élevée que la méme que  élevée que
d'habitude d'habitude d'habitude  d'habitud

9. Quelle a été la fréquence de vos relations II] @

sexuelles au cours des 4 derniéres semaines
par rapport a ce qui est habituel pour vous ?

Tres Modérément Un peu Pas du tout
satisfaite satisfaite satisfaite satisfaite

10. Avez-vous été satisfaite de la fréquence de E’ m

vos relations sexuelles au cours des 4
derniéres semaines ?

Avez-vous d'autres commentaires 7

211



PARTIE VII
QUALITE DE VIE-EHP5

Au cours des quatre derniéres semaines, combien de fois, du fait de votre endométriose...

PARTIEL

Jamais

Rarement

Parfois

Souvent

Toujours

Avez-vous éprouvé des difficultés &
marcher & cause des douleurs ?

Avez-vous cu I'impression que vos
symptdmes réglaient votre vie ?

Avez vous eu des changements d'humeur ?

Avez-vous eu I'impression que les autres
ne comprenaient pas ce que vous
enduriez ?

Avez-vous eu I'impression que votre
apparence avait changée ?

PARTIE 2

Jamais

Rarement

Parfois

Souvent

Toujours

Avez-vous €té incapable d’assurer des
obligations professionnelles a cause des
douleurs?

Avez-vous trouvé difficile de vous
occuper de votre (vos) enfant(s) ?

Vous étes vous sentie inquidte 2 1'idée
d’avoir des rapports a cause de la
douleur ?

Avez-vous cu le sentiment que les
médecins pensaient que c¢'était dans votre
téte?

Avez-vous été dégue parce que le
traitement ne marchait pas ?

Vous étes vous sentie déprimée face a
I"éventualité de ne pas avoir d'enfants ou
d’autres enfants ?
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PARTIE VIII
QUALITE DE VIE-EQ5D

Veuillez indiquer, pour chacune des rubriques suivantes, I'affirmation qui décrit le mieux
votre état de santé aujourd'hui, en cochant la case appropriée.

Mobilité

Je n’ai aucun probléme pour me déplacer & pied
J’ai des problémes pour me déplacer & pied

Je suis obligé(e) de rester alité(e)

Autonomie de la personne

Je n’ai aucun probléme pour prendre soin de moi

J’ai des problémes pour me laver ou m'habiller tout(e) seul(e)
Je suis incapable de me laver ou de m’habiller tout(e) seul(e)

Activités courantes (exemples : travail, études,

travaux domestiques, activités familiales ou loisirs)

Je n’ai aucun probléme pour accomplir mes activités courantes
J’ai des problémes pour accomplir mes activités courantes

Je suis incapable d'accomplir mes activités courantes

Douleurs/géne

Je n'ai ni douleurs ni géne

J’ai des douleurs ou une géne modérée(s)
J’ai des douleurs ou une géne extréme(s)

Anxiété/Dépression

Je ne suis ni anxicux(se) ni déprimé(e)

Je suis modérément anxicux(se) ou déprimé(e)
Je suis extrémement anxicux(se) ou déprimé(e)
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Pour vous aider & indiquer dans quelle mesure tel ou tel état de
santé est bon ou mauvais, nous avons tracé une échelle graduée
(comme celle d’un thermométre) sur laguelle 100 correspond au
meilleur état de santé que vous puissicz imaginer et () au pire
état de santé que vous puissiez imaginer.

Nous aimerions que vous indiquiez sur cette échelle ol vous
situez votre état de santé aujourd’hui. Pour cela, veuillez tracer
une ligne allant de 'encadré ci-dessous a l'endroit qui, sur
I"échelle, correspond & votre état de santé aujourd’hui.

Votre état de
santé

aujourd’hui

Meilleur état de
santé imaginable

100

0

Pire état de
santé imaginable
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Annexe 3 :

Prescription des examens d'imagerie dans le diagnostic de 1'endométriose pelvienne

Symptomatologie
évocatrice
d'endométriose

Examen | |
de 1 intention

Echographie
pelvienne
endovaginale
|

[

Diagnostic
positif

[

I 1 I

1

I

|

Discordance
radioclinique

Non réalisable

Résistance
au traitement
médical

Présence d'un Signes évocateurs
endométriome d'endométriose Infertilité

Masse ovarienne
indéterminée

!

a I'échographie profonde
I I

Examen | |
de 2¢ intention

| I
Echographie IRM pelvienne

endovaginale interprétée par un
par un référent radiologue référent

I—]—]

Endométriose
profonde
confirmée
I
[ 1
Traitement Traitement
médical chirurgical

[

En cas d'atteinte

digestive
Examen
de 3¢ intention
Coloscanner/
{ échoendoscopie
rectale

Figure 67 : Organigramme de la prescription des examens d'imagerie dans le diagnostic de l'endométriose pelvienne (128)
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Annexe 4 : Le questionnaire du sondage en ligne

Questionnaire pour une thése d'exercice
de Docteur en Pharmacie

Bonjour a toutes et a tous.

