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Résumé

La ménorragie est un phénomene courant de la santé qui touche prés de 1/3 des femmes & un moment de leur vie
reproductive, elle est source de détresse et de plainte chez les femmes du monde entier.

Sa prise en charge repose sur plusieurs moyens thérapeutiques, depuis la chirurgie, certes efficace mais invasive
aux traitements médicaux moins efficaces, entre les deux se place le SIU-LNG qui s’est révélé plus efficace que
les traitements médicaux et mieux toléré que la chirurgie.

Nous avons mené une étude prospective depuis Décembre 2014 jusqu’a juin 2016 sur 82 cas pour évaluer
I’efficacité et la tolérance du SIU-LNG dans le traitement des ménométrorragies fonctionnelles de la femme en
péri-ménopause agées de 40 ans et plus.

Au terme de notre étude, il apparait que le STU-LNG réduit significativement le flux menstruel de ses femmes avec
une bonne tolérance et effets secondaires minimes du faite de faible passage systémique du Lévonorgestrel dans
le sang.

Le SIU-LNG procure un confort et un bien étre satisfaisant aux utilisatrices il a permis d’éviter une hystérectomie
chez ces femmes ménorragiques, c’est une thérapeutique non invasive bien tolérée avec peu d’effet secondaire
et de complication, c’est un produit validé dans la prise en charge des ménorragies fonctionnelles grace aux
nombreuses études faites de part le monde. Cependant 1’évaluation de son impact a long terme, au dela de 5 ans,
reste a vérifier.

Summary

Menorrhagia is a common health phenomenon that affects about one-third of women at some point in their
reproductive lives, causing distress and complaint among women around the world.

Its management is based on several therapeutic means, from surgery, certainly effective but invasive to less
effective medical treatments, between the two is the SIU-LNG which has proven more effective than medical
treatments and better tolerated than surgery

We conducted a prospective study from December 2014 to June 2016 on 82 cases to evaluate the efficacy and
safety of the LNG-IUS in the treatment of functional menometrorrhagia in peri-menopausal women aged 40 years
and older.

At the end of our study, it appears that the LNG-IUS significantly reduces the menstrual flow of its women with
good tolerance and minimal side effects due to low systemic passage of Levonorgestrel in the blood.

The LNG-IUS provides satisfactory comfort and well-being to users It has prevented a hysterectomy in these
menorrhagic women, it is a non-invasive therapy well tolerated with little side effect and complication

it is a validated product in the management of functional menorrhagia thanks to the numerous studies made around
the world. However, the assessment of its long-term impact, beyond 5 years, remains to be verified.
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Introduction

Les saignements menstruels abondants ou saignement utérin anormal (SUA) auparavant
appelés « ménorragie » et « méno-métrorragie» sont un phénoméne courant de la santé qui
touche prés de 1/3 des femmes a un moment de leur vie reproductive, elle est source de
détresse et de plainte chez les femmes du monde entier. [1, 2]

La prise en charge thérapeutique passe avant tout par la recherche d’une étiologie, les SUA
peuvent étres secondaires a des lésions anatomiques «structurelles» ou non anatomiques «
fonctionnelles » ou bien sans causes évidentes «idiopathiques».

Les saignements utérins fonctionnels, d’une fréquence de 10 a 15% a I’approche de la
guarantaine, surviennent sans que des lésions organiques ne soient objectivées. [3]

L’hystérectomie est I’option thérapeutique préférée pour les SUA en raison de son efficacité
immeédiate et définitive sur le saignement. Cependant, la morbidité et les couts associés a
I’hystérectomie ne peuvent étres ignorés. [4,5]

Des moyens thérapeutiques moins invasifs, tel que I’ablation de I’endometre (AE) ou
I’endométrectomie et le systéme intra utérin au levonorgestrel (SIU-LNG) gagnent en
popularité.

Les données de la littérature rapportent que SIU-LNG est particulierement moins chére et
plus efficace que les techniques d’AE de 1% génération. [6], aussi efficace que I’AE de 2
eme génération et plus efficace et surtout mieux toléré que les moyens medicaux habituels.

[7]

Au cours de ses dix dernieres années, la plupart des sociétés savantes (NICE, SOGC, AGOC,
CNGOF) recommandent 1’utilisation du STU-LNG comme traitement de lere intention dans
les saignements utérins fonctionnels.
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1.1. Problématique et justification du projet

Les « ménorragies » et /ou les « ménométrorragies » renommées par la FIGO « saignement
utérin anormal » (SUA) ou plus précisément « saignement utérin abondant »  sont une
pathologie fréquente de la femme au dela de 40 ans, Sa prévalence est estimée a 25%, elles
sont secondaires a des pathologies organiques, iatrogenes ou a des désordres fonctionnels
[200]

Les hémorragies fonctionnelles, sont un diagnostic d’exclusion d’une fréquence de 10 a 15%
des ménométrorragies a I’approche de la quarantaine. En effet I’amélioration des techniques
de diagnostic a reduit le nombre de ménomeétrorragies imputées a une origine fonctionnelle,
en augmentant celles dues a des lésions organiques de petite taille méconnues auparavant
[201, 202].

Si le traitement des saignements utérins d’origine organique est bien établi et d’ordre
chirurgical, la prise en charge thérapeutique des saignements fonctionnels, par contre, est
polymorphe. Plusieurs classes thérapeutiques sont proposées.

Entre traitement médical (COC, progestatifs, AINS, anti fibrinolytiques) avec efficacité
variant d’un produit a un autre [203]; L’hystérectomie qui a été considérée pendant
longtemps comme le traitement de référence des ménométrorragies, méme d’origine
fonctionnelle mais avec une morbidité non négligeable.[186] ; et les techniques conservatrices
(curetage, endométrectomie de lere ou de 2" génération) avec une efficacité et un taux de
récidive variable d’une technique a une autre et des taux de complications de 4 a 7 % pour
I’endométrectomie [195].

Le SIU-LNG est venu enrichir I’arsenal thérapeutique des ménométrorragies fonctionnelles
avec une efficacité allant de 71 a 96%.La réduction significative des ménorragies,
I’augmentation du taux d’hémoglobine et du taux sérique de ferritine a des grandes
implications sur la santé des femmes en particulier dans les payés en développement.[166
,203]

Plusieurs essais comparatifs ont confirmés la supériorit¢ du SIU-LNG sur le traitement
chirurgical, qu’il soit radical ou conservateur, de point de vue cout et innocuité, et sa
supériorité sur le traitement médical de point de vue efficacité, cout et innocuité avec
meilleure tolérance et meilleure observance. [204].

Le taux d’hystérectomie pour échec du traitement est significativement plus bas avec le S.1.U-
LNG qu’avec le traitement médical classique [205]

En conséquence Le SIU-LNG est recommandé par plusieurs sociétés savantes de part le
monde entier dans cette indication chez les femmes de différents ages (en dehors de
I’adolescente). Il s’est imposé comme une alternative intéressante a 1’hystérectomie dans le
traitement des ménométrorragies fonctionnelles.

Mais il se trouve que la plus part de ses essais ont été menés dans des pays occidentaux
(Europe du nord , Canada Etats Unis ) hormis une étude faite en Egypte en 2011 et une en
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Inde en 2016, et elles ont portées sur des populations de femmes dont la tranche d’age est
souvent trés large, et le statut pré-ménopausique non pris en compte.

C’est pour cela que nous sommes posés les questions suivantes :

= Qu’en est-il de son efficacité et de son innocuité chez la femme de plus de 40 ans en
péri-ménopause ?
= Quelle est sa place et ses resultats dans notre population algérienne,

Nous nous proposons de répondre a ces questions par la réalisation d’une étude prospective
au niveau du CHU Blida.

1.2. Objectifs de I’étude
1.2.1. Objectif principal :

L’objectif principal de notre étude est d’évaluer I’efficacité du SIU-LNG sur les
ménomeétrorragies fonctionnelles chez la femme de plus de 40 ans.

2.2. Objectifs secondaires :

- Evaluer I’acceptabilité du SIU-LNG chez ces patientes.
- Evaluer ses accidents, incidents et ses effets secondaires.

14
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2.1. Définitions
2.1.1. Ménorragies, Ménométrorragies :

La ménorragie est définie comme étant une perte de sang total de 80ml ou plus par
menstruation.[8] ce seuil de 80ml est retenu par les auteurs a partir des travaux de
HALLBERG en 1964 confirmé par JENESSEN en 1997 qui avaient constaté que le risque
d’anémie ,définie par un taux d’hémoglobine (Hb) < 12 gr/ml , augmente avec I’importance
des pertes sanguines.

Ce risque est de 67 % quand la perte menstruelle est > 80 ml, contre 24% quand la perte
menstruelle est < 80ml.

Les métrorragies sont des saignements survenant dans 1’intervalle des cycles en dehors de
toute menstruation. [9]

Les ménomeétrorragies ne sont que la conjonction des deux traduisant des saignements
prolongés dans le cycle. [9]

La littérature internationale est trés confuse dans I’utilisation de la terminologie des
menstruations anormales; Autant il est facile de définir les métrorragies autant il a toujours été
difficile de distinguer les ménorragies des régles normaux. [10]. En effet le terme
« menorrhagia » est utilisé de maniére universelle pour décrire des menstruations prolongées
ou excessives en terme de flux [11] Pour la plupart des auteurs, il s’agit d’un symptome, mais
pour certains notamment aux états unis d’Amérique, il peut étre utilis€ comme diagnostic.

[10]

Devant ces disparités lexicales, I’incohérence et I’ambiguité concernant les définitions réelles
de la normalité et du saignement utérin anormal. [12] la Fédération Internationale de
Gynécologie et d’Obstétrique (FIGO) a mis en place un groupe de travail sur les troubles
menstruels. Des révisions de la terminologie ont été publiées pour la premiere fois en 2007,
suivies des mises a jour de 2011 et 2018.

La FIGO définie d’abord les saignements utérins anormaux (SUA) “Abnormal Utérine
Bleeding" (AUB) puis donne 1’acronyme PALM-COEIN pour les étiologies courantes.

[13]. (voire chapitre " diagnostic étiologique”)

Le groupe de travail sur les troubles menstruels de la FIGO a proposé d'abandonner certains
termes relatifs aux perturbations menstruelles, qui sont controversés, confus et mal définis, et
préconise d’utiliser le terme de “High Menstrual Bleeding" (HMB) pour désigner le
saignement menstruel abondant. Un grand nombre de ces termes qui incluent des mots anglais
avec des racines latines et grecques, "menorrhagia»,"metrorrhagia”, "polyménorrhée™ ne sont
plus recommandés méme ¢s'ils restent fréquents dans de nombreuses publications

scientifiques [14]
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2.1.2. Péri-ménopause :
e Définition et épidémiologie de la péri-ménopause :

La péri ménopause, période de durée variable qui précede la ménopause physiologique,
correspond a la baisse progressive mais inéluctable de la fonction exocrine ovarienne (les
ovulations sont de plus en plus rares), alors que la fonction endocrine persiste mais de
maniere incompléte et dissociée. [15]

Pour ’OMS, elle « débute lorsque apparaissent des signes cliniques et/ou biologiques qui
annoncent la survenue de la ménopause ; elle se termine une année, au moins, aprés les
dernieres regles ».

En se basant sur la survenue des premiers troubles du cycle, I’age médian de survenue de la
péri-ménopause se situe a 45,5 ans. Seules 5 % des femmes entreraient en péri-ménopause
avant 39 ans et 5 % apres 51 ans [16]. La durée moyenne de la péri-ménopause serait de 4 a 5
ans avec des écarts tres importants, caractérisée par des divers degrés de changements
somatiques et psychologiques reflétant 1’évolution du cycle ovarien. [17]

e Physiopathologie et symptomatologie de la péri ménopause

L’irrégularité du cycle menstruel marque le début de la transition ménopausique chez la
plupart des femmes. Habituellement, vers le milieu de la quarantaine, la durée du cycle peut

d’abord se raccourcir puis s’allonger progressivement a 1’approche de la ménopause avérée
[17,18]

Cette irrégularit¢ semble correspondre aux variations des taux d'cestrogenes, qui sont
principalement la conséquence de la diminution du nombre de follicules ovariens [19]
La péri ménopause se décompose en deux phases symptomatiques de durée variable.

a. Cycles menstruels d’abord réguliers, puis raccourcis avec syndrome
d’hyperestrogénie prédominant :

Ce premier stade de la péri ménopause correspond, sur le plan physiopathologique, a une
altération des phénoménes de recrutement et de dominance folliculaires secondaire a la
diminution qualitative et quantitative du stock folliculaire ovarien [20]. Du fait de la
diminution de ce stock et d’une moindre capacité des cellules de la granulosa a répondre a la
FSH, la production d’inhibine B par les cellules de la granulosa va diminuer progressivement,
avec une nette décroissance a partir de 40 ans [21]. 1l s’en suit une augmentation de la
libération de FSH et notamment une élévation de son pic inter cyclique [22-24].

Ce phenomene aboutit a deux conséquences:

— la premiére est une maturation folliculaire accélérée et exagérée (phénoméne de
maturation multi folliculaire dénommé « syndrome d’hyperstimulation endogeéne»
provoquant progressivement un raccourcissement du cycle menstruel aux dépens de la
phase folliculaire [25,26]

— la seconde est une élévation de 1’estradiolémie en phases pré ovulatoire et lutéale, liée
avant tout au phénomeéne de maturation multi folliculaire, mais également a une
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augmentation de 1’activité catalytique de 1’aromatase, dans les cellules de la granulosa,
sous ’effet des taux croissants de FSH [27]

Cette hyperestrogénie va favoriser [D’apparition, voire aggraver, les pathologies
gynécologiques estrogéno-dépendantes [28] :

» L’hyperplasie endométriale simple, sans atypies cellulaires, responsable de méno
métrorragies. Cette étiologie fonctionnelle reste la cause la plus fréquente de
saignements génitaux, mais, méme dans ce contexte hormonal, il s’agit d’un
diagnostic d’élimination),

L’adénomyose et I’endométriose ;

les fibromyomes uteérins ;

les mastopathies bénignes,

Syndrome prémenstruel (SPM) : mastodynies, pesanteur pelvienne, prise de poids
par rétention hydro sodée , troubles neurovégétatifs divers (troubles du transit,
nausées, asthénie, malaises...), et troubles du comportement avec prédominance des
symptdmes anxieux (angoisse, irritabilité et agressivité). [20, 24, 28].

YV V.V V

De plus, les ovulations deviennent de moins bonne qualité, et le corps jaune qui en résulte est
incapable de sécréter suffisamment de progestérone. En effet, il a été retrouvé une baisse
modérée mais significative et progressive des taux des catabolites urinaires de la progestérone
(prégnandiol) au cours de la péri ménopause [29] Réalisant une insuffisance lutéale relative
[30]

b. Irrégularités menstruelles :
Au fur et a mesure du vieillissement ovarien, a ’approche du seuil critique du nombre de
follicules, ceux-ci deviennent de plus en plus résistants aux gonadotrophines [31]. Cette
résistance varie d’un follicule a un autre ; alors que certains n’ont plus la capacité de
répondre a la FSH, d’autres ont conservé une « fenétre » de sensibilité a la FSH [32]. Ainsi, la
longueur des cycles va devenir variable selon qu’il y a ou non maturation folliculaire
terminale [33].

La variation du cycle menstruel est résumée par L’étude, intitule SEATTLE MIDLIFE
WOMEN’S HEALTH STUDY en trois étapes distinctes de la transition vers la ménopause :
[31]

> Le début de la transition : les cycles menstruels sont réguliers mais on remarque des
changements de la durée ou de la quantité des pertes menstruelles.

> Le milieu de la transition : début de I’irrégularité du cycle menstruel, mais sans
absence des menstruations

> La fin de la transition : absence occasionnelle de pertes sanguines, avec des regles
pouvant s’espacer de deux mois ou plus.

Plusieurs types de changements sont constates, comme par exemple, une progression reguliere
d’une étape a 1’autre, une absence d’étapes et une alternance d’une étape a 1’autre [34].
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Les saignements utérins anormaux (SUA) sont un probléme gynécologique courant dans ce
groupe d'age. Le schéma de saignement dans la fréquence, la durée et I'ampleur differe de
celui observé pendant un cycle menstruel normal ou apres la ménopause [35,36]. Il comprend
a la fois des saignements utérins anormaux fonctionnels et des saignements de causes
structurelles ou organiques.

2.2 .Epidémiologie :

Les travaux de HALLBERG de 1966 confirmes par JENSSEN en 1997 [37,38] définissent les
ménorragies par une perte de plus de 80 ml par menstruation, engendrant une prévalence de
11.4 % a 13.2 % dans la population et augmente avec 1’age ; seul 1’age est retrouvé comme
facteur de risque ce qui donne une incidence de, 4,7 % chez  les 19-25 ans ; 8,3% chez les
26-30 ans; 15,2% chez les 31-35 ans 24,5% chez les 36-40 ans et 25% chez les plus de 41
ans [38]. La détermination de la prévalence exacte est rendue difficile par le faite que le
diagnostic peut étre subjectif et / ou objectif selon les auteurs, d’une part, et d’autre part, par
le faite que beaucoup de femmes ne consultent pas pour ce symptdme [39], mais elle reste un
motif de plainte prédominante et représente 10-20% des consultations en gynécologie
[40,41].

Chez un tiers de ces femmes seulement, une pathologie sous-jacente est retrouvée comme
étant a l'origine du SUA. [42]

Les saignements menstruels excessifs épuisent les réserves en fer et diminuent le taux
circulant en fer disponible, au fil du temps, conduisant a une carence, et finalement a une
anémie ferriprive [43,44].

Les saignements menstruels excessifs interférent nettement avec les activités quotidiennes
etnuisent a la qualité de vie des femmes, elles entrainent un absentéisme important au travail
et créent un lourd fardeau en termes de cout financier pour les femmes et les ressources des
soins de santé pour la société [39, 45-48].

Certaines différences socioculturelles ont été retrouvées chez ces plaignantes, en effets se sont
les patientes a bas niveau socio-économique, en chdmage, et en détresse psychologique qui
consultent le plus. [49,50]

2.3. Physiopathologie :
En l’absence de pathologie organique endométriale ou myométriale, de facteur iatrogeéne

(pilule, DIU, tamoxifene...) ou général (coagulopathie, ...) on peut distinguer 3 types de
mécanismes physiopathologiques.

1- Une stimulation hormonale inadéquate :
Est le mécanisme le plus fréquemment retrouvé. La stimulation oestrogénique excessive
associée a une stimulation progestative insuffisante est responsable d’une augmentation des

concentrations en récepteurs a 1’cestradiol dont il a ét¢ montré qu’elle était corrélée
positivement a une augmentation du volume menstruel.
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2- Une reponse endométriale anormale :
Est un mécanisme théorique difficile a prouver et a traiter.
3- Une anomalie d’autres facteurs locaux :

Comme les systémes enzymatiques, les prostaglandines, ou divers facteurs de la coagulation
et/ou une augmentation de I’activité fibrinolytique [47] Les hémorragies fonctionnelles
peuvent étre ovulatoires ou anovulatoires.

a. Anovulatoire :

Les méno-métrorragies sont liées a un dysfonctionnement endométrial secondaire a une
stimulation oestrogénique non compensée [51]

Chez les patientes présentant des cycles anovulatoires, les mécanismes en cause sont d’origine
systémique et les saignements sont habituellement irréguliers (non prévisibles). L’anovulation
est a I’origine d’une hyper cestrogénie qui va favoriser le développement d’une hyperplasie
endométrial[52]. Les causes de cette anovulation sont variables et nombreuses, le syndrome
des ovaires poly kystiques (SOPK) étant probablement ’entité le plus fréquemment a
I’origine de ces anomalies [53]. Mais aussi la période de la peri-ménopause.

b. Ovulatoire :

Dans ce cas le saignement fonctionnel est habituellement régulier et il existe une anomalie de
I’hémostase endométrial locale pouvant étre liée a un dysfonctionnement des différents
systemes biologiques impliqués dans la régulation du saignement menstruel.

Il a été montré en particulier que le ratio PG-F2 alpha/PG-E2 était abaissé et le niveau des
PG-12 élevé chez les femmes présentant des ménorragies [54.55], il existe également un
phénoméne d’augmentation de la fibrinolyse locale.

La réponse endométriale peut étre perturbée au niveau des systemes enzymatiques, des agents
fibrinolytiques ou des facteurs de croissances.

Les hémorragies fonctionnelles ovulatoires sont redéfinies par le terme « idiopathiques »
2.4. Diagnostic
2.4.1Diagnostic positif :

Le diagnostic positif du saignement menstruel abondant fonctionnel est difficile, 3 points
sont a soulever :

- 1°" point : Estimation de la quantité du saignement menstruel :

Bien qu’elle est scientifiquement définie comme la perte de plus de 80 ml de sang par cycle,
elle est rarement mesurée en pratique clinique et reste subjective car I’appréciation de volume
par les femmes est difficile [56]
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Chez 35% a 60% des femmes qui se plaignent de saignement abondant ont en realité des
pertes de moins de 80 ml, inversement de nombreuses femmes ayant une perte de sang élevée
objectivement demontrée ne le signal pas. [43]

e Mesure objective de la perte du sang menstruelle :

Les méthodes existantes pour mesurer la perte du sang menstruelle, peuvent étre divisées en
trois groupes.

- Mesure de poids : le poids des vétements hygiéniques est déterminé
avant et aprés utilisation. Cette méthode est abandonnée puisque 1’on sait que le
pourcentage de contribution du sang aux pertes menstruelles totales varie
grandement d’un individu a I’autre.[57,58]

- Méthodes radio-isotopiques: les cellules marquées par les isotopes s9Fe
et ICr dans les vétements hygiéniques usés sont détectées et comparées au sang
veineux. Ces méthodes sont laborieuses, invasives et leur précision n’a pas été
décrite.

- Méthodes spectrophotométriques : les densités optiques (DO) d’un
composant des globules rouges sont évaluées dans des extraits d’usage sanitaire
souillés et comparées a la DO des échantillons de sang veineux. Plusieurs
méthodes ont été¢ décrites dont la méthode d’hématine alcaline qui est la plus
utilisée. [59,60]

La méthode de I'nématine alcaline a été décrite pour la premiére fois en 1942 en tant que
méthode de détermination des concentrations d'hémoglobine par Clegg et King Cette
méthode, qui était utilisée pour décrire la perte de sang menstruelle en 1964 par Hallberg et
Nilsson utilise des serviettes menstruelles ou des tampons qui sont collectés pendant les
regles, puis trempés dans de I'nydroxyde de sodium a 5% cela convertit I'hnémoglobine en
hématine alcaline, ce qui entraine des changements caractéristiques dans la couleur de la
solution.[61,62]En paralléle un échantillon veineux du sang de la femme est incubg, la perte
de sang totale peut ensuite étre calculée par spectrométrie.

Des études de diagnostic sur la fiabilité de cette méthode ont montrées des taux de
récupération de sang de 95-105% des quantités de sang total. Cette méthode repose sur
I’absorption de toutes les pertes de sang menstruelle sur des électrodes. Toute perte de sang
superficielle au moment de la menstruation ne sera pas enregistrée. [63-66]

Cette méthode a été initialement développée a étre utilisée sur des produits d’hygiéne
féminine a base de coton. Les serviettes contenant des polymeéres super absorbants (ultra-
minces), qui sont plus efficaces pour limiter les pertes menstruelles, libérent de I'hémoglobine
de manicre non fiable, 1’incubation pendant une nuit de ces serviettes et tampons dans de
I'hydroxyde de sodium avant analyse c’est avérée nécessaire pour  extraire toute
I’hémoglobine. [67]

La technique de I’hématine alcaline est considérée comme le gold standard dans 1’évaluation
de la perte du sang menstruelle, cependant elle reste colteuse et laborieuse et ne convient
pas pour une utilisation clinique de routine. [8]
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Une autre méthode de collecte du flux sanguin menstruel est la coupe menstruelle ou
Gynaeseal. C’est un dispositif en latex, sous forme de diaphragme placé au fond du vagin
pour collecter le sang menstruel. (Figure 1)

L’¢évaluation de la coupe menstruelle a révélé qu’une proportion importante des femmes
trouve son utilisation inacceptable. Des études ont également montrée que la collecte de sang
menstruel par cette technique était inexacte en raison d'une fuite de sang, ce qui peut
également poser probléme lorsque les patientes changent un article d’hygiéne. [68,69] Mais il
n’y a pas encore d’¢tudes publiées pour évaluer cette méthode chez les femmes
menorragiques.

“mm 3

wmm \J S mm

Figure 1 : La coupe menstruelle (Mooncup)

e Mesure subjective de la perte de sang menstruelle :

Afin d'améliorer I'exactitude de la quantité des pertes de sang, des techniques d'évaluation
visuelle ont été développées. Ces méthodes utilisent des images illustrant différentes quantités
de pertes de sang menstruelles afin de faciliter a la femme son auto-évaluation. Le tableau
d'évaluation des pertes de sang illustrées "The pictorial blood loss assessment chart" (PBAC)
est une évaluation semi-quantitative consistant a comparer les taches observées sur des
articles d’hygiéne normalisés a des diagrammes donnés. [70]

C’est une méthode plus pratique pour évaluer la perte de sang menstruelle car elle prend en
compte le nombre d’articles d’hygiénes utilisés et de degrés de la coloration, qui sont a leur
tour convertis en score. Cette technique est maintenant plus largement utilisée que la méthode
de ’hématine alcaline, bien que la corrélation entre la perte de sang mesurée réelle et le score
de PBAC ait été remis en question. [71]

Une alternative au diagramme PBAC a été décrite en 2001, en utilisant un pictogramme
menstruel [66].Les auteurs visaient a prendre en compte les pertes de sang non menstruelles.
Ce pictogramme utilise des images représentant des niveaux de coloration des différents
types de produits (de jour ou de nuit) et de leur taille relative en tenant compte des différentes
propriétés d’absorption de ces produits.
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Cette méthode indirecte qui est similaire a la PBAC, nécessite en outre I’appréciation des
femmes sur I’imbibition de la serviette ou du tampon et toute autre perte de sang. [67]

Higham et Janssen ont développé des pictogrammes menstruels afin de déterminer quelles
patientes étaient ménorragiques avec une définition de perte sanguine menstruelle supérieure
a 80 ml.[73-76] Ces méthodes semi-quantitatives sont basées sur le nombre de tampons ou de
serviettes hygiéniques utilisées pendant les regles ainsi que sur leur imprégnation.

Pour le score de Higham, chaque change est noté de maniére prospective sur le pictogramme
ainsi que les caillots et les épisodes hémorragiques majeurs. A la fin des menstruations, il
suffit d’additionner les points pour obtenir le score. Higham retrouve une sensibilité de 86%
chez les patientes et leur médecin avec un score de 100 pour prédire une perte sanguine
menstruelle de plus de 80 ml. Ce méme score a 100 présente une spécificité de 89% lorsqu’il
est rempli par les patientes et de 81% par le gynécologue. L’utilisation de ce pictogramme est
donc reproductible.

Les valeurs diagnostiques d’un score de Higham supérieur a 100 pour une perte sanguine
menstruelle supérieure a 80 ml étaient: 97%, pour la sensibilité, 75%, pour la spécificité, 62%
pour la valeur prédictive positive et 60% pour la valeur prédictive négative.

Le pictogramme développé par Janssen est plus simple et ne prend pas en compte I’émission
de caillots et les épisodes de débordement. Les tampons et serviettes sont, comme dans le
score de Higham, représentés en peu, modérément ou fortement souillés. Les facteurs
multiplicateurs permettant d’obtenir le score sont de 1 pour peu souillé¢, 5 pour moyennement
souillé, de 10 pour trés souillé quand il s’agit de tampons et de 20 quand il s’agit de serviettes
hygiéniques. [74,76] (Figure 2)

Tampons J1 J2 J3 4 )5 JE 7 Tampons J1 Jz J3 Ja Js J6 J7

230
a30

=
L3

Garnitures J1 J2 Ja Ja Js J& J7

(1

B

Hemorragies

Score de Higham Score de Janssen

Figure 2 : Pictogramme de Higham et Janson.

- 2" point : Estimation de la gravité des saignements menstruels abondants :

Les estimations subjectives de la perte de sang menstruel ne correspondent pas bien aux
mesures objectives et plus de la moitié des femmes se voient proposer une thérapeutique,
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parfois lourde, pour un saignement qui réellement ne dépasse pas les 80 ml par cycle. En
pratique clinique, les évaluations quantitatives ont prouvé leur impraticabilité. [71, 77,78]

Les professionnels de santé estiment que la quantification précise de la perte de sang
menstruel est une mesure moins utile que I’impact sur la qualité de vie des femmes. Il s’avére
donc nécessaire d’inclure d’autres parametres pour évaluer la gravité du saignement.

L’impact du saignement est classiquement mesuré au moyen d’un certain nombre de
paramétres d’évaluation de qualité de vie ; le questionnaire abrégé — 36 (SF-36) du profil
sanitaire de Nottingham est généralement une mesure bien validée utilisée pour évaluer la
qualité de vie liée a la santé et comprend des éléments sur la perception de la santé (santé
génerale, fonction physique, état physique, état émotionnel, état mental, état social, vitalité,
douleur.....). [79] Mais certaines questions sont inappropriées pour ces femmes. L’échelle
multi-attributs de la ménorragie “Menorrhagia Multi-Attribute Scale" (MMAS), basée sur un
questionnaire sur la qualité de vie mis au point pour les femmes atteintes du HMB [80].

Cet outil differe du questionnaire 36 (SF-36), car il s’intéresse spécifiquement aux
problemes de qualité de vie liés aux saignements menstruels abondants (HMB).

Aprés des entretiens avec des femmes présentant des (HMB) .différents domaines ont été
évalués en fonction de leur importance percue. Ces domaines inclus; difficultés pratiques, vie
sociale, santé psychologique, santé physique et bien-étre, et travail / routine quotidienne et vie
familiale / relations. Pour chacun de ces domaines, il est demandé aux femmes de cocher une
réponse qui leur convient le mieux. A partir de leurs réponses, un score est calculé avec une
échelle de 0 a 100.

Le MMAS a été validé par une étude dans le cadre de I'essai ECLIPSE [81].

- 3eme point : Le diagnostic des saignements fonctionnels :

Est un diagnostic d’exclusion et mérite une stratégie suffisamment fiable et reproductible pour
éliminer toutes les autres causes et permettre un traitement adapté.

Apreés avoir interrogé, examiné la patiente et éliminé une pathologie cervico-vaginale, il faut
rechercher une étiologie endo-utérine a ces saignements.

2.4.2. Diagnostic étiologique et différentiel :

Le terme de saignement utérin anormal (SUA) ou "Abnormal Utérine Bleeding" (AUB)
adopté par la FIGO est un terme qui inclut plusieurs symptémes cliniques et exclue en méme
temps les saignements provenant du col de I’utérus ou du tractus génital inférieur.[81]Il y a
donc trois causes majeures de saignements utérins anormaux : les causes organiques,
iatrogénes, ou fonctionnelles.

Le systéeme de classification des causes des saignements utérin anormaux mis en place, en
février 2011 par la FIGO et nommé en fonction de I’acronyme PALM-COEIN, compte neuf
categories principales (Tableau 1).

La premiere partie, PALM, deécrit les problemes structurels ou «organiques». La deuxiéme
partie, COEI, décrit des problemes non structurels Le N signifie "non classifié par ailleurs".
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Ce consensus de specialistes internationaux issu du Menstruel Disorders Working Group de la
FIGO a proposé ce systéme de classification standardisé des saignements utérins anormaux
(SUA) en vue de faciliter une meilleure compréhension des subtilités de cette entité clinique
[14].

Cette classification permet la caractérisation de plus d’une étiologie chez les mémes patientes.
Le coté PALM de la classification traite des causes structurelles qui pourraient étre évaluées
et diagnostiquées par imagerie et/ou biopsie. Le coté COEIN permet la prise en considération
des troubles médicaux sous-jacents qui pourraient donner lieu aux saignements utérin
anormaux.

Dans le systeme FIGO de 2018, le (SUA) secondaire aux anticoagulants a été transféré de la
catégorie coagulopathie a la catégorie iatrogene.

Les SUA non classées par ailleurs contiennent des étiologies rares, comprenant des
malformations artério-veineuses (MAV), une hyperplasie du myometre et une endométrite
chronique.[82]

Tableau 1 : Classification PALM-COEIN.

Causes structurelles \ Causes non structurelles
- Polype. - Coagulopathie.
- Adénomyose. - Dysfonction Ovulatoire.
- Leiomyomes. - Endométriale
- Malignité et (trouble de I’hémostase
Hyperplasie endométriale).
- latrogene

- Non classés (endométrites chronique,
malformations artério-veineuses

Les femmes qui étaient auparavant considérées comme présentant une méno meétrorragie
fonctionnelles peuvent avoir, un trouble de I’ovulation et/ou un trouble endométrial primaire.

Les saignements utérins anormaux peuvent également étre divisés en aigué et chronique. SUA
aigu est un saignement excessif qui nécessite une intervention immediate pour éviter toute
perte de sang supplémentaire. Un SUA aigué peut survenir seule ou en superposition a une
SUA chronique, ce qui correspond a des irrégularités des saignements menstruels au cours de
la plupart des six mois précédents. [81]Apres exclusion des lésions anatomiques (PALM
[Polypes, Adénomyose, Léiomyome, tumeurs Malignes]) et des désordres non anatomiques
(COEIN [Coagulopathie, dysfonctionnement Ovulatoire, Endométrial, latrogénique, Non
classé]), Le diagnostic de (SUA) idiopathique peut étre retenu le diagnostic de SUA
fonctionnel peut étre retenu apres exclusion de cause iatrogéne et de coagulopathie de la
classe COEIN [82]
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2.4.3. Démarche diagnostic :
2.4.3.1. L’interrogatoire :

I1 doit s’attacher a faire le diagnostic de ménorragie en s’aidant de pictogrammes mensuels (le
pictogramme de Higham et Janssen, étant le plus utilisé Figure.3).Les pictogrammes
permettent une évaluation objective simple et reproductible des pertes sanguines menstruelles
et peuvent étre utilisés dans le suivi des patientes et dans 1’évaluation des traitements. Un
score supérieur & 100 a une sensibilité de 86% pour prédire une perte sanguine menstruelle de
plus de 80 ml [74] et indique donc la poursuite des explorations.

- La recherche des signes d’anémie peut aider au diagnostic : 66% des femmes ayant
une perte sanguine menstruelle supérieure a 80 ml ont des signes d’anémie.[37]

- L’interrogatoire doit rechercher des signes pouvant orienter vers une anomalie de
I’hémostase, en particulier la maladie de Willebrand de type 1. [9-11] ce qui permet
d’identifier les patientes nécessitant une exploration de 1’hémostase avec une
sensibilité allant de 69 a 95%. L’association interrogatoire et pictogramme mensuel
permettrait de dépister les patientes ayant un trouble de 1’hémostase avec une
sensibilité de 95%. [83]

- L’éventualité d’une grossesse, les antécédents personnels ou familiaux de dysthyroidie
doivent étre recherchés. En effet, I’insuffisance thyroidienne est la pathologie
hormonale la plus fréquente dans la population générale et peut étre a I’origine de
méno metrorragies avec une prévalence de 13,2 % a 22 % Le mécanisme des
ménorragies en cas d’hypothyroidie serait lié¢ a un trouble de coagulation.[84 - 86]

Au total :

L’interrogatoire aide au diagnostic de ménorragies grace a I’utilisation de pictogramme
menstruel, de la recherche des signes d’anémie, de signe de dysthyroidie et de trouble de
I’hémostase.