Je réalise ma these de fin d'études de pharmacie sur 'endométriose, une pathologie encore
bien trop méconnue du corps médical, ainsi que du grand public.

Voici un questionnaire afin de réaliser un bref état des lieux sur les connaissances actuelles
de la population générale et notamment celles des professionnels de santé, a propos de
cette maladie. Ce questionnaire restera anonyme.

Je vous remercie pour ces quelques minutes accordées. N'hésitez pas a le partager autour
de vous et au sein de vos équipes !

Merci )
@ jeanne.tul.car@gmail.com (non partagé) Changer de compte (&)
Suivant Effacer le formulaire

Bonjour, étes-vous 7 *

(O une femme
O un homme

O Je ne souhaite pas le préciser

Quel age avez-vous ? *

moins de 18 ans
de 18 3 24 ans
de 25234 ans
de 35344 ans
de 453 54 ans

de 55 a 64 ans

O O0OO0OO0OO0OO0O0

Plus de 65 ans
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Etes-vous professionnel de santé ? *

O oui
O Non

Retour Suivant Effacer le formulaire

Si oui, étes-vous ? *

(O Pharmacien.ne
Préparateur.trice
Etudiant.e en pharmacie
Apprenti.e en BP

Employé.e de la pharmacie

O OOO0O0

Autre :

Dans quelle région exercez-vous? *

Sélectionner v

Dans quel environnement étes-vous situé? *

(O Vville de plus de 200 000 habitants
(O Vville de plus de 50 000 habitants
(O Ville de moins de 50 000 habitants

O Village (moins de 2 000 habitants)

Retour Suivant Effacer le formulaire
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Avez-vous déja entendu le mot : endométriose ? *

O Oui
O Non

Si oui, par quel(s) moyen(s)? Plusieurs réponses possibles. *

D Je suis personnellement concerné(e) ?

]

Une personne de mon entourage est concernée ?
Internet, TV, presse, radio ?

Les réseaux sociaux (facebook, twitter, instagram...) ?
Les associations de patients : EndoFrance, Endomind ?
Articles, revues, études scientifiques, theses..

Médecin généraliste

Gynécologue

Sage-Femme

Pharmacien

Patients

ooo0o000000

Autre :

En connaissez-vous la signification ?

O oui
O Non

O Je ne sais pas

Pourriez-vous en donner la définition ?

O oui
O Non

(O Jenepense pas
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*

Avez-vous bénéficié d'une formation portant sur I'endométriose? (Pendant
votre scolarité/vos études et/ou aprés votre dipléme)?

O oui
O Non

Selon vous, cette pathologie touche ? *

O Les femmes
O Les hommes
(O Les deux

O Je ne sais pas

Retour Suivant Effacer le formulaire

A propos de I'Endométriose

Selon vous, combien de femmes sont-elles atteintes 7 *

O 50% (1 femme sur 2)

O 10% (1 femme sur 10)

O 1% (1 femme sur 100)

(O 0,01% (1 femme sur 10 000)

(O Jenesais pas
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Pensez-vous que cette pathologie puisse entrainer les symptomes suivants : *

D des douleurs pelviennes (dans le bas du ventre) ?

des troubles de la fertilité ?

de la fatigue chronique ?

des dyspareunies (douleurs pendant/apres les rapports sexuels) ?
des dyschésies (douleurs en allant a la selle) ?

des dysuries (douleurs en urinant) ?

des régles douloureuses ?

des troubles digestifs ?

Je ne sais pas

00000000

Autre :

Selon vous, quel est le délai entre I'apparition des premiers symptomes et le *
diagnostic de la pathologie ?

O 6mois
O 2ans
O 4ans
O 7ans

O Je ne sais pas
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Selon vous, quel(s) examen(s) peut (peuvent) étre nécessaire(s) au diagnostic

*

de l'endométriose?