2.4.3.2. Examen clinique :

- Lapertinence de I’examen clinique pour déterminer le volume utérin ou la présence de
masse latéro utérine n’a pas été évaluée dans la littérature en outre I’examen clinique
est peu performant pour 1’évaluation de la pathologie endocavitaire. Ses informations
sont également limitées chez les patientes obeses.

- Le toucher vaginal vessie vide et la mise en place d’un spéculum pour examiner la
filiere cervico-vaginale est un pré requis chez toute patiente consultant pour des méno
métrorragies. Cet examen clinique va permettre d’orienter la prise en charge en cas de
Iésion vaginale ou cervicale évidente.

- Un frottis cervico-vaginal sera réalisé, voire une colposcopie avec biopsie en fonction
des résultats du frottis.

25



Au total :

Un examen clinique avec toucher vaginal, mise en place d’un spéculum et réalisation d’un
frottis cervico-vaginal, doivent étre réalisés de premiére intention.

L’absence de signe d’anémie, un pictogramme normal et un examen clinique normal
autorisant a ne pas embrayer sur une exploration diagnostique.

2.4.3.3. Examens biologiques :

- En fonction de I’interrogatoire, la recherche d’une grossesse par un dosage d’HCG
doit facilement étre réalisée.

- Tout saignement chronique induit une perte de fer pouvant entrainer une anémie
microcytaire arégénérative. Un taux bas d’hémoglobine serait prédictif de ménorragies
avec une sensibilité de 43 %, une spécificité de 94 % d’aprés Janssen [74]. Il parait
donc licite de demander une numération globulaire a la recherche d’une anémie par
carence martiale dans un but diagnostique et pour juger de la gravité des troubles.

- Le dosage de la ferritine est I’examen biologique le plus pertinent pour objectiver une
carence en fer. Mais il n’a pas été démontré de bénéfice a traiter des patientes avec un
taux bas de ferritine tant qu’il n’ya pas d’anémie. [87]

- La recherche d’anomalie de ’hémostase doit étre ciblée et non pas systématique en
cas de ménorragies sans cause organique retrouvée. Par contre une numération
plaquettaire doit étre associée a la numérotation globulaire afin d’éliminer une
thrombopénie et en particulier le purpura thrombopénique idiopathique.

- Devant des ménorragies existant depuis 1’adolescence et avec un interrogatoire
pouvant faire évoquer une maladie de I’hémostase, il faut réaliser un TP et un TCA.
Etant donné la prévalence élevée de la maladie de Willebrand chez les patientes avec
ménorragies (en moyenne 10 %), en cas d’anémie et de signes évocateurs de troubles
de I’hémostase primaire, une exploration spécifique de la maladie de Willbrand
semble indiquée, d’autant que les ménorragies existent depuis 1’adolescence [88]. Ces
recherches doivent étre réalisées dans des laboratoires spécifiques.

- Les études épidémiologiques n’ont retrouvé aucun lien entre le bilan hormonal et les
ménorragies [89]. Un bilan hormonal n’a pas a étre demandé¢ dans le cadre de
I’exploration des ménorragies.

Au total :

Une formule de numeération sanguine (FNS) doit étre effectuée chez toutes les femmes
atteintes de ménorragie

Le dépistage des troubles de la coagulation (par exemple maladie de Von Willebrand) doit
étre envisagé chez les femmes présentant des saignements abondants depuis la ménarche et
ayant des antécédents personnels ou familiaux suggérant un trouble de la coagulation
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Une férritinemie ne doit pas étre effectuée systématiqguement

Les bilans hormonaux ne doivent pas étre effectués chez les femmes hémorragiques

Les tests thyroidiens ne doivent étre effectués qu’en présence d’autres signes et symptomes
thyroidiens [22]

2.4.3.4. Examens radiologiques :

Les moyens d’exploration para clinique de la cavité utérine ont pendant longtemps ¢été limités
a I’hystérosalpingographie et a 1’histologie (biopsie d’endométre a 1’aveugle ou au curetage
biopsique). Depuis quelques années le champ des investigations s’est élargi notamment avec
le développement de I’échographie endovaginale de 1’hystérosonographie, de 1’hystéroscopie
et de I’'IRM. [90]

a. Place de I'échographie dans les troubles menstruels :

Une revue de la littérature avec méta-analyse comparant les ultrasons, I’ hystérosonographie
et I'nystéroscopie dans le diagnostic de pathologie endocavitaire, chez les femmes présentant
des ménomeétrorragies en pré ménopause, arepris19études et a conclue que ces moyens ont
des performances tres variables en fonction des auteurs [82]

Pour I'échographie trans-vaginale dix études ont été identifiées qui rapportent, une sensibilité
comprise entre 48 et 100% et une spécificité entre 12 et 100%.

Pour I’hystérosonographie onze études identifiées, et rapportent une sensibilité comprise entre
85 et 100% et une spécificité entre 50 et 100%.

Pour I'hystéroscopie trois études rapportent, une sensibilité comprise entre 90 et 97% et une
spécificité entre 62 et 93%.

Une autre méta-analyse incluant 683 femmes entreprise au Royaume-Uni a comparée
l'imagerie a la biopsie de I’endométre dans le diagnostic d’une pathologie endocavitaire
dans une population de SUA. L’échographie et I’hystéroscopie ont été examinés sur un
méme pied d’égalité. L'étude a révélé que l'échographie était performante dans 88% des cas,
contre 77%pour I'nystéroscopie.

L'étude a également révélé que les ultrasons identifiaient plus de fibromes utérins que
I'nystéroscopie (94 contre 39) mais moins de polypes (17 contre 37). La précision de
I'échographie pour I'identification du cancer de I'endometre a été calculée: la sensibilité était
de 66,7%, la spécificité de 55,7%, la VPP de 6,9% et la VPN de 97%.

En termes d’acceptabilité, 11% des femmes ont trouvé 1’échographie «désagréable» contre
27% pour I’hystéroscopie et 29% pour la biopsie. L'étude a conclue que I'échographie
présentait a la fois des avantages et des inconvenients par rapport a I’hystéroscopie. [91]

b. L’Hystérosonographie :

Une revue de la littérature sur la performance de 1'hystérosonographie dans I’exploration de la
cavité utérine chez les femmes avec SUA et provenant de 16 études, a montré une sensibilité
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de 95% et une spécificité de 88%. Les auteurs concluent que I'hystérosonographie est une
méthode précise pour l'investigation de la pathologie utérine [92].

Par ailleurs les études comparant 1’échographie a 1’hystérosonographie sont trés hétérogenes.
c. L’ Hystéroscopie :

Une méta analyse comprenant 65 articles sur 1’utilisation de 1’hystéroscopie dans les
affections de I’endométre a révélé que 1’hystéroscopie permettait de dépister le cancer de
I’endometre avec précision (sensibilité = 86,4%, spécificité = 99,2%), mais avec moins de
précision pour la pathologie endomeétriale (sensibilité = 78%, spécificité = 95,8%). [92]

Une autre méta-analyse incluant 683 femmes présentant un saignement utérin anormal a
comparé 1’échographie a 1’ hystéroscopie avec et sans biopsie. Cette étude a conclue que
I'échographie était plus précise dans I’identification des fibromes utérins par rapport a
I’hystéroscopie (84 contre 39), bien que 1’hystéroscopie ait été meilleure pour identifier les
polypes (13 contre 37). Et quel’hystéroscopie avait une sensibilité de 20% (IC95%de 3,6% a
62,4%) et une spécificité de 98,8% (IC de 95% 96,5% a 99,6%), dans le diagnostic du cancer
de I’endométre. [93]

La place de I'IRM n’est qu’en deuxiéme intention, en cas d’échographie insuffisamment
informative surtout dans les cas d’utérus polymyomateux ou d’adénomyose associée et
suspectée a 1’échographie. L’IRM permet une cartographie des fibromes et une bonne étude
de la vascularisation de ceux-ci. Cet examen est recommandé avant une embolisation.

L’IRM de diffusion pourrait avoir un intérét pour différencier des lésions endométriale
malignes de lésions bénignes et pourrait étre utile chez les patientes dont le cathétérisme
cervical est impossible [94,95].

Au total :

L’échographie endovaginale est I’examen de premicre intention en cas de ménorragies. Elle
permet d’éliminer une pathologie endocavitaire et d’indiquer un traitement médical de
premiére intention.

L’hystéroscopie et I’hystérosonographie ne viennent qu’en deuxiéme intention, en cas
d’anomalie endocavitaire suspectée a 1’échographie, ou en cas d’échec du traitement médical,
apres 3 a 6 mois

Il est difficile de hiérarchiser I'un ou I'autre de ces examens, leurs performances semblant
comparables.

L’hystéroscopie est a indiquer en premiere intention en cas de facteur de risque de cancer de
I’endometre (associée a une biopsie dirigée).

L’IRM n’est pas indiquée en premicre intention mais en cas d’échographie non informative,
en cas d’utérus polymyomateux ou d’adénomyose suspectée :
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2.4.3.5. Biopsie d’endometre :

La biopsie de I'endomeétre consiste a prélever un morceau d'endométre et & le soumettre & une
analyse histologique. Le but est de détecter 1’état précancéreux de I’hyperplasie de
I’endometre avec atypie cytologique ou carcinome de I’endométre.

La sélection des patientes devant bénéficier de cette biopsie n’est pas unanime dans la
littérature elle est indiquée chez les patientes ayant des facteurs de risque de cancer de
I’endométre Bien que 1’dge moyen des femmes qui présentent un cancer de I’endomeétre soit
de 61 ans, cing a 30% des cas se manifestent chez des femmes pré ménopausées. [41]

Les femmes de moins de 50 ans présentent elles aussi bon nombre de facteurs de risque de
cancer de I’endométre que présentent les femmes plus agées. [96]. Pour certains auteurs ces
facteurs de risque incluent 1’age supérieur a 45 ans, les antécédents d’anovulation chronique,
d’infertilité, de diabete, d’obésité (> 90 kg), d’antécédent familial de cancer de I’endométre
ou I’exposition prolongée aux cestrogénes ou au tamoxiféne.

Selon la récente directive de la NICE il n’ya nécessité de biopsie de I’endométre que dans des
cas spécifiques. [46]

Pour la SOGC : le recours a la biopsie endométriale devrait étre envisagé chez les femmes de
plus de 40 ans qui présentent des saignements et chez les femmes dont les saignements ne
répondent pas au traitement médical, ainsi que chez les jeunes femmes qui présentent des
facteurs de risque de cancer de I’endomeétre. [98]

Cette biopsie peut étre réalisée a I’aveugle, sous contrOle hystéroscopique ou sous contrdle
échographique.

La pipelle est la méthode la plus testée dans la littérature. Sa sensibilité varie entre 70 et 100%
avec une spécificité de 100 % I’utilisation de biopsie écho guidée augmente I’identification
des lésions par rapport a 1I’hystéroscopie seule.

Deux études comparant la biopsie sous hystérosonographie et la biopsie par hystéroscopie ne
montre pas d’avantage a la biopsie sous contrdle hystérosonographique par rapport a
I’hystéroscopie associée a une biopsie [99,100]. L’association d’une biopsie a I’hystéroscopie
est intéressante en cas d’hyperplasie qui pouvait étre ignorée par 1’hystéroscopie seule.

Une étude portant sur 276 patientes comparant, chez des patientes ménorragiques, la biopsie a
la dilatation et curetage retrouve des résultats identiques pour la biopsie et la dilatation et
curetage. [39] Une seconde étude incluant 269 femmes retrouve que le prélevement pour
I’analyse historique était suffisant pour 90,6 % des biopsies contre 68 % pour la dilatation et
curetage de la cavité [101], en sachant que la dilatation et curetage était réalisé sous
anesthésie générale.

La biopsie endométriale sous contrdle hystéroscopique est peu évaluée dans la littérature
Neéanmoins la biopsie d’endometre peut permettre de faire le diagnostic d’hyperplasie
Endométriale quand I’hystéroscopie est considérée comme normale [102].

La dilatation-curetage ne figure plus parmi les interventions standard pour ce qui est de
I’évaluation initiale de I’endometre. Il s’agit d’une intervention menée a I’aveugle qui donne
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lieu a des erreurs de prelevement et a des risques de complications semblables a ceux de
I’hystéroscopie.[91,92]

Au total :

Une biopsie d’endométre doit étre réalisée en cas de facteur de risque de cancer de
L’endométre et chez toute patiente apres 40 ans.

Pour la NICE la biopsie de I’endométre est indiquée chez les femmes de plus de 45 ans en cas
de saignement inter-menstruels qu’elles aient ou non une pathologie utérine bénigne connue
et quelque soit le résultat de 1’échographie. Elle est au micux réalisée a 1’aide d’une pi-pelle.

La dilatation et curetage de la cavité sous anesthésie générale n’est pas recommandée a visée
diagnostique.

2.5. Traitement

Le traitement des saignements utérins abondants (méno métrorragies) doit étre
impérativement étiologique.

Une fois que le diagnostic de saignement fonctionnel est pose, Le traitement peut étres
médical comprenant les medicaments oraux et le LNG-IUS. Ou chirurgical incluant la
chirurgie mini-invasive (EA) et I'hystérectomie.

Il est nécessaire de fournir des informations précises sur les options thérapeutiques,
permettant a la femme de choisir le traitement le plus approprié pour elle en fonction de sa
conviction personnel, du désir de grossesse et de I'état de santé général; La satisfaction envers
tout traitement et la poursuite de sa mise en ceuvre seront influencées non seulement par
I’efficacité du traitement en question, mais également par les objectifs de la patiente et sa
tolérance envers les effets indésirables [103,104]

Le traitement médical devrait étre envisagé comme option thérapeutique de premiere intention
contre la ménorragie fonctionnelle. [105 ,106]

Un traitement spécifique d’une pathologie médicale sous-jacente qui pourrait affecter les
saignements menstruels, comme 1’hypo ou I’hyperthyroidie, devrait étre entamée avant 1’ajout
de I’'un ou I’autre des agents médicaux décrits. [98]

2.5.1. Traitements non hormonaux :
2.5.1.1. Prise en charge non pharmacologique :

Une explication minutieuse de la cause des saignements abondants est essentielle dans la
prise en charge des hémorragies fonctionnelles. L’exclusion de la pathologie apaise souvent
les peurs et parfois la nécessité de traitements pharmacologiques.

En I’absence de retentissement objectif il y’a une place pour 1’abstention thérapeutique dés
lors qu’il n’y a pas d’autre cause retrouvée (accord professionnel).

L'exercice régulier et le maintien d'un IMC en bonne santé devraient étre recommandés a
toutes les femmes présentant des menorragies. Bien que les preuves de cause a effet soient
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limitées, un IMC éleve augmentera le risque de dysfonctionnement ovulatoire et de perte
menstruelle importante ou irréguliére [107,108] L'exercice et une alimentation saine
contribueront également a limiter I'anémie ferriprive, et & améliorer la qualité de la vie.

Le traitement médical est souhaitable si les patientes souffrent d’'une anémie et /ou d’une
qualité de vie altérée.

2.5.1.2. Anti Inflammatoire Non Stéroidien (AINS) :

Les AINS atténuent la production totale de prostaglandines en inhibant la cyclo-oxygénase ce
qui a pour effet d’infléchir I’équilibre entre les prostaglandines et les thromboxanes en vue de
promouvoir la vasoconstriction utérine [109,110].

Le résultat d’une analyse Cochrane englobant 17 essais randomisés, montre que les AINS ont
permet la réduction des saignements chez 33 a 55 % des patientes, par comparaison avec un
placebo, sans différences significatives en matiere d’effets indésirables

Les AINS ont également 1’avantage d’atténuer la dysménorrhée chez 70 % des patientes
[111,112].

Bien que I’acide méfénamique et le naproxene soient les AINS qui ont fait I’objet des études
les plus poussées, aussi il a été constaté I’efficacité de 1’ibuproféne, du diclofénac, de
I’indométacine administrés pendant les régles, ou débutés le jour précédant les régles et
pendant trois & cinq jours suivants ou jusqu’a ce que les saignements se résorbent. Aucunes
différences significatives en matiére d’efficacité entre les divers types d’AINS n’aient été
démontrées. Parmi les contre-indications au traitement par les AINS, on trouve
I’hypersensibilité, la gastrite préexistante et la présence d’ulcéres gastroduodénaux. Des effets
indésirables tels que ’irritation gastro-intestinale sont peu significatifs et sont rarement a I’
origine de 1’abandon du traitement puisqu’il n’est que d’une durée de quelques jours par
moils.

Bien qu’un essai clinique a été noté que le naproxene exposait les patientes a un risque accru
d’effets indésirables gastro-intestinaux, par comparaison avec I’acide méfénamique.

Par ailleurs le méme essai signal que les AINS étaient moins efficaces dans la réduction des
pertes menstruelles, que I’acide tranexamique, les contraceptifs hormonaux combinés en
comprimés, le danazol et le SIU-LNG. [113,114]

2.5.1.3. Les Anti fibrinolytique :

Les activateurs du plasminogéne sont un groupe d’enzymes qui causent la fibrinolyse (la
dégradation des caillots sanguins). Il a été démontré que les femmes qui présentent des
saignements menstruels abondants ont des taux endométriaux élevés d’activateurs du
plasminogene, le tout s’accompagnant d’une activité fibrinolytique locale plus importante que
chez les femmes ayant des pertes menstruelles normales. [113,115]
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L’acide tranexamique est un agent anti fibrinolytique (ou inhibiteur des activateurs du
plasminogeéne) qui, de fagon réversible, se lie au plasminogéne en vue d’atténuer la
dégradation locale de la fibrine sans modifier les parametres de la coagulation sanguine [116]

La posologie habituellement utilisée pour le traitement des ménorragies est de 1 g d’acide

tranéxamique (Exacyl®) (2 comprimés & 500 mg ou 1 ampoule buvable & 1 g) trois & quatre
fois par jour, le traitement étant debuté le premier jour du saignement et pour une durée de 4
a5 jours.

Une méta-analyse de deux essais randomisés comparant acide tranexamique versus placebo a
montré une difference de — 93,9ml dans la réduction du flux menstruel en faveur du
traitement par 1’acide tranexamique [117,118].

Les données de la Cochrane Database publiées en 2000 sont superposables et confirment
I’efficacité de cet anti fibrinolytique en le comparant aux autres traitements médicaux, 1’acide
tranexamique a donné lieu a une atténuation globale de la perte sanguine menstruelle se
situant entre 40 et 59 %, par comparaison avec la valeur de départ. [119]

Un essai randomisé de Kriplanien en 2006 évaluant I’efficacité des AF dans le traitement
des saignements abondants comparé a un traitement progestatif continu par acétate de
médroxyprogestérone (MPA) pendant 3 cycles a également montré la supériorité du
traitement AF. Ce traitement n’a qu’un effet sur le volume et non sur la durée des
saignements d’apres plusieurs études s’étant intéressees a ce parametre [113, 117,118].

Les résultats d’études cott/efficacité ont montré que lorsque les traitements hormonaux (et en
particulier le SIU au levonorgestrel) ne sont pas envisageables ou souhaitables, 1’acide
tranexamique permet d’améliorer la qualité de vie des patientes & un colit moindre par
rapport aux anti-inflammatoires non stéroidiens.

Le traitement par AF n’a cependant aucune efficacité sur la dysménorrhée, n’est pas
contraceptif, et ne régularise pas les cycles menstruels [118,120].

Concernant les effets secondaires observés, on note chez 12 % des patientes des nausées,
vomissements, diarrhées, crampes musculaires et dyspepsies avec les AF mais leur fréquence
n’est pas statistiguement différente de celle observée dans le groupe placebo dans toutes les
études rapportées a ce jour, il n’y a pas d’augmentation significative du risque de thrombose
veineuse profonde [118 , 121].

2.5.2 .Traitements hormonaux :

En I'absence de grossesse, le corps jaune régresse et les niveaux de progestérone diminuent
fortement. C’est cette réduction marquée des hormones ovariennes qui déclenche un afflux de
médiateurs inflammatoires dans 1’endometre, ce qui conduit & une excrétion et a la
menstruation. Le maintien de I'exposition a la progestérone limite l'inflammation de
I'endomeétre et prévient les menstruations. Il n’est donc pas surprenant que les traitements
médicaux les plus efficaces disponibles pour le saignement utérin abondant soient les
préparations hormonales. [122]
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2.5.2.1. Contraceptifs oraux combines :

La contraception orale combinée (COC) contient un cestrogene de syntheése (éthényle-
estradiol (EE) le plus souvent) et un progestatif (variable selon les spécialités). lls agissent au
niveau de I’axe hypothalamo-hypophyso-ovarien en bloquant 1’ovulation créant un cycle
artificiel et soumettant ainsi I’organisme a la seule action des hormones exogénes qu’elle
contient, elle permet de corriger les anomalies induites par une anovulation chronique. La
COC permet de controler la croissance endométriale au cours du cycle artificiel qu’elle induit,
et influence donc le volume de la desquamation endométriale lors des menstruations.

Elle agirait également par le biais d’un blocage enzymatique [123].

Malgré I’utilisation a grande échelle de COC contenant de 1’éthinylestradiol pour la prise en
charge des saignements menstruels abondants dans le cadre de la pratique clinique, les
données issues d’essais randomisés quant a leur efficacité se font toujours rares [124].

Un essai randomisé comparatif avec placebo qui a porté¢ sur 1’utilisation d’'un COC tri
phasique par des femmes présentant des saignements menstruels irréguliers et abondants a
signalé que 73,2 % des femmes du groupe « traitement » avaient connu une atténuation
significative de la perte sanguine menstruelle, par comparaison avec 39,6 % des femmes du
groupe « placebo » [125].

Le seul essai randomisé ayant porté sur la pilule monophasique utilisée pour contrer la
ménorragie ovulatoire n’a porté que sur 45 femmes et a compar¢, dans le cadre d’une étude
croisé, un COC (contenant 30 pg d’éthinylestradiol) a du danazol, a de I’acide tranexamique
et a du naproxéne [126]. Le COC a donné lieu a une diminution des pertes menstruelles de
43 % (par comparaison avec la valeur de départ); une amélioration semblable a également été
constatée au sein des autres groupes de traitement.

Bien que le timbre contraceptif et ’anneau vaginal n’aient pas fait 1’objet d’études portant
particulierement sur la prise en charge des saignements anormaux, il a été démontré qu’ils
entrainaient une réduction des pertes menstruelles chez les femmes aux régles normales en
théorie, ils pourraient donc constituer des options de traitement additionnelles. [127,128]

Le timbre contraceptif, [’anneau vaginal et les COC utilisés selon un cycle prolongé ou de
facon continue entrainent une diminution de la quantité de sang perdue par cycle et du nombre
d’épisodes de saignement par année, par comparaison avec une utilisation de COC [129-131].
Un tel schéma posologique, grace a la suppression ovarienne prolongée qu’il permet, s’avere
particulierement utile pour les femmes présentant une dysménorrhée et des douleurs
pelviennes ; son utilisation devrait étre envisagée pour les femmes qui, en plus des
saignements anormaux, présentent une dysménorrhée.

Ces données concernent des COC comportant 30 p g d’éthynyl cestradiol et 150 pg de
levonorgestrel. 11 n’y a pas de donnée disponible pour les associations a d’autres pro-
gestatifs et pour les minipilules a 20 ou 15 pg d’estrogéne ou pour les patchs et ’anneau
vaginal contraceptifs en utilisation chez les patientes présentant des ménorragies. [131]

Les effets secondaires ainsi que les contre-indications de la contraception hormonale sont
bien établis.

Les risques du COC sont principalement dus a sa teneur en cestrogénes et comprennent les
risques thromboemboliques, d’accident vasculaire cérébral, de maladie cardiovasculaire ou de
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cancer du sein. Par conséquent, il est contre-indiqué chez les femmes ayant un IMC supérieur
a 35, les fumeurs de plus de 35 ans, les femmes hypertendues, maladie vasculaire, migraine
avec aura, cancer du sein actuel ou récent ou antécédents familiaux de thromboembolie
veineuse ou avec une mutation thrombogéne connue [132] Outre la nécessité d’une prise
quotidienne, les modifications initiales du profil de saignements sont a ’origine d’interruption
du traitement [133].

2.5.2.2. Progestatifs oraux :

Les progestatifs cycliques, comme [’acétate de médroxyprogestérone ou la noréthistérone
(NET), administrés pendant 12 a 14 jours chague mois constituent un moyen reconnu
d’assurer la prise en charge des saignements anovulatoires.

Ce schéma permet d’atteinte une régularité menstruelle chez preés de 50 % des femmes
présentant des cycles irréguliers [134], en plus de conférer I’avantage supplémentaire de
protéger I’endometre contre les effets des cestrogenes. Toutefois, les progestatifs administrés
seuls pendant la phase lutéale ne constituent pas un moyen efficace pour la prise en charge
des saignements menstruels réguliers abondants.

L'administration de noréthistérone dans la phase lutéale seule était sans bénéfice pour les
femmes avec SUA et n'est pas recommandé dans cette situation [135]. Malgré une réduction
significative du saignement avec la NET administrée du 5eme au 26eme jour du cycle, son
utilisation a long terme est limitée en raison d'une incidence élevée d'effets secondaires
(sensibilité mammaire, rétention hydrique, gain pondéral, céphalée et acné). Par conséquent,
il n’est prescrit que comme mesure a court terme, par exemple, pour mettre fin a un
saignement abondant ou pour des vacances ou un événement important de la vie.

Une méta-analyse Cochrane englobant sept essais randomisés conclue que 1’utilisation
cyclique de progestatifs administrés pendant la phase lutéale était considérablement moins
efficace, pour la prise en charge de la « ménorragie », que les AINS, I’acide tranexamique ou
le danazol .[136]

2.5.2.3. Progestatif injectable :

Bien qu’il s’agisse d’un excellent moyen de contraception, I’acétate de médroxyprogestérone-
retard (AMPR) est souvent utilisé en pratique clinique pour la prise en charge des
saignements menstruels abondants. L’AMPR supprime 1’ovulation et la stéroidogénése
ovarienne, atténuant ainsi la stimulation a médiation cestrogénique de I’endomeétre et
entrainant, en bout de ligne, une atrophie endométriale.

Dans le cadre des essais évaluant I’efficacité contraceptive de I’AMPR, plus de la moiti¢ des
femmes sont devenues aménorrhéiques apres un an; toutefois, bon nombre d’entre elles ont
signalé des spotting au cours des premiers mois. [98] En plus des irrégularités menstruelles,
d’autres effets indésirables sont couramment signalés, dont la sensibilité mammaire, la
nausée, le gain pondéral, les perturbations de I’humeur et une faible baisse de la densité
minérale osseuse (réversible a la suite de I’arrét du traitement).
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Toutefois aucun essai sur les effets de I’AMPR sur les saignements utérins anormaux n’a été
publié.

L’AMPR entraine, certes, une aménorrhée ou une oligoménorrhée, mais des saignements
irreguliers sont fréquents et I'ostéoporose est un effet secondaire néfaste [105]

2.5.2.4. Danazol :

Le danazol provoque une atrophie endométriale en inhibant la stéroidogénése ovarienne par
I’intermédiaire de la suppression de 1’axe hypophyso-ovarien ; [137] il permet de réduire les
pertes menstruelles dans une proportion allant jusqu’a 80 % [138]. Les schémas posologiques
habituellement prescrits vont de 100 a 400 mg/jour en doses fractionnées, la maitrise des
saignements nécessite des doses plus elevées. Avec des doses minimes de 100 a 200 mg/jour,
20 % seulement des femmes deviendront aménorrhéiques et la majorité des femmes
deviendront oligoménorrhéiques [139].

Le danazol a plus d’effets indésirables que les autres traitements médicaux, dont
particulierement le gain pondéral, ’acné et les effets androgéniques.

2.5.2.5. Agonistes de la gonadotrophine :

Ce sont des peptides synthétiques administrés par voie intramusculaire, sous-cutanée ou intra
nasale et leur utilisation devrait étre a court terme. Ces préparations a administration
continue ont une demi-vie beaucoup plus longue que I'normone naturelle de libération de
gonadotrophine (GnRH) libérée de maniére pulsatile par I'hypothalamus.

Cette présence prolongée de GnRH entraine une faible production de FSH et d'hormone
lutéinisante (LH) et les agonistes de la GnRH induisant ainsi un état hypo gonadique
profond, autrement dit une ménopause médicale, I’atrophie endométriale et I’aménorrhée sont
habituellement atteintes dans une période de trois a quatre semaines [140].

En plus de permettre une prise en charge efficace des saignements menstruels abondants, les
agonistes de la GnRH offre un soulagement en ce qui concerne la dysménorrhée associée a
I’adénomyose et a I’endométriose [140].

Des études ont démontré une excellente efficacité, avec un taux d'aménorrhée allant jusqu'a
90% avec l'utilisation d'un agoniste de la GnRH [141]. Cependant, ces composés sont associés
a des effets secondaires trés importants dus a une carence en cestrogenes quilimitent son
utilisation; a savoir bouffées vasomotrices, secheresse vaginale, maux de téte et diminution de
la libido.

La thérapie hormonale de substitution (THS) permet d’atténuer ces symptomes
ménopausiques. Cela est nécessaire apres 6 mois d'utilisation pour protéger la densité
minérale osseuse.

L’utilisation a long terme d’agonistes de la GNnRH en présence de saignements anormaux
devrait étre limitée dans les cas ou [’utilisation d’autres traitements médicaux ou
chirurgicaux est contre-indiquée.

Les patientes devraient étre avisées de la possibilit¢é d’une exacerbation temporaire des
symptomes immédiatement apres ’injection d’agonistes de la GNRH.
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La GNRH-as n'est donc utilisée que pour le traitement a court terme en raison de ses effets
secondaires.

2.5.2.6. Modulateurs sélectifs des récepteurs de la progestérone : (SPRM) :

Un nouveau groupe d’agents pharmacologiques intéressant est en développement et a le
potentiel futur de fournir un traitement oral efficace pour le SUA Ces modulateurs sélectifs
des récepteurs de la progestérone (SPRM) confére un effet antagoniste partiel spécifique de la
progestérone et agit sur les récepteurs de la progestérone dans I’endométre et le tissu
myomeétrial sous-jacent.

Ils ont I’avantage supplémentaire de maintenir des taux d'cestradiol, ce qui attenus les effets
secondaires hypoestrogéniques. [142]A ce jour, il n’existe aucune publication sur l'utilité
clinique de SPRM dans la prise en charge des saignements utérins abondants sans fibromes ou
qui sont associés a d’autres pathologies telles que I'adénomyose. deux essais cliniques sont en
cours pour évaluer les SPRM chez femmes présentant des SUA.

Cette recherche supplémentaire est nécessaire pour bien comprendre leur mécanisme d’action,
leur sécurité et efficacité a long terme avant de recommander leur utilisation en tant que
traitement médical & long terme pour les femmes avec HMB avec ou sans fibromes. [143,144]

2.5.2.7. Systéme intra-utérin a libération de levonorgestrel (SIU-LNG) :

Parmi les options de traitement médical des saignements utérins abondants “High Menstrual
Bleeding" (HMB), le systéme intra-utérin au Levonorgestrel (SIU-LNG) (Mirena®, Bayer
Oy, Turku, Finlande) est le plus efficace [105, 145, 146]. Il a été démontré qu’il réduirait le
flux de 80 a 97% aprés trois mois et serait bien accepté par la plupart des femmes [147].

Le SIU-LNG était développé initialement pour la contraception, été approuvé par la FDA
des Etats-Unis comme contraceptif dans les années 1980;

o Historique:

Le premier dispositif intra-utérin libérant un gestagéne commercialisé sous le nom de
"Progestasert ®", ¢été introduit dans les années 80. Le réservoir d’hormone (38 mg de
progestérone) de ce DIU était petit, ce qui fait qu’il devait étre changé chaque année.il a été
remarqué une réduction dans le flux menstruel, cependant les grossesses ectopiques étaient
plus fréquentes ce qui fait qu’il a été retiré¢ du marché Européen en 2000.

Cette observation a favorisée le développement d’un DIU contenant du levonorgestrel (LNG).
En augmentant la quantit¢ de LNG a l’intérieur du réservoir, la durée d’action a pu étre
prolongée a 5 ans, et I’incidence des grossesses ectopiques a diminué.

Ce DIU a LNG a éte introduit en Finlande en 1990, en Suéde en 1992, en Angleterre en 1995,
en Suisse en 1996, et en France en 1997.

L'efficacité du SIU-LNG dans la réduction des menorragies a rapidement été remarquée et
ce dernier a été homologué pour le traitement de la ménorragie en Finlande en 1995.
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Il est autorisé dans 130 pays du monde pour la contraception et dans 120 pays pour le
traitement de la ménorragie (selon les informations fournies par Bayer Oy, 2012).

Plus de 12 millions de femmes dans le monde utilisent le SIU-LNG, mais il est impossible de
déterminer combien d'entre elles I'utilisent pour la contraception et combien pour le traitement
de la ménorragie ou du traitement hormonal substitutif.

o Description du produit :

Les SIU-LNG sont fabriqués a Turku, en Finlande, par Bayer Pharma. IL est disponible dans
le commerce sous le nom de Mirena® est également commercialisé par Bayer Pharma.

Le levonorgestrel est un dérivé de la 19-nortestostérone, il constitue la forme biologiquement
active du norgestrel (d-norgestrel) qui est un progestatif de synthése de deuxiéme génération,
il exerce de puissants effets progestatifs, mais il n’a pas d’activité ostrogénique significative.
Sa formule moléculaire est : C21 H28 O2 (Figure 4)

CzHs
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e
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Figure 3: Formule moléculaire du Lévonorgestrel

Le SIU-LNG consiste en un cadre en polyéthylene en forme de T de 32 mm de long avec un
réservoir d'hormone contenant 52 mg de levonorgestrel sur la tige (Figure 5).

Le dispositif blanc en forme de T contient des pigments de sulfate de baryum qui le rendent
visible a la radiographie et les fils en polyéthylene bruns qui servent au retrait du systéeme
contiennent des pigments d’oxyde de fer noir.

Le SIU-LNG est approuvé pour une utilisation jusqu’a 5 ans. Cependant, il existe des preuves
d'efficacité au-dela de cette période [148, 149].

Au départ, 20 ug de levonorgestrel / 24 heures sont libérés dans la cavité utérine, puis
diminuent progressivement pour atteindre 11 g aprés 5 ans d'utilisation [147].

La concentration de lévonorgestrel dans I'endometre obtenue avec le SIU-LNG est supérieure
a celle obtenue avec des doses orales quotidiennes beaucoup plus élevées de Iévonorgestrel.