0000000

Interrogatoire poussé et examen clinique
Echographie

IRM (Imagerie en Résonance Magnétique)
Bilan sanguin

Analyse d'urines

Je ne sais pas

Autre :

Retour Suivant Effacer le formulaire

A propos de I'Endométriose

Selon vous, quels éléments expliquent un retard de diagnostic dans

I'endométriose :

oo 0 0 OOoO0O0OO0

le coté « tabou » de la maladie ?

le manque d'informations du grand public (publicité, affiches, vidéos...) ?

le manque d'informations pendant la scolarité (collége, lycée ...) ?

la négligence de la prise en compte de certains symptomes (dysménorrhées) ?

la méconnaissance des professionnels de santé (physiopathologie, traitements, prise
en charge...) ?

les difficultés de diagnostic de 'endométriose (pas de dépistage, échographie peu
spécifique, IRM, ..) ?

l'efficacité partielle des pilules oestro-progestatives pour certains symptomes de la
maladie?

Je ne sais pas

Autre :
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Connaissez-vous les différents traitements possibles de la pathologie? *

E] Pilules oestro-progestatives (Leeloo®, Ludéal®, Optilova®, Jasmine®, Qlaira®...) ?
Pilules progestatives (Sawis®, Duphaston®, Lutéran®...) ?
Dispositifs intra-utérin au lévonorgestrel 52mg (Donasert®, Mirena®) ?

Agonistes LHRH : hormone libératrice des gonadotrophines (Décapeptyl®,
Enantone®...) ?

Interventions chirurgicales (ablations partielles ou totales) ?

Traitements paramédicaux / alternatifs (micronutrition, phyto/aromathérapie,
kiné/ostéothérapie...) ?

Electro-stimulation a visée antalgique TENS (transcutaneous electrical nerve
stimulation) ?

Antigonadotropes (Danazol®) ?
Implant a I'étonogestrel (Nexplanon®) ?

Je ne sais pas

o000 00000

Autre :

Retour Suivant Effacer le formulaire

Professionnels de santé

Personnellement, vous sentez-vous a l'aise avec cette pathologie, les *
traitements et conseils a apporter ala patiente ?

Trés a l'aise v
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Avez-vous déja propose certains conseils et/ou accompagnements a une
patiente atteinte d'endométriose (ou son entourage)?

I I

Orientation vers un spécialiste

Traitements non spécifiques (douleur : Doliprane®, Spasfon®...)

Hygiéne de vie
Alimentation
Micronutrition
Phytothérapie
Aromathérapie
Activités sportives
Kinésithérapie
Ostéopathie
Massages
Méditation
Sophrologie
Hypnose

Cures thermales
Je n'ai jamais donné de conseils

Autre :
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Annexe 5 : Listes des perturbateurs endocriniens : (187)

usage restreints /

Propriétés

Ou le trouve-t-on ?
(liste non exhaustive)

Peintures - Adhésifs
Produits ménagers, désinfectants

Pathologies suspectées
ou averées

Troubles de la reproduction

Cancers

Bisphénol® Fabrication du plastique | Plastique alimentaire Troubles de Ia reproduction
- BPA et de certaines résines | Résine epoxy Diabgte, obésité
- Substituls au BPA ... | oestrogénisant Revétement de canettes et boite de conserve :g::’a'z: neuro comporte-
Dérivés polychlorés formés par la combustion
de matiéres organiques en présence de chlore | Cancers

Dioxine

(incinération d'ordures ménageres, sidérurgie,
usines chimiques...)

Troubles de la reproduction

Cancers des fosses nasales

Formaldéhvde Désinfectant lingettes, désinfectants, détergents et du pharynx
o Fixateur - Liant - Colles | Colles, résines, vernis Leucémies myéloides
chronigues
f“[?.d e Fonction du médicament Cancers
EE. Zeranol (pillule contraceptive, Troubles de la reproduction
-AINS antalgique, antipyrétique) Gynécomasties
Plomb : cosmétiques, vieilles canalisations, peintures| Cancers

Métaux lourds

Mercure : ampoules basse consommation et poissons
Cadmium : dans le tabac, sol, eau (voir alimentation

Troubles de la reproduction
Neurotoxicité

Origine naturelle
- Phyto estrogéne

Soja, certaines céréales...

Gynécomasties

- Huiles Essentielles Hypothyroidies congénitales
Parabdnes Antibactérien Produits d'hygiéne et cosmétique Cancers
Antifongique Médicaments - Additif alimentaires Troubles de la reproduction
. . - , Cancers - Diabéte
PCB Isolant Lubrifiants, peintures, matériel informatique Obésité .
Lubrifiant transformateurs électriques Troubles de la reproduction
Neurotoxique
Herbicides, fongicides, | Agriculture %,ao':flﬁ;ss de la reproduction
Pesticides insecticides, Animaux d'élevage ;ﬁa&t?rmatimshg?nitalas
i itai i i arkinson, Alzheimer
antiparasitaires... Animaux de compagnie Malformations congénitales
Anti-adhésif Ustensiles de cuisine anti-adhésifs, emballages | gancers