Le taux plasmatique systemique moyen de lévonorgestrel associé au SIJ-LNG est inférieur a
celui obtenu avec les doses thérapeutiques de progestatifs oraux ou parentaux et il diminue
avec le temps : 191 £ 71 pg / ml au cours de la premiére année d'utilisation, 157 + 68 pg / ml
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la deuxiéme année d'utilisation, 134 + 41 pg / ml la troisieme année d'utilisation et 133 + 48
pg / ml la septiéme année d'utilisation [149].

Jusqu'a 85% des cycles de LNG-IUS sont ovulatoires [150].

32 mm / /
«  Tshaped \ | |
A ¢ plastic frame | / / \
(

32 mm - Hormone cylinder

[ - Removal threads

Figure 4: SIU libérant du Iévonorgestrel.
o Mécanisme d’action :

Le stérilet bioactif libére lentement le Iévonorgestrel pour agir sur l'environnement
endomeétrial local prévenant ainsi la prolifération.

En effet il délivre une dose quotidienne de 20 pg au niveau de la cavité utérine. Ses effets
locaux et hormonaux incluent I’inhibition de la prolifération endométriale, 1’épaississement
du mucus cervical, avec une suppression de I’ovulation chez seulement une minorité des
femmes. Il agirait également par le biais d’une inhibition de la fibrinolyse locale [131].

Le SIU-LNG entraine une décidualisation de I’endométre et les modifications histo-
morphologiques sont comparables a celles observées lors de la phase sécrétoire d’un cycle
spontané ou lors de la grossesse [151,152].

IL n’y a plus d’activité cyclique au niveau de I’endometre avec amincissement progressif de
ses couches fonctionnelles et une diminution de la densité des récepteurs hormonaux,
entrainant une atrophie endométriale et une baisse de la densité vasculaire utérine moyenne
[153].

La suppression de I'endomeétre est associée a une réduction marquée du nombre de jours
d'’hémorragie et a une réduction de la ménorragie [154].

Dans I’¢tude de FU, 1’épaisseur moyenne de I’endometre était de 9 mm lors de la pose et de 3
mm au bout de 6 mois [155]. Ces changements deviennent évidents 1 mois aprés ’insertion
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du SIU et la restitution intégrale de la morphologie de I’endomeétre se produit en 1 a 3 mois
apres le retrait avec une récupération compléte de la fertilité [156].

Apreés insertion du SIU-LNG, on observe une diminution de I’expression des récepteurs aux
estrogénes (RE), a la progestérone (RP) et aux androgenes (RA), une surexpression des
récepteurs a la prolactine et a I’IGFBP-1, une ¢lévation de D’infiltrat leucocytaire et une
augmentation de [D’expression des médiateurs de I’inflammation avec une activité
angiogenique aberrante [157].

En plus des 20 pg de 1évonorgestrel directement libérés dans I’endométre chaque jour ; des
concentrations minimales de LNG sont absorbées dans la circulation générale (de 0,4 a 0,6
nmol/l), ce qui limite les effets indésirables hormonaux sur 1’organisme. Il a ét¢ démontré que
I’effet contraceptif et la maitrise des saignements utérins duraient jusqu’a cinq ans [158].

Le lévonorgestrel est un dérivé de la 19-nortestostérone, biologiqguement nettement plus
puissant que la progestérone naturelle. Les concentrations sériques des cestrogénes au cours
du cycle menstruel ne sont pas influencées par le DIU LNG, méme apres 7 ans [159,160].11
n’y a eu notamment aucune différence des concentrations sériques d’cestradiol entre les
femmes qui avaient régulierement leurs menstruations sous DIU LNG et celles qui étaient
oligo- ou aménorrhéiques.

Il a été démontré que le SIU-LNG entraine une baisse considérable des pertes menstruelles ;
I’utilisation de ce dispositif a récemment été approuvée par plusieurs sociétés savantes (Santé
Canada 2010, CNGOF 2008, La NICE 2007) pour la prise en charge de la ménorragie
idiopathique [41,162] .On a egalement constaté que le SIU-LNG permettait une atténuation de
la dysménorrhée et des douleurs pelviennes attribuables a I’endométriose [153, 163,164].

Une diminution de la perte sanguine menstruelle de 86 % a 3 mois et de 97 % a 12 mois a été
démontrée dans le cadre d’une étude a une seule branche qui portait sur 1’utilisation du SIU-
LNG chez des femmes présentant une ménorragie ; de nombreuses autres études ont signalé
des résultats semblables [165]. 1l a été démontré que le taux d’hémoglobine et le taux sérique
de ferritine augmentent a la suite de I’insertion du SIU-LNG chez des femmes dont I’anémie
est imputable a des saignements menstruels abondants [166].Entre 20 % et 80 % de femmes
deviendront totalement aménorrhéiques a un an.

Le tableau 2 illustre les effets hormonaux du Levonorgestrel comparé aux autres progestatifs.
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Tableau 2 : Effets hormonaux sur I’animal des progestatifs les plus utilisés.
(Hormonal effects of the used progestagens on the animal.)

Progestatifs A-E EST AND A-A GLU A-M
Progestérone + - - (+) + +
Dihydroprogestérone + - - - - +)
Acétate de chhlormadinone + - - + + -
Acétate de cyprotérone + - - + o+ -
Acétate de médroxyprogestérone + - + - + -
Acétate de mégestrol + - #+ - + -
Médrogestone + - - - ?
Promégestone + - - - - -
Acétate de nomégestrol + - - + -
Trimégestone + - - () - +
Noresthistérone + + + - - -
Levonorgestrel + - + - - -
Norgestimate + - + - ?
?

Etonogestrel (3-keto-désogestrel)®  + - + - (+)
Gestodene + - + - (+) +
Diénogest + - - + - -
Drospirénone + - - + ? +
Métabolites de la tibolone + + ++ - - -
D’aprés wiegratz et kuhl, modifié et complété par H. Rozenbaum, encyclopédie
médicochirurgicale 2008. A-E : activité anti-estrogénique :

EST : activité estrogénique : AND : activité androgénique : A-A : activité anti-androgénique:
GLU : activité glucocorticoide : A-M : activité minéralcorticoide;

++ : trés efficace ; + ; efficace ; (+) : peu efficace ; - sans effet.

La comparaison de I’effet du SIU-LNG par rapport a d’autres thérapeutique montre :
» SIU-LNG versus Thérapie médicale :

Plusieurs études comparant [’efficacité du STU-LNG au traitement médical dans la prise en
charge des ménorragies existent dans la littérature.

Une méta analyse effectuée sur MEDLINE, EMBASE, le registre central de la Cochrane et
les essais controlés depuis 1948 jusqu’en avril 2014 a été publiée sur MEDICAL SCIENCE
MONITOR en septembre 2014 ;et a enregistrée huit essais controlés randomisé incluant 1170
femmes comparant le SIU-LNG avec traitement médical conventionnel (Acide
Méfenamique , Acide Tranexamique, Noréthindrone, Medroxyprogestérone, injection
d’Acétate, ou des pilules contraceptives orales combinée) chez les femmes souffrant de
ménorragie .

Parmi les huit essais de cette méta analyse, trois ont était menées en Royaume-Unis en 1998,
2005, 2013 [167,168, 169] et le reste : Finlande en 1998[170], Turquie en 2008 [171]
Canada en 2009 [172], Etats-Unis en 2010 [173], et Egypte en 2011 [174]. Au total il y avait
562 patientes dans le groupe SIU-LNG et 608 patientes dans le groupe de traitement médical
conventionnel.
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Différents traitements ont été utilisés dans ces études : deux études ont utilisées 1’acide
méfénamique[169,170] , deux études ont utilisées la Medroxyprogestérone , deux études ont
utilisées des pilules contraceptives orales combinées [172,174] , et une étude a utilisé la
noréthistérone[53] une étude randomisée multicentrique " éclipse ** [167] a utilisée L’Acide
méfénamique, Acide tranexamique, Noréthindrone, Médroxyprogestérone, injection
d’Acétate, ou des pilules contraceptives orales combinée et des combinaisons de ses
méthodes.

- Ladurée du suivie variait de trois mois a 12 ans
- Les critéres de jugement analysés différent selon les études .Et comprenait :
e Réduction des pertes menstruelles (mesurée par la méthode de 1’hématine alcaline
ou estimée par une évaluation du score menstruel (pictogramme)
e Le taux d’abondant
e L’échec de traitement (I’expulsion, le retrait, et la persistance de saignements)
e Laqualité de vie et rapport cout /efficacité.

Les huit études ont conclu a une diminution du sang menstruelle de 70,8% a 94% dans le
groupe SIU-LNG et de 21,5% a 85% dans le groupe de traitement habituel; et un faible taux
d’abandon (14,6% vs 28,9%) et moins d’échec de traitement (9,2% vs 31%) dans le groupe
SIU-LNG Vs traitement médical ; en outre, la qualité de vie privilégie le SIU-LNG au
traitement médical.

Cette méta-analyse conclue a des taux de satisfaction plus élevés avec ’utilisation de SIU-
LNG par rapport au traitement médical habituel. Avec le SIU-LNG le taux d’abandon est
plus bas ainsi que le taux d’échec ; I’analyse de la qualité de vie a privilégiée le SIU-LNG
bien que cette méta-analyse soit trop peu puissante en raison des résultats variables selon des
études et du nombre relativement faible d’études disponible.

» SIU-LNG versus Thérapie chirurgicale :

Une méta-analyse faite a partir de tous les essais pertinents dont le but était de comparer
I'efficacité relative de I'hystérectomie, des techniques d’AE de premicre et deuxiéme
génération, et du SIU-LNG chez les femmes avec SUA retrouve neuf essais :

- Une étude a comparé I’hystérectomie avec le STU-LNG [175]
- Huit études ont comparé SIU-LNG a AE, dont trois étaient de premiére génération
[80, 104,105] et cing de seconde génération [176].

Les taux d'insatisfaction vis-a-vis du SIU et de I'EA de deuxieme génération étaient similaires
18,1% vs 22,5 % Les taux globaux d'insatisfaction étaient de 17,2% pour SIU et de 18,2%
pour les AE de premiéres et deuxiémes générations.

L'hystérectomie offre un traitement définitif pour la ménorragie et garantit I'amenorrhée,
maiselle est particulierement invasive et comporte une morbidité importante

Une étude finlandaise montre que le traitement de la ménorragie par SIU-LNG ou par
I'nystérectomie améliore la qualité de vie de maniére significative et similaire. [177]
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Le colt du traitement avec le SIU-LNG était 31% moins élevé que le colt dune
hystérectomie, ce qui fait du SIU-LNG une option de traitement plus rentable.

L'hystérectomie et le SIU-LNG ont tous deux réduit la douleur pelvienne, souvent associée a
la ménorragie, mais le SIU-LNG semblait avoir un effet plus bénéfique sur le mal de dos.
L’hystérectomie augmente le risque de la symptomatologie urinaire a long terme : infections
et IUE. Cette étude suggere, en outre, que les femmes subissant une hystérectomie pourraient
avoir un risque accru d'événements cardiovasculaires futurs.

o Effets secondaires et incidents :

Parmi les effets indésirables qui se manifestent le plus couramment a la suite de I’insertion
d’un SIU-LNG, on trouve les saignements irréguliers et les "spotting”. Les crampes et des
effets indesirables hormonaux tels que la sensibilité mammaire, les perturbations de I’humeur
et ’acné sont habituellement 1égers et se dissipent avec le temps : seulement une ou deux
femmes sur 100 abandonnent le traitement a un an en raison de ces symptémes [178].

Bien que la présence de saignements irréguliers a la suite de I’insertion soit courante, ces
saignements en viennent habituellement a se résorber. On a signalé que la fréquence des
saignements irréguliers et prolongés (plus de huit jours) passait de 20 %, au cours du premier
mois, a seulement 3 %, a trois mois. Ces irrégularités peuvent prendre jusqu’a six mois [179].

Le risque d’expulsion et de perforation dépend, en partie, de la compétence du fournisseur a
I’insertion du dispositif. Le risque global de perforation au moment de I’insertion est inférieur
a 1 sur 1 000.Bien que la probabilité d’une expulsion soit de 1 sur 20 sur cing ans, elle est
plus fréquente au cours des premiéres régles suivant I’insertion [171].

Sur le plan systémique le ratio HDL / cholestérol total est non modifié chez les femmes en
age de procréer [180]. Deux autres études n'ont révélé aucun effet sur les taux de lipides
sériques [181]. L'utilisation de SIU-LNG n'était pas associeée a des changements de pression
artérielle ni a des taux élevés de CRP sérique [180], mais une association avec des taux élevés
de glucose sérique chez les femmes menorragiques a été observée [181].

2.5.3 . Traitement chirurgical :
2.5.3.1. L’Hystérectomie :

L’hystérectomie offre une solution définitive aux femmes qui présentent des SUA; il a ¢été
démontré qu’elle comptait des taux élevés de satisfaction de la patiente. Lorsque la tenue
d’une hystérectomie s’avere requise, la méthode la moins invasive devrait étre offerte aux
femmes, et ce, afin de minimiser la morbidité et le temps de récupération.

L'hystérectomie est l'une des interventions chirurgicales les plus courantes chez les femmes
dans le monde [182]. Parmi les indications de I'hystérectomie, les fibromes sont les plus
fréquents (33 a 55%), suivis des troubles hémorragique (ménorragie et saignements utérins
anormaux) (12 a 31%) [183]. Pour la ménorragie, I'nystérectomie est le traitement standard en
raison de son caractere définitif, avec des taux de satisfaction de plus de 95% jusqu'a trois ans
apres la chirurgie [184].
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Cependant, le nombre d'hystérectomies liées a la ménorragie est difficile a déterminer car les
mémes femmes peuvent avoir a la fois des fibromes et une ménorragie.

Dans I'étude FINHYST de 2006, la répartition des hystérectomies par voie d'approche était
de 24% pour I'hystérectomie abdominale, 32% pour I'hnystérectomie laparoscopique et 44%
pour I'hystérectomie vaginale [185].

o Avantages :

L'hystérectomie est un traitement efficace contre la dysménorrhée, les douleurs pelviennes
chroniques et les douleurs abdominales basses associées a I'endométriose et a
I'adénomyose[186,187].

L'hystérectomie peut réduire le risque de cancer de l'ovaire et supprimer le risque de
pathologie utérine. En outre, les femmes ménopausées hystérectomisées sont capables
d'utiliser un traitement par cestrogéne sans progestatif.

o Effets indésirables et complications :

L’hystérectomie, quelle que soit 1’approche choisie, entraine une incidence relativement
élevée de complication, telles que transfusion sanguine, séquelles de cicatrisation,
complications digestives, urinaires, et infectieuses.

L'hystérectomie nécessite une longue période de récupération postopératoire avec séjour a
I'népital et jours de congé de maladie.

Une récente étude prospective de grande envergure réalisée en Finlande sur I'hystérectomie a
montré des taux de complications majeures entre 2,6% et 4,3% et des taux de complications
totaux compris entre 11,7% et 19,2%, sans différence significative entre les voies d’abord de
I'nystérectomie [183].

L'hystérectomie altere la fonction ovarienne et peut entrainer une ménopause précoce. La
ménopause précoce, a son tour, peut augmenter le risque de maladie cardio-vasculaires MCV
[188-191].

Une récente étude de cohorte menée en Suéde a révélé que I'hystérectomie chez les femmes
agées de 50 ans ou moins augmentait considérablement le risque de MCV plus tard dans la
vie, et augmentait encore le risque de maladie coronarienne et d'accident vasculaire cérébral
[192].

Certaines études ont montré une association entre I'nystérectomie et I'nypertension artérielle
et un profil lipidique défavorable [193,194].

2.5.3.2. Ablation de I'endométre :

L’ablation de I’endométre (AE) ou endométrectomie constitue une option chirurgicale a
effraction minimale pour la prise en charge des saignements menstruels abondants. Son
utilisation peut étre envisagée pour les femmes chez lesquelles le traitement médical a échoue,
qui ne souhaitent plus avoir d’enfants ou qui pourraient ne pas étre disposées a subir une
chirurgie majeure. [98]
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Deux méthodes d’ablation de I’endometre peuvent étre offertes a I’heure actuelle.

La premiére méthode consiste en une résection et/ou ablation de I’endométre sous
hystéroscopie dite de « premiére génération ».

Dans le cadre d’une méta-analyse des essais de la Cochrane, Lethaby et coll. ont signalé que
les méthodes hystéroscopiques de lere génération sont trés efficaces pour la maitrise des
saignements : 87 % a 97 % des cas. Les taux d’aménorrhée varient entre 23 a 60 % ; dans 6 a
20 % des cas I’hystérectomie c’est avérée nécessaire dans I’année ou les cinq ans qui
suivent. [195].

Elle nécessite par contre une expérience certaine de 1’opérateur et donc un apprentissage.
Dans le cas contraire, les résultats peuvent étre décevants et les complications graves dans des
mains peu ou mal entrainées.

Les techniques non hystéroscopique (ou de « deuxiéme génération ») comptent un certain
nombre de modalités variables qui permettent une destruction de [I’endométre sans
visualisation directe. Soit par

- Lacoagulation (Roller-ball),
- Lelaser Nd YAG (8, 27, 36),
- Lathermo coagulation de I’endométre.

Comparativement a I'hystérectomie, I'AE a une durée d'intervention et un séjour a I'hopital
plus courts, une récupération plus rapide et moins de complications postopératoires [196].

Cependant, les effets de I'AE, de I'hystérectomie et du SIU-LNG sur la qualité de vie sont
comparables [105, 197,198]. Comme I'endométre a une capacité de régénération marquee, les
femmes continueront probablement a avoir des saignements menstruels a un certain degre, et
rien ne garantit que le saignement soit ramené a des niveaux acceptables avec le temps [105,
197,198].

Les femmes traitées par AE peuvent nécessiter un nouveau traitement si la ménorragie
persiste [184, 196, [[199].

Parmi les risques liés aux techniques d’ablation de 1’endometre, on trouve la perforation
utérine, I’infection, I’hémorragie et les Iésions intestinales ou vésicales.

En résumé :

Différentes options de traitement sont disponibles pour la prise en charge des saignements
menstruels abondant d’origine fonctionnelle, mais les effets secondaires limitent souvent
l'observance et 'efficacité de certaines d’entre elles.

L'hystérectomie est I'une des options de traitement préférées en raison de son caractére
définitif et de son taux de satisfaction élevé. Cependant, les complications associées et les
colts substantiels ne peuvent étre ignorés [188,198].

Des solutions moins invasives que I’hystérectomie, telles que SIU-LNG et EA, sont de plus
en plus utilisées.
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Les options de traitement médical disponibles sont soit hormonales incluant le SIU-LNG, le
contraceptif oral combiné ou des progestatifs. Soit non hormonales et limitées a l'acide
tranexamique ou a I'acide méfénamique et aux AF

L'évaluation de I'efficacité des interventions médicales repose traditionnellement sur des
mesures de la morbidité et de la mortalité.

La morbidité est basée sur des modifications des symptémes et des tests biologiques Les
résultats les plus couramment utilisés, reflétant I'efficacité des traitements de la ménorragie,
sont la réduction du saignement et I'augmentation de la concentration en hémoglobine dans le
sang. Cependant, ces valeurs ne reflétent pas les souffrances subjectives, la ménorragie ayant
un effet important sur la qualité de vie des femmes, y compris sur leur santé physique et
psychologique

Le terme" qualité de vie " inclut le fonctionnement physique, psychologique et social et la
perception de I'état de santé, de la douleur et de la satisfaction globale.

L'analyse codt-efficacité est une forme d'analyse économique qui compare les colts relatifs et
les résultats de deux ou plusieurs actions thérapeutiques et devrait étre prise en considération
dans I’évaluation de la prise en charge d’une pathologie bénigne telle que les ménorragies
fonctionnelles de la péri-ménopause.

Le tableau 3 résume les différentes thérapeutiques proposées dans le traitement des
saignements utérins fonctionnels, leur avantage et inconvénients.
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Tableau 3 : Traitements médicaux et chirurgicaux des ménorragies

Traitement

Mécanisme

Réduction des
saignements menstruels

Résultats potentiels indésirables

Contraceptifs oraux combinés

Empéche la prolifération
endometriale

jusqu'a 50%

Changements d'humeur, maux de téte, nausée

Rétention hydrique de I’endometre, sensibilité

des seins, thrombose veineuse profonde et
accident vasculaire cérébral (rare)

Progestatifs oraux J15-j26
J5-j26

Empéchent la prolifération

12-20%
Jusqu’a 87%

Prise de poids, ballonnements Pas de douleurs
aux seins, maux de téte changements de
I'humeur et acné

Progestatifs injectés / retardés

Prévient la prolifération de
I'endométre

Aménorrhée ou
saignements irréguliers

Prise de poids, , *** saignements irréguliers
syndrome prémenstruel, perte de densité
minérale osseuse

Systéme intra-utérin libérant
du lévonorgestrel

Empéche la prolifération de
I'endométre

70-95%

Saignements irréguliers pouvant durer plus de 6
mois, problémes liés aux hormones (SIU-LNG)
*, *** ghservés pendant 6 mois) tels que
sensibilité des seins, acné ou maux de téte et
kystes ovariens (généralement transitoires),
perforation utérine au moment de insertion (rare

Acide tranexamique

Effet antifibrinolytique

40-60%

Indigestion, diarrhée et maux de téte *

Anti-inflammatoires non
stéroidiens

Réduit la production de
prostaglandines

33-55%

Indigestion, diarrhée, aggravation de I'asthme
chez les personnes sensibles, (NSAIDs) *, ***
ulcéres peptiques de I'endometre

Analogue d'hormone libérant
des gonadotrophines

Arréte la production
d'eestrogéne et Aménorrhée

chez 89% des femmes

Symptdmes de type ménopause (tels que
bouffées de chaleur, transpiration accrue,
sécheresse vaginale a la progestérone),
ostéoporose

Ablation de I'endometre (EA)

*** premiére génération (avec

hystéroscopie) deuxiéme
génération

Destruction de endométre
**** par de fluide de par

micro-ondes ou avec fluide
chauffé sans hystéroscopie

aménorrhée
13 4 64%0 a 95%

décharge vaginale, douleur ou de crampes méme
s'il n'y a plus de période augmentée de
hémorragie), u infection perforation (rare),
nécessité d'une intervention chirurgicale
supplémentaire surcharge lors de I'hystéroscopie

Hystérectomie :

Ablation de I’utérus

Aménorrhée 100 %

Infection, hémorragie per opératoire, *** lésions
d'autres organes abdominaux, tels que les
intestins ou les voies urinaires, thrombose
(rare), déces (trés rare), symptdmes des voies

urinaires
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CHAPITRE Il : MATERIEL ET METHODES



3.1. Méthodologie

3.1.1. Lieu de I’étude :

L’étude s’est déroulée au niveau de ['unité de consultation spécialisée du service de
gynécologie-obstétrique Hassiba Ben Bouali du CHU Blida

3.1.2. Type d’étude :

Il s’agit d’une étude cohorte transversale descriptive prospective, portant sur 82 femmes agees
de quarante ans et plus non ménopausée captées entre decembre 2014 et Juin 2016

3.1.3. Calcul de la taille de I’échantillon :

La taille de I’échantillon a été calculée partant d’une fréquence des saignements utérins
fonctionnels estimée entre 10 et 15 % des saignements de la péri ménopause avec un risque
d’erreur de premicre espece a = 0,05 avec intervalle de confiance a 95%, sur une période de
18 mois, le nombre de sujet nécessaire est estimé a 62.

Cet effectif a été majoré de 13% soit 10 sujets afin de prendre en compte un nombre de
perdus de vue qui doit rester au-dessous de 10 %.

3.1.4. Durée de I’étude :
La durée totale de 1’étude a été de 4 ans et demi de Décembre 2014 a Juin 2018 avec 2 étapes

- Une lere période de recrutement des patientes étalée sur 18 mois jusqu’a juin 2016.
- Une période de suivi de 24 mois jusqu’au 31 juin 2018.

3.1.5. Population cible :

3.1.5.1. Les critéres d’inclusion

Ont été inclues les femmes répondants aux critéres suivants :

- Femmes agées de 40 ans et plus,

- Non ménopausées et non désireuses de grossesse,

- Présentant des ménorragies ou des méno-métrorragies évoluant depuis plus de
trois cycles avec un score de Higham > 100 et compatibles avec le diagnostic
de saignement fonctionnel selon le systéme de classification PALM-COEIN de
la FIGO 2011.

- Absence d’anomalie a la mammographie.
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3.1.5.2.Les critéres d’exclusion
Ont été exclues les patientes présentant un des criteres suivants :

- Lessaignements de la poste ménopause .

- Une profondeur utérine plus de 12 cm.

- Une pathologie contre indiquant la pose du stérilet :
Grossesse.
Maladie inflammatoire pelvienne.
Infection geénitale basse dans les trois mois.
Avortement septique dans les six mois.

Et les patientes présentant une contre indiquant au Lévonorgestrel :

- Thrombose veineuse.

- Pathologie hépatique (hépatite virale active, cirrhose du foie),
- Coagulopathies.

- Cancer du sein.

- latrogéne (Anti-coagulant ou anti aggregant plaquettaires)

3.1.6. Réalisation pratique de I’étude :

Les patientes ont été informés des objectifs de 1’étude, un consentement verbal et écrit été
obtenu.

La mise en place du SIU-LNG a été réalisée par le candidat entrainé auparavant a la technique
de mise en place.

La pose de SIU est réalisée entre le cinquiéme et le huitiéme jour de cycle.

Les patientes concernées par 1’étude ont subi un examen clinique et une exploration comme
suit :

e Un examen clinique : pour évaluer I’abondance du saignement établie selon le score de
Higham (Annexe 1).
e Une échographie endovaginale au J4 de cycle : pour apprécier les caractéristiques de
I’utérus :
- La profondeur de la cavité
- L’épaisseur de I’endométre : une épaisseur de plus de 12 mm constituait une
indication a la biopsie de ’endométre, pour une épaisseur entre 10-12 cm la
biopsie était proposée chez les femmes de plus de 45 ans ou en cas de présence
de facteurs de risque de cancer de I’endometre (IMC > 30, HTA, diabete).
- Présence et dimensions d’éventuel fibrome
- Présence et dimensions d’éventuels kystes ovariens.
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e Une Hystérosonographie est plus ou mois associée si la cavité utérine est mal
individualisée.

e Une Hystéroscopie : associée a une biopsie de I’endométre si images intra cavitaire
suspectes

e Une formule numération sanguine : pour évaluation la sévérité de I’anémie par le taux
d’hémoglobine

e Un bilan biologique : pour évaluation les taux de glycémie, triglycéride et cholestérol
total

e Un frottis cervico-vaginal s’il n’était pas fait dans les 2 ans, pour €liminer une
dysplasie du col.

e Une mammographie : pour éliminer un éventuel cancer du sein débutant (ACR4)

e Une fiche d’enquéte et de suivi (annexe 2) a été utilisée : elle comporte 38 items
regroupés selon les thématiques suivantes :

- Antécédents pathologies

- Antécédents obstétricaux

- Examen clinique

- Examens biologiques et radiologique
- Effets bénéfiques

- Les effets secondaires.

Nous avons jugé ’efficacité du SIU a la réduction du flux sanguin, I’augmentation du taux
d’hémoglobine et a I’amélioration de la dysmeénorrhée.

Nous avons considéré comme échec au traitement toute expulsion survenue au-dela de 7 jours,
avant 7 jours elle est considérée comme faute technique et justiciable de mise en place d’un
autre SIU dans les 15 jours, le retrait pour un motif quelconque et la persistance ou reprises
des saignements apres 6 mois avec score de Higham > 100.

3.1.7. Le Suivi:

Des visites périodiques ont été organisées a 3.6.12.18.et 24 mois suivant la pose du SIU-LNG.
Le score de perte sanguine menstruelle ainsi que I’indice de satisfaction ont été noté a chaque
visite.Les données cliniques ont été relevées a chaque visite pour évaluer la tolérance et les
effets secondaires du produit.

Un bilan biologique et une échographie pelvienne a 6,12, 24 mois,

3.2. Moyens humain et mateériels :

- Humain : un gynécologue (le candidat) avec une infermiere.
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-Matériel :

- Le systeme intra-utérin au levonorgestrel (SIU-LNG)

- La boite de mise en place de stérilet.

- Un échographe

- le SIU-LNG sera fourni par le service (sauf imprévu)

- Le cout pour chaque patiente est estimé a 27000DA. (Sous réserve)

Fig 5 : Table avec éclairage Fig 6: Boite de mise en place

SIU-LNG

Bague Glissiere Tige contenant les files

Marque

Tube d’insertion contenant un
piston et une échelle graduée

Figure 7: SIU-LNG
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3.3. Technique de mise en place du SIU-LNG :
3.3.1. Les étapes de mise en place :
Etape 1 :Ouverture de I’emballage stérile :

Ouvrir completement 1’emballage stérile. Par la suite, procéder de facon aseptique et porter
des gants stériles.

Figure 8: Emballage du SIU-NLG
Etape 2 : Chargement Du SIU-LNG dans le tube d’insertion :

Pour charger le SIU dans le tube d’insertion, pousser la glissiére vers 1’avant (dans le sens de
la fleche) jusqu’au fond.

Ne pas ramener la glissiére vers ’arriére afin de ne pas libérer SIU prématurément. Une fois
SIU libéré, on ne peut le charger de nouveau.

Figure 9: Chargement du SIU
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Etape 3 : Préparation de la patiente :

Figure 11 : Préhension du col et hystérométrie
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Etape 4 : Positionnement de la bague :

En tenant la glissiére enfoncée, placer I’extrémité supérieure de la bague a la position qui
correspond a la profondeur de la cavité utérine mesurée par I’hystérometre.

Figure 12 : Position de la bague
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Etape 5 : Insertion de SIU :

En tenant la glissiere enfoncée, insérer délicatement le dispositif d’insertion dans le canal
cervical puis dans la cavité utérine jusqu’a ce que la bague soit a une distance d’environ 1,5 a
2 cm de I’orifice externe du col de I’utérus.

La bague ne doit pas atteindre le col de ’utérus. Elle doit étre a une distance de 1,5 a 2 cm de
I’orifice externe du col de 1’utérus pour que les ailes aient assez d’espace pour se déployer

dans la cavité utérine.

Ne pas pousser trop fort sur le dispositif d’insertion.

1.5a20cm

Figurel3 : Bague de I’inserteur a une distance de 1,5 a 2 cm de Porifice externe du col
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Etape 6 :Déploiement des ailes :
En tenant fermement le dispositif d’insertion, ramener la glissiére jusqu’a la marque pour

déployer les ailes du SIU.

Attendre environ 10 secondes pour permettre le déploiement total des ailes.

Figure 14 : Déploiement des ailes

Etape 7 :Atteinte de la position fundique :

Pousser délicatement le dispositif d’insertion vers le fond de I'utérus jusqu’a ce que la bague
touche le col de 1utérus ou qu’une résistance soit ressentie. Le SIU devrait maintenant étre

dans la position fundique voulue.

Figure 15: SIU en position fundique.
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Etape 8 : Libération du SIU :

En maintenant le dispositif d’insertion en place, ramener la glissi¢re vers I’arriere jusqu’a ce
qu’elle s’arréte pour libérer le SIU du tube d’insertion. Les fils sortiront automatiquement du

dispositif d’insertion.

Figure 16: Libération du SIU du tube d’insertion.

Etape 10 : Retrait du dispositif d’insertion et section du fil

Retirer délicatement le dispositif d’insertion. Couper les fils perpendiculairement, par
exemple avec des ciseaux incurvés stériles, pour qu’ils dépassent le col de 1’utérus d’environ 2
ou 3 cm. Il ne faut pas couper les fils en biseau pour ne pas créer d’extrémités pointues.

Figure 17 : Retrait de I’inserteur et section des fils
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3.4.Analyse statistique :
L’analyse statistique a été réalisée a 1’aide du logiciel SPSS version 20.

Le seuil de signification des tests statistiques a été fixé a 5% I’intervalle de confiance a 95% a
été calculé pour toutes les variables étudiées .

Nous avons utilisé le test du Khi-deux de McNemar pour évaluer les differences retrouvées
entre les variables aux differents temps de suivi.

Le test de Student pour serie appariée a été utilisé pour comparer les moyennes.
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CHAPITRE IV : RESULTATS



Nous avons recruté 92 patientes durant une période de 18 mois allant de Décembre 2014
ajuin 2016.

4.1.Mode de recrutement :

Parmi les 92femmes recrutees, 14 (15,4%) patientes ont été adresses des urgences ou
hospitalisés dans le service pour anémie non tolérée suite a des ménorragies importantes, 76
(83,6%) femmes ont été adressées des structures de santé de proximite privées ou publiques.

4.2.Diagnostic :

Toutes les femmes ont bénéficié d’une anamnése, et d’un examen clinique, le reste des
explorations est présenté dans le tableau 4

Tableau 4 : Examens complémentaires réalisés

Echographie transvaginale 92 100 %
Hystérosonographie 60
Hystéroscopie 16
Biopsie endomeétre 48
Frottis cervico-vaginal 56

Dix femmes avaient refusé la mise en place du DIU.
Le SIU-LNG a été donc posé chez 82 patientes, on a eu 7 perdues de vue (8,3%)
4 expulsions et 1 retrait, le suivi détaillé de I’étude est résumé dans la figure 18
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N=92
Remplissant les critéres

—

N=10
Absence deconsentement

N= 82
Insertion SIU-

1 perdue de vue

3 perdues de vue

_
3 Mois
N=81
3 Expulsions — —_—
1 Retrait /
6 Mois
N=75
1 Expulsion — —
12 Mois
N=70
4 Expulsions 24 Mois
1 Retrait N=70

Figure 18 : Suivi détaillé de I’étude

3 perdues de vue

7 Perdues
de vue
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4.3.Données géneérales sur les patientes : N=82

Les caractéristiques épidémiologiques des patientes sont décrites sur le tableau 5

Tableau 5 : Caractéristiques épidémiologiques des patientes d’étude :

Caractéristiques générales Nombre / % Moyenne + SD

Total 82

Age (années) 47,71 + 3,76
Gestité 39 £ 18
Parité 3,14 + 1.8

IMC 28,22 + 4,63
Exposition au tabac 23

Active 1

Passive 22

La moyenne d’age est de 47,71 = 3,76 avec des extrémes allant de 40 a 60 ans et une

médiane de 47 ans (Tableau 6).

Tableau 6 : Répartition des patientes en fonction de 1’age :

Moyenne + SD [Min-Max]
47,71 £ 3,76 [40 - 60]
Tranche age Effectifs/82 Pourcentage (%)
40 - 45 13 15.8%
45 -50 44 53.8%
50 - 55 20 24.3%
>55 05 06.1%

La tranche d’age la plus concernée est celle comprise entre 45 et 50 ans avec 44 patientes

(Figure 19)

6%

m [40-45]

= [45-50[
[50-55]
>55

24.30%

Figure 19: tranche d’age

50 patientes étaient des pauci gestes (Tableau 7), La gestité moyenne était de 3,9 + 1,8 avec

des extrémes allant de zéro geste jusqu’a 14 gestes et une médiane a 4.
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Tableau 7 : Répartition selon la gestiteé :

Gestité Effectifs Pourcentage (%)
GO 06 6,9 %
Gl-G4 50 60 %
>G5 28 34,1 %
Total 82 100 %

Douze patientes étaient des nullipares. (Tableau 8)

Tableau 8 : Répartition selon la parité :

Parité Effectifs Pourcentage (%)
PO 12 15,3 %
P1-P4 50 61 %
>P5 20 24,7 %
Total 82 100 %

50 patientes étaient des pauci pares (Figure 20) avec des extrémes allant de 0 jusqu’a 8.