Composes perfluorés

Impermeéabilisant

alimentaires en papier ou carton, vétements im-
perméables, climatiseurs, réfrigérateurs

Retard de développement
chez I'enfant

Phénoxyéthanol et
éthers de glycol

Conservateur
Antimicrobien

Produits d'hygiéne et cosmétiques
Lingettes pour bébé

Troubles de la reproduction
Toxicité hépatique

Toxicité hématologique
Troubles du neuro dévelop-
pement

Phtalates

Agent assouplissant

Plastiques, caoutchouc, PVC, Colles
Cosmétiques
Médicaments

Cancers - Obésité

Troubles de la reproduction
Troubles du neuro dévelop-
pement

Retardateurs de flamme

Vétements, ameublements, automobiles

Troubles neuro comporte-
mentaux
Baisse de QI chez I'enfant

Triclosan
Triclocarban

Antibactérien
Antifongique

Produits d'hygiéne et cosmétiques

Troubles de la reproduction
Retard de croissance intra
utérin

Cancers

224



Annexe 6 : listes des symboles en fonctions des compositions des plastiques :

Phtalates

Moins d’additifs
Plus siirs
Phtalates BPA

Moins d’additifs
Plus siirs

Huiles minérales

Styrénes

Emballages alimentaires
Eau en bouteille (éviter de les laisser a la chaleur)

Lait, jus de fruits - Récipients bouchons vissés -
Jouets

Emballages viandes et fromages - Tubes PVC, jouets,
chaises plastiques - Dispositifs médicaux

Films alimentaires - Sacs congélation, poubelle

Pots de yaourt, tasses pour enfants, gourdes
Boites hermétiques réutilisables - Planches a découper

Emballages isolants et produits frais
Barquettes alimentaires a transporter
Gobelets, couverts jetables - plastiques transparents

Bonbonnes d’eau, bouteille jus de fruits - Biberons,
gourdes, gobelets rigides - Canettes, conserves
Vaisselle, robots mixeur - Tickets de caisse

Figure 68 : Symptomes associés a l'endométriose (83)

Polyéthyléne
Téréphtalate

Polyéthylene
Haute Densité

Polychlorure de Vinyle
Contient des phtalates qui
sont relargués quand le PVC
est chauffé ou au contact des
corps gras

Polyéthyléne
Basse Densité

Polypropyléne
Polystyréne

(potentiellement cancérogene)

Polycarbonate

Bisphénol A
Linocuité des substituts
n'est pas avérée
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RESUME DE LA THESE EN FRANCAIS

L’endométriose est une pathologie qui sort aujourd’hui de ’ombre grace a I’action simultanée des célébrités,
des patientes et des associations. Elle demeure, cependant, une pathologie complexe, hétérogene, trés peu connue du
grand public et des professionnels de santé, alors que plus de 10% des femmes en sont atteintes.

Entre douleurs, infertilité et mauvaise considération des plaintes des patientes, I’endométriose altére leur qualité
de vie a tous les niveaux : personnel, social, professionnel et méme sociétal.

Aprés des rappels anatomiques et physiologiques de 1’appareil génital féminin, nous définirons I’endométriose
et aborderons sa prise en charge multiple et complexe. Ensuite, a travers le recueil et I’analyse de données d’un
questionnaire, nous ferons 1’état des lieux des connaissances des pharmaciens d’officine, a propos de cette pathologie.
Puis, nous parlerons du réle du pharmacien d’officine, dans le parcours de soins des patientes et leur accompagnement

au comptoir. Enfin, nous présenterons des outils informatifs pour les professionnels de santé et le grand public.

TITRE DE LA THESE EN ANGLAIS :

ENDOMETRIOSIS, A MAJOR PUBLIC HEALTH CONCERN IN 2022: RAISING AWARENESS
AND TRAINING PHARMACISTS.

PROPOSITION DE MOTS-CLES :

Endométriose ; endométre ; douleur ; infertilité ; maladie hormono-dépendante ; axe hypothalamo-
hypophyso-ovarien ; endométriome ; adénomyose ; angiogenése ; aromatase ; assistance médicale a la
procréation ; antalgiques ; AINS ; contraception cestroprogestative ; progestatifs ; agonistes de la GnRH ;
danazol ; chirurgie radicale; chirurgie conservatrice; douleurs chroniques pelviennes ; dysuries ;
dyschésies ; dysménorrhées ; dyspareunies ; GNGOF-HAS endometriosis guidelines ; ceelioscopie ;

DATE ET SIGNATURE DE L’AUTEUR

Le 29 Aot 2022

Jeanne TULOUP-CARRERE

226