Figure 20: Parité

53 des patientes proviennent de la ville de Blida soit 64%,(Tableau 9), 29 proviennent des
autres villes limitrophes essentiellement d’Ain Defla, Méliana et Chlef (Figure 21)

Tableau 9 : Répartition selon la provenance :

Pourcentage (%o)

Lieu de résidence  Effectifs
Blida 53 64.6%
Hors Blida 29 35.4%
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63.90%

Figure 21: Provenance

Blida
m Hors Blida

61 patientes sont en couple, (Tableau 10) les autres sont soit veuves, séparées ou divorcées.

Tableau 10 : Répartition des patientes selon leur statut marital :

Statut marital Effectifs Pourcentage (%)
En Couple 61 75,0 %
Veuve / Divorcée 15 18,1 %
Non Précisé 06 6,9 %

Tableau 11: Répartition selon la profession :N=82

Profession Effectifs Pourcentage (%)
Sans profession 71 87,1 %
Fonctionnaire 10 12,5 %
Retraitée 1 1,4 %

77 patientes sont sans profession soit 87%. (Figure 22)

40%

—

87%

Figure 22 : Profession

D sans profession
® Fonctionnaires
® Retraitées
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Seulement 23 patientes avaient un poids normal, 33 en surpoids et 22 obeses , chez 6
patientes le poids n’était pas relevé (Tableau 12)

Tableau 12 : Répartition en fonction de ’'IMC : N=78

IMC Effectifs Pourcentage (%)
18.5-25 23 27,6 %
25-30 33 43,4 %
> 30 22 29 %
Totale 78 100 %

Un quart seulement des patientes avaient un poids normal (Figure 23)

m [18,5-25[
= [25-30[
>30

Figure 23 : Poids (IMC)

L’antécédent le plus fréquent est le curetage hémostatique chez 32 patientes .(Tableau 14)

Les transfusions ont intéressées les patientes avec anémie non tolérée et hémoglobine
inferieure a 7 gr/ml.

Tableau 13 : Répartition selon les antécédents gynéco-obstétricaux :

ATCD Nombre
Transfusion sanguine 06
Césariennes 14

Unicicatriciel 10
Bicicatriciel 02
Tricicatriciel 01
Quadricicatriciel 01
Polypectomie 01
Curetage hémostatique 32

Quatorze patientes étaient porteuses de cicatrice de césarienne (Figure 24), dont une tri
cicatriciel et une quadri cicatricielle.
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Uni cicatriciel
Bi cicatriciel

1 Tri cicatriciel
Quadri cicatriciel

10

Figure 24: Cicatrice utérine

Parmi nos patientes 32 présentaient un antécédent médical (Tableau 14)

Tableau 14 : Répartition selon les antécédents médicaux : N=77

ATCD Nombre
Absence d’ATCD 45
Présence d’ATCD 32

Diabéte (DNID) 07
HTA 15
Hyperthyroidie 08

Autres

1 Drépanocytose,
1 maladie de Behcet

La plus fréquente des pathologies étant ’'HTA avec 15 patientes (Figure 25) suivie de DNID

et d’hyperthyroidie.

mDNID
= TRBL THY
= HTA
RAS
m Autres

Figure 25 :Antécédents médicaux
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On n’avait pas retrouvé d’antécédent chez 55 patientes (Tableau 15)

Tableau 15 : Répartition selon les antécédents familiaux de néoplasie gynécologique :

Antécédent Familial Effectifs
RAS 52
Néo Sein 15
Néo endomeétre 3
Néo col 2
T. hémostase 1

L’antécédent le plus retrouvé est le
patientes, il s’agit d’une parenté de 2é

cancer du sein (Figure 26) il était présent chez 15

me degrés dans tout les cas.

4.20%

2.80% RAS

= Néo Sein
Néo End
Néo Col

u T.Hemost

72.20%

Figure 26: Antécédents familiaux

4.4.Les données sémiologiques :

Un score de higham > 400 était retrouvé chez 21 patientes reflétant des PSM tres séveres,49
patientes avaient des PSM séveres a modérées soit un score entre 200 et 400 et 7 avaient des
PSM légeres soit un score entre 100 et 200. (Figure 27)

2400

400 -300 300-200 200-100

Figure 27 : Répartition des patientes selon

la sévérité du saignement
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La moyenne du score de Higham pour PSM est de 318,47 + 109,10 avec des extrémes allant
de 100 a 600.11ustré dans le tableau 16

Tableau 16 : Répartition selon les pertessanguine menstruelles PSM

Moyenne = SD [Min-Max]
318,47+109,10 [100-600]
S Higham de départ Effectifs
> 400 22
300-400 28
200-300 25
100-200 07

Une péleur cutanéo-muqueuse a I’examen de I’inclusion était retrouvée chez 46 patientes
(Tableau 17, Figure 28)

Tableau 17 : Répartition selon la présence de paleur cutanéo-muqueuse : N=78

Paleur C.M Effectifs
Non 34
Oui 48
Total 78
34
48 4 oul
NON

Figure 28: Paleur Cutanéo-Muqueuse

La dysménorrhée était présente chez 44 patientes lors de ’examen de 1’inclusion
(Tableau 18)

Tableau 18 : Répartition selon I’existence des dysménorrhées : N=82

Dysménorrhée Effectifs Pourcentage (%)
Non 37 45,8 %
Oui 45 54,2 %
Total 80 100 %
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Soit plus de la moitié de notre échantillon.(Figure 29).

oui
®non

Figure 29 Dysménorrhée

La tension artérielle (TA) était normale chez 75 patientes.

La moyenne de la systolique était de 12,00 + 1,19 avec des extrémes allant de 10 a 16. La
moyenne de la diastolique était de 7,54 + 0,69 avec des extrémes allant de 6 a 9, voire
tableau 19

Tableau 19 : La tension artérielle (TA) :N=82

Parameétres n (%) Moyenne = SD [Min-Max]
Systolique 12,00 £ 1,19 [10,00 -16,00]
- <14mm hg 77 (94%)
- >140 mm hg 05 (06%)
Diastolique 07,54 £ 0,69 [06,00 - 09,00]
- < 90mmhg 75 (90,7%)
- >90 mm hg 07 (09,3 %)

4.5.Données para-cliniques :

Une anémie ,définie par un taux d’ hémoglobine (Hb) < 12 gr/dl , était présente chez 75
patientes (tableau 20 ) cette anémie était modérée avec une Hb entre 8-10 gr/dl chez 35
patientes , Iégére chez 27 patientes et sévere chez 13 femmes.(Figure 30)

Figure 30 : Taux d’hémoglobine.
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Le taux moyen d’hémoglobine était a 9,8 £ 1,5 avec des extrémes allant de 6 al3 gr/dl

comme il est décrit dans le tableau 20.

Tableau 20 :Répartition selon le taux d’hémoglobine:N=82

N Moyenne £SD [Min-Max]

82 9,84 £1,55 [6,00 -13,00]

Hb départ Effectifs Pourcentage (%)
6-8 13 18,1 %
8-10 35 47,2 %
10-12 27 33,3%
>12 7 1,4 %
Total 82 100 %

Le tableau 21 montre que le reste du bilan biologique, notamment les taux de la glycémie,
triglycéride et du cholestérol étaient dans les normes du laboratoire.

Tableau 21 : Les bilans biologiques :

Parametres Moyenne * SD [Min-Max]
Glycémie 0,91+£0,9 [0,75- 1,13]
Taux de triglycéride 1,05+ 0,68 [0,33 - 2]
Taux de cholestérol 1,87 + 0,46 [1-29]

L’échographie trans vaginale a permis la mise en évidence des fibromes utérins chez 10
patientes (Tableau 22) avec une taille moyenne de 44 mm.,il s’agit de fibrome sous-séreux ou

interstitiel de moins de 7 cm.

Elle a permis aussi de préciser les dimensions de 1’utérus et de 1’endométre.(Tableau 22)

Tableau 22 : Données de I’échographie trans-vaginale :

Parameétres Moyenne + SD [Min-Max]
Epaisseur Endométriale (mm) 9,01 + 3,2 [3 - 20]

Longueur utérine (mm) 885,09 + 10, [67,00 — 110,00]

Largeur utérine (mm) 57,59+ 8,5 [40,00 — 76,00]

(N=10) 13,8 %
440,60 + 115  [17,00 - 54,00]

Présence de Fibrome
Taille de fibrome (mm)

Une épaisseur de I’endométre de plus de 8 mm était retrouvee chez 62 patientes 22 avaient
une épaisseur plus de 12 mm (Figure 31) avec une moyenne de 9 et des extrémes de 3 a 20

mm (tableau 23)
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Tableau 23 : Epaisseur de ’endométre a I’échographie : N=76

Epaisseur de I’endométre (mm) Effectifs
<8 15
[8-12[ 43
>12 24
Total 6
40
12 22
cgom /
[8-12[ T
>12cm

Figure 31 : Epaisseur de ’endométre

Le tableau 24 montre que 44 patientes ont bénéficié d’une biopsie de I’endométre et que
seulement 12 étaient fait sous hystéroscopie.

Tableau 24 : Biopsie de I’endométre :

Parametres Nombre
Biopsie faite 48
Sous Hystéroscopie 12
Curettage 32
Associée avec Polypectomie 10

L’¢étude histologique, résumée dans le tableau 25 montre que L’anomalie la plus fréquente est
représentée par 1’aspect de "I’endomeétre en déséquilibre hormonal®™ avec 25 cas, 24 cas
d’hyperplasie simple, aucun cas d’atypie n’est retrouvé.

Tableau 25 : Résultats histologiques de la biopsie :

Histologie Effectifs
Déséquilibre H 25
Polype 12
Hyperplasie simple 24

Aucune patiente n’avaitde lésion péjorative ni suspecte a la mammographie. (Tableau 26)
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Tableau 26 : Résultat de la mammographie :

Mammographie Effectifs Pourcentage (%)
BRCR1 37 45,8 %
BRCR2 36 44,4 %
BRCR3 7 9,7 %
Total 80 100

La moyenne de la profondeur de la cavité utérine était de 8,38 £ 1,00 cm et des extrémes
allant de 7 cm a 12 cm et répartie comme mentionnée dans le tableau 27et figure 32

Tableau 27 : Résultats de I’hystéromeétrie :

Parametres N Moyenne + SD [Min-Max]
Hystérometrie (cm) 8,38 £1,00 [7-12]
[7-9] 46
[9-12] 36
[7-9[
a6 — eqe12]

Figure 32: Hysterométrie

Un échec a la pose est signalé chez une seule patiente la douleur était signalée chez 19
patientes (Tableau 28)

Tableau 28 : Les incidents a la pose N=82

Type d’incident Nombre
Choc vagal 00
Douleur 19
Echec 01
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4.6.Evaluation

4.6.1. Evaluation au 8eme jour de pose

Au 8éme jour de pose on n’a noté aucune expulsion. Chez 3 de nos patientes le fil n’était pas
visible, et la douleur était notée chez 35 patientes (Tableau 29)

Tableau 29 : Evaluation aprés une semaine de pose

Parametres évalués Nombre
Douleur
Oui 35
Non 47
Perception du fil au SPC
Oui 70
Non 03
Expulsion 00

4.6.2. Evaluation des effets du SIU-LNG

4.6.2.1.Evaluation de Iefficacité

Le score moyen de PSM a chuté de 318 a 123 au 3eme mois , puis il est passé a 69,62 a

6 mois, 55,67 a 12 mois ,et a atteint 38,63 a 24 mois (tableau 30)

Apres 3 mois 26 patientes ont normalisées leur cycle, a 6 mois 9 patientes étaient déja en
aménorrhée et 15/81 patientes étaient toujours ménorragiques .

Apres 12 mois il y’a eu reprise des ménorragies chez 6 patientes.

A 24 mois : 21 femmes étaient en aménorrhée, 42 avaient un taux de PSM < 100, et 6 étaient
menorragiques (tableau 30) dont 2 avaient subies une hystérectomie et 4 retraits.
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Tableau 30: Répartition des patientes selon le score des pertes sanguines menstruelles
(PSM) :

Départ moyenne + SD [Min-Max]
N=82 318,47 £ 109,10 [100-600]
Score PSM > 400 1400-300] 1 300-200] ]1200-100] <100
22 28 25 7 0
3 mois moyenne + SD [Min-Max]
N =81 132,61 = 77,75 [10 - 400]
Score PSM >400 ]400-300] ]1300-200] ] 200-100] <100 A
1 2 15 37 26 0
6 mois moyenne + SD [Min-Max]
N=75 69,62 + 47,78 [0-200]
Score PSM  >400  ]400-300] ] 300-200] ] 200-100] <100 A
0 0 1 14 51 9
12 mois moyenne = SD [Min-Max]
N =70 55,67 £ 49,07 [0 -200]
Score PSM >400  ]400-300] ]300-200] ] 200-100] <100 A
0 0 1 5 45 19
18 mois moyenne + SD [Min-Max]
N =70 47,80 £ 51,02 [0-200]
Score PSM  >400  ]400-300] ] 300-200] ] 200-100] <100 A
0 0 1 5 43 21
24 mois moyenne = SD [Min-Max]
N=70 38,63 + 66,60 [0 -300]
Score PSM  >400 ]400-300] ]300-200] ] 200-100] <100 A
0 0 1 5 34 30

Cette évolution du score est schématisée sur la figure 33

24 mois 34 DS  N=70 2400
1 1 ]400-300]
18 mois 43 _ -+ 1300-200]
12 mois 45 190 = ]200-100]
T @< 100
6 mois o1 % N-rs = A
3 mois
Départ N=82
0 20 40 60 80 100

Figure 33 : Répartition de femmes selon le score de score de Higham sur 24 mois
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Cette réduction du flux menstruel est estimée a 58,5% a 3 mois, a 78% a 6 mois
82,6% aunan eta87,87 % a2ans

Il 'y avait une nette diminution du score de PSM pendant les six premiers mois puis une
relative stabilisation entre 12 et 24 mois. (Figure 34)

328.4

69.62

— = 38.63

Départ 3 mois 6 mois  12mois 18 mois 24 mois

Fiaure 34 : Réduction du score de PSM

La moyenne de score de PSM chez les femmes obeses et en surpoids est passée de 335,8 a
134,3 a 3mois (Vs 295 a 125) , 77,4a 6mois (Vs 125,9) et a atteint 38,3 a 24 (Vs 31,8) chez
les femmes de poids normal (Tableau 31) ,

Six patientes ont repris un score > 100 apreés 12 mois

Tableau 31 : PSM dans le sous groupe de femmes a IMC > 25 et de poids Normal

IMC > 25 IMC < 25
Moyenne+ SD Moyenne + SD
Départ 335,80 + 115,01 295,00 + 91,11
3 mois 134,3 £77,90 125,9 +100,8
6 mois 77,44 + 46,72 56,00 +52,95
12 mois 58,36 + 47,40 56,67 +64,44
18 mois 47,80 £ 51,02 42,22 + 65,31
24 mois 38,63 £ 51,02 31,88 +67,45

Cette réduction était de 60 % a 3 mois de 77% a 6 mois et de 88% a 24 mois chez les femmes
en surpoids et obeses , elle était respectivement de 58% , 81% et 89% chez les femmes de
poids normal (figure 35)

Les six patientes qui ont gardée un score > 100 avaient toutes un IMC > 25.
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Figure 35: Evolution du score selon IMC

Dans la catégorie des femmes avec IMC > 25, I’aménorrhée est survenue chez 253 a 6 mois,
chez 10/48 a 12 mois ,17/48 a 24 mois contre 722 a 6mois ,9/22 a 12 mois et 1322 a 24 mois
dans la catégorie des femmes avec IMC < 25 (Tableau 32)

Tableau 32 : Aménorrhée selon ’'TMC

_ 6 mois 12 mois 18 mois 24 mois
IMC (N=82) N=75 N=70 N=70 N=70
IMC > 25 (N=55) 2/53 10/48 10/48 17/48
IMC < 25 (N=27) 722 9,22 11/22 13/22

Les taux moyens des PSM selon les tranches d’age sont détaillés dans le tableau 33

Tableau 33 : Evolution de PSM en fonction de I’Age

[40-45] (18 % )

[45-50] (52,8%)

[50-55[ (23,6%)

2 55 ans(5,6%)

Moy +SD Moy + SD Moy + SD Moy + SD
3 mois 208 +180,90 110,66+47,56 134,15+73,40 |'137,50 +47,8
6 mois 102,44 £ 50,72 73,57+ 36,49 60,59 + 54,82 40,00 + 46,0
12 mois 75,36 + 63,02 63,69+ 46,26 43,75 +40,14 22,5 + 38,62
18 mois 60,86 + 69,02 60,61 + 50,8 23,75 + 33,64 00
24 mois 62,63 = 83,60 51,60 + 77,01 10,71 + 21,64 00

Le score de PSM était a chaque fois plus important chez les femmes de moins de 50 ans que
chez celles de plus de 50 ans.(Figure 36)
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Figure 36 : Score de PSM selon I’age

L’aménorrhée a 24 mois a concerné 14 20 femmes agées de 50 ans et plus et
femmes agées de moins de 50 ans. (Tableau 34)

Tableau 34 : Aménorrhée a 24 mois selon I’Age

Tranche Age  [40-45]  [45-50[ [50-55[ > 55 ans

N=10 N=40 N=16 N=4 T=70
Aménorrhée 410 1240 10716 4,/4 T=30

La figure 37 schématise la proportion de ’aménorrhée en fonction des tranches d’age.

100%
62.50%
[0)
50% 42%
[40-45] [45-50[ [50-55[ >55
Figure 37: Aménorrhée en fonction de I'age

16 /50

Le taux d’hémoglobine a été relevé chez 5075 patientes a 6 mois,3 patientes sont passées de
6 a 8 grdl , 18 patientes de 8 29,5, 11 patientes de 10 a 11,5, 17 de 11 a 13 et 1 patiente de

12 a 13,2 soit un gain moyen de 1,8 gr /dl.
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A 12 mois les taux sont relevés chez 40/70 patientes, une patiente était a 8 grdl, 2 patientes
étaient a 9 gr, 18 entre 10 -12 gr et 11 avaient plus de 12 grd I patiente a 15 grdl le gain
moyen était passé a 2,54 gr/dl. A 24 moins le gain moyen avait atteint 3,3 grdl. Les taux
moyens de d’hémoglobine ont été calculés est résumé dans le tableau 35

Tableau 35 : Evolution des taux moyen d’hémoglobine

N Moyenne + SD [Min-Max]
De départ 82 956 = 1,5 [6-13]
6 mois 50775 11,13 + 1,25 [7,5-13]
12 mois 40770 12,10 £ 1,32 [8 -15]
24 mois 50770 12,90 + 1,40 [8 - 16]

Cette augmentation est schématisée sur la figure 38

Wy

6 mois 12 mois

Depart

18 mois .
24 mois
B Hb mgr/ml

Figure 38 : Evolution du Tx Hémoglobine

Le taux d’hémoglobine s’améliore avec la diminution du score de PSM (Figure39)

e Hb mg/d|
il SCO

De départ 6 mois 12 mois 24 mois

Figure 39: Taux I’Hb en fonction de score
PSM

Le tableau 36 résume I’augmentation de taux de I’hémoglobine avec la réduction de score de
PSM.
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Tableau 36 : Evolution du taux d’hémoglobine en fonction du PSM

Hémoglobine (g/dl) Score de (PSM)

Moyenne + SD Moyenne + SD
De départ 9,56 +1,5 318,4 +109,5
6 mois 11,13+ 1,25 69,62 + 47,78
12 mois 12,10 £1,32 55,67 + 49,07
18 mois 12,35+ 1,58 47,80 + 51,02
24 mois 13,00 + 1,40 38,63 + 66,60

Apres 3 mois la dysménorrhée était retrouvée chez 27 patientes , 13 patientes a 6 mois et 7

patientes a 24 mois (Tableau 37)

Tableau 37 : Evolution de la dysménorrhée

Départ 3 mois 6 mois 12 mois 18 mois 24 mois
N=82 N=81 N=75 N=70 N=70 N=70
44 27 13 9 9 7

Cette régression des dysménorrhées est nettement significative. (Figure 40)

44

%07

Depart 3 mois 6mois 12mois 18 mois 24 mois

Figure 40: Evolution de la dysménorrhée

45 avaient un endomeétre inferieur a 8 mm a 6 mois, et 57 a 24 mois (Tableau 37)

77



Tableau 37 : Evolution de I’épaisseur de ’endométre

Départ moyenne + SD [Min-Max]
N=82 9,26 + 3,36 [3-20]
> 12mm 112-08] <8 mm
24 43 15
6 mois moyenne + SD [Min-Max]
N=75 7,16 £2,28 [3-14]
>12 112-08] <8 mm
2 20 45
12 mois moyenne *+ SD [Min-Max]
N=70 5,62 £1,67 [2-11]
>12 112-08] <8mm
0 7 54
24 mois moyenne  SD [Min-Max]
N=70 3,85+1,68 [2-10]
>12 112-08] <8 mm
0 4 57

L’¢épaisseur de ’endometre est passée de 9.26 +3,2Imm a 5,62 + 1,31 mm a 12 mois eta
3,85 a 24 mois soit une reduction de 58 % (Figure 41)

Depart 6 mois 12 mois 18 mois 24 mois

Figure 41:Réduction de I'épaisseur de
I'endometre

Par ailleurs on n’a pas retrouvé de kyste ovarien, ni de grossesse extra-utérine chez
I’ensemble de nos patientes.

L’IMC était passé de 25 a 30 chez 10 patientes a 12 mois et chez 02 patientes a 24 mois.

La moyenne de L’IMC a augmenté chez 30 femme, la moyenne est passée de 28,22 a 29,05 a
24 mois.(Figure 42)
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Figure 42: Evolution du poids

L’IMC chez les femmes de poids normal est passé de 23,25 a 25,20 soit un gain de 1,95 point,
pour les femmes obeses, le gain est de 1,23 (Tableau 38)

Tableau 38 : Evolution du poids chez les femmes en surpoids et obeses (IMC > 25) et
celles de poids normal

Femmes obese et en surpoidsnormal Femmes de poids normal
Moyenne = SD [Min-Max] Moyenne = SD [Min-Max]
IMC
- Départ 30,44 £ 3,89  [26-41] |23,25+1,7 [17,7-24,9]
- 12 mois 30,74 £ 4,03 [25/4-41] [25,20%5,5 [20-29]
- 24 mois 31,67 £ 4,40 [25,7-41,7] [23,79+2,28 [20-26,7]

La prise du poids se voie d’une facon égale dans les sous groupes de femmes
indépendamment de I’IMC de départ. (Figure 43)

35 -
30 - — — *
25 -
20 -
15 -
10 -

> Pds Nl  ==¢==0b/surpds tout F

0

IMC depart IMC 12 mois IMC 24 mois
Figure 43: Evolution du poids selon I'lMC initial
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Il n’a pas été retrouvé d’augmentation des chiffres de la TA (Tableau 39)

Tableau 39: Evolution de la TA

Chiffre tensionnel Moyenne + SD [Min-Max]
6 mois
- TA (Systole) 12,37 + 1,04 [10,00- 15,00]
- TA (Diastole) 07,56 + 0,78 [06,00- 09,00]
12 mois
- TA (Systole) 12,22 + 1,33 [10,00- 15,00]
- TA (Diastole) 07,59 + 0,79 [06,00- 09,00]
18 mois
- TA (Systole) 12,32 + 1,33 [10,00 -17,00]
- TA (Diastole) 07,42 + 1,02 [05,00 - 09,00]
24 mois
- TA (Systole) 12,55 + 141 [10,00 -17,00]
- TA (Diastole) 07,57 + 0,86 [06,00 - 09,00]

La glycémie, le taux de cholestérol total et le taux de triglycéride sont restés inchangés,

(Figure 44)

1.87 1.65 18
1.24
1.05 1.26
1.02
091 1.03
@ ChO TG Gly
Depart 6 mois 12 mois 18 mois 24 mois

Figure 44: Evolution du bilan biologique

les différences ne sont pas significatives entre les taux a I’inclusion et les taux a 12 et 24

mois.(Tableau 40)
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Tableau 40: Evolution des paramétres biologiques

Parametres Moyenne + SD [Min-Max]
6 mois
- Glycémie 0,91 £ 0,09 [0,7-1,13]
- Taux de triglycéride 1,05+0,36 [0,3-2,0]
- Taux de cholestérol 1,87 + 0,46 [1,0-2,9]
12 mois
- Glycémie 0,95+0,17 [0,8-1,2]
- Taux de triglycéride 1,24 + 0,57 [0,52-3,56]
- Taux de cholestérol 1,68 + 0,61 [0,30 -2,70]
18 mois
- Glycémie 1,03+ 0,32 [0,76-2,30]
- Taux de triglycéride 1,13 +£0,40 [0,72-1,52]
- Taux de cholestérol 1,65 + 0,65 [0,10 -2,60]
24 mois
- Glycémie 1,00 + 0,32 [0,70- 1,54]
- Taux de triglycéride 1,26 + 0,67 [0,39-3,56]
- Taux de cholestérol 1,81+0,40 [1,00-2,91]

4.6.1.1.. Evaluation des effets secondaires

Les spotting est ’événement indésirable le plus retrouvé et qui s’estompent a fur et a
mesure de 1’évolution : chez 52 patientes a 3 mois , 43 a 6 mois et 27 a 12 mois et seulement
9 a 24 mois (Tableau 41).

Tableau 41 : Evolution des spotting

3 mois 6 mois 12 mois 18 mois
52 43 27 16

24 mois p
9 0,001

Le taux de réduction est estimée a 17 % a 6 mois, 48% a 12 mois et 82% a 24 mois (Figure
29)

80
60
e=f==spotting

40

20

0
3mois  6mois 12 mois 18 mois 24 mois
Figure 45: Evolution des spotting
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La mastodynie est retrouvée chez 4lpatientes a 3 mois, chez 38 patientes a 6 mois, 22 a 12
mois et chez 13 patientes a 24 mois (Tableau 42)

Tableau 42 : Evolution de la mastodynie

N=81 N=75 N=70 N=70 N=70
3 mois 6 mois 12 mois 18 mois 24 mois p
46 43 25 22 13 0,18

Cette réduction est estimée a 7% a 6 mois, 46% a 12 mois et 68% a 24 mois (Figure 43)

13

3 mois 6 mois 12mois 18 mois 24 mois

Figure 46 : Evolution de la mastodynie

Les douleurs abdomino-pelviennes se voient plus souvent que la dyspareunie, (Figure 47)

=4¢=DIr Pelv
0,
18.30% 14.80% Dyspareunie

0,

5.60% 5.60%

3 mois 6 mois 12 mois 18 mois 24 mois

Figure 47: Evolution des douleurs

Tableau 43 résume le nombre des patientes se plaignant de douleurs et de dyspareunie sur 24

mois
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Tableau 43: Evolution des douleurs pelviennes et Dyspareunie

Douleurs pelviennes

3 mois 6 mois 12 mois 18 mois 24 mois p
N=81 N=75 N=70 N=70 N=70
15 11 10 6 7 0,001
Dyspareunie
3 mois 6 mois 12 mois 18 mois 24 mois p
N=81 N=75 N=70 N=70 N=70
5 5 6 6 4 0,09

Les céphalées les nausées, les infections génitales et 1’acné étaient retrouvés selon les
proportions relevées sur tableau 44

Tableau 44 : Les effets secondaires

Céphalée /Migraine Infection Génitale Acné

3 mois 18 21 0
N 81

6 mois 24 15 2
N 75

12 mois 17 10 7
N 70

18 mois 14 4 9
N 70

24 mois 12 2 10
N 70

La figure résume 1’évolution de ces différents effets secondaires.

=4=Céph Inf Gén

Acné
30%

26.40% 25.50%
o 22.60%

0,
23.90% 14.80%
13.90%

1.60% 3.90%

3 mois 6 mois 12 mois 18 mois 24 mois

Graphe 48 : Evolution des effets secondaires
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Dans notre série on n’a pas constaté de perforation, pas d’accident thromboemboliques ni de
cas de grossesse extra-utérine.par contre on a eu 4 expulsions 2 a 3 mois, une a 6 mois et une
a 9 mois.

Par ailleurs il n’y a pas de modification notée sur ’aspect de la mammographie a 2 ans
comparee a celle du départ

4.7. Suivi prolongé

Un suivi prolongé jusqu’a 3 ans a été possible pour 37 patientes. Une patiente a eu recours a
la chirurgie.

Le reste des patientes avaient des examens gynécologiques successifs normaux. Une
expulsion spontanée du systéme intra-utérin a été notée chez une patiente a 18 mois.
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CHAPITRE V : DISCUSSION



Notre discussion portera successivement sur :

e La méthodologie.
e Les résultats
5.1. La Methodologie

5.1.1. Taille de I’échantillon :

Notre étude a portée sur 70 femmes, plusieurs études publiées dans le monde notamment :
celle de Yezbek en France, Endrikat au Canada, Shabaan en Egypte, Andrew M. en Tiirkiye
ont toutes portées sur des échantillons de moins de 100 femmes.

Dans notre étude on a eu 7 perdues de vue soit 8,2 %,la littérature rapporte des résultats trés
divergents , Gupta dans une étude multicentrique sur 63 centres aux royaumes uni portant
sur 285 femmes (étude Eclipse )retrouve 5 % de perdu de vue ,I’étude Finlandaise
multicentrique sur 5 centres portant sur 119 rapporte 8% ,Yazbeck dans son étude
multicentrique en France rapporte 17 % de perdu de vue.

On a eu 5 échecs au traitement un retrait et 2 hystérectomies pour saignements persistant
apres 1 an, I’étude francaise de Yezbeck rapporte le méme résultat avec 4 patientes sur 52 qui
avaient recoure a la chirurgie.

5.1.2. Durée de I’étude

Dans notre étude le suivi était sur 24 mois, on retrouve la méme durée avec 1’étude éclipse.
5.2. Analyse des résultats :
5.2.1. Niveau socio-économique :

Dans notre étude 86% des patientes étaient des femmes au foyer, avec un bas niveau socio-
économique estimé par le revenu de la patiente ou du mari, cette constatation rejoint les
études publiées par Hurskainen et all en 2001, par la NICE en 2007 et par Frick et all en 20009,
qui tous avaient retrouvés que les femmes ménorragiques qui consultent le plus se sont celles
qui ont un bas niveau socio-économique en chémage et sans activité en détresse
psychologique [2, 17,19].

5.2.2. Le poids des patientes :

Nous avons retrouvé dans notre échantillon 32,2% des femmes obéses (IMC >30) et 43 %
sont en sur poids (30 > IMC > 25), Bien que les preuves de cause a effet soient limitées, un
IMC élevé augmenterai le risque de perte menstruelle importante ou irréguliere par
aromatisation périphérique des cestrogénes [107 ; 108]

5.2.3. Les antécédents :

L’antécédent le plus retrouvé est le curetage hémostatique, il a été pratiqué a visé
thérapeutique avant que les patientes ne soient orientées a notre niveau ou elles se sont vu
proposer un SIU-LNG, ce qui va de paire avec les données de la littérature qui estime que
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I’efficacité thérapeutique du curetage hémostatique serait aux alentours de 50 % avec un taux
de récidive de 56 % a un an [207].

Le reste des antécedents est représenté par le DNID, HTA et hyperthyroidies, ces pathologies
ne constituent pas une contre indication connues a la mise en place de SIU-LNG, sachant que
Le taux plasmatique systémique moyen de Iévonorgestrel associé au SIU-LNG est inférieur a
celui obtenu avec les doses thérapeutiques de progestatifs oraux ou parentaux et diminue
avec le temps il n’est donc pas associé¢ a des effets systémiques [149]. A rappeler qu’a
I’inclusion toutes nos patientes étaient équilibrées.

5.2.4. Démarche diagnostique:

Dans notre étude nous nous sommes basé sur le pictogramme de Higham pour 1’évaluation de
volume des pertes sanguines, sachant que I’évaluation de la quantité des pertes menstruelles
reste a ce jour basée sur les pictogrammes menstruels, et que le pictogramme de Jansen et
Higham reste le plus utilisé dans le monde. [72,74 ,76]. L’évaluation par 1’hématine alcaline
est la méthode de référence mais n’est pas de pratique courante.

Un score > 100 pour une perte menstruelle de 80 ml ou plus a une sensibilité¢ de 95 % et une
spécificité de 75 %. Est reste acceptable pour poser le diagnostic positif.

Le parametre biologique basé sur le taux d’hémoglobine et le taux de ferritinémie, est proposé
par les auteurs, dans notre étude la FNS été pratiquée, mais le taux de ferritinémie n’est pas
disponible en routine.

Finalement, dans notre étude le diagnostic positif des saignements utérins abondants (SUA)
était retenu par I’interrogatoire, le calcul du score de Higham et par la notion d’anémie par le
taux d’hémoglobine. Le pictogramme de Janssen et Higham reste trés utile en pratique
clinique, et un taux d’hémoglobine < 10 gr/dl dans I’évaluation de la sévérité et le
retentissement reste pertinent.

5.2.4. 1. L’échographie

L’échographie trans-vaginale a permit 1’évaluation détaillée des anomalies anatomique de
I’utérus notamment la présence de fibromes et leurs dimension et de I’endometre, comme ce
qui est admis par différents auteurs [208].

Elle a contribué au diagnostic des polypes, de I’adénomyose, des léiomyomes, et de
I’hypertrophie de I’endometre par la mesure de son €paisseur.

Les épaississements endométriaux bénins, dont la sémiologie radiologique "classique "est
bien connue est de diagnostic le plus souvent aisé. [209].

Les valeurs seuils maximales habituellement retenues pour parler de I’hypertrophie de
I’endometre sont : 8 mm en 1 ere partie du cycle et 12 mm a la 2 eme moitié visible sur les
coupes sagittales ou transversale. [210].
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Dans notre étude I’hypertrophie a été retrouvée chez 47 patientes (65 %) résultat attendu vu
le terrain d’hyperestrogénie de la péri-ménopause, elle a été fortement corrélée a I’hyperplasie
simple, et au déséquilibre hormonal confirmé a 1’étude anatomopathologique.

Le reste de 1’exploration échographique a relevé la présence des fibromes utérins sous séreux
ou intra mural chez 10 patientes (13,8%) mais tous < 7 cm (selon nos critéres d’inclusion).par
ailleurs aucune pathologie annexielle n’a été retrouvée.

5.2.4.2. Hystérosonographie :

Réalisée en parallele avec I’échographie a chaque fois qu’il y’a doute dans la régularité de la
cavité utérine a permis de redresser le diagnostic a tout les coups. Elle nous a permis la mise
en évidence des polypes chez 10 patientes, la supériorité de 1’hystérosonographie sur 1’écho
trans vaginale dans le diagnostic des polypes est bien établie. [80] L’hystérosonographie peut
étre une alternative intéressante pour différencier I’hypertrophie, et les polypes intra cavitaire,
[211].

En cas de doute de malignité notamment du cancer de 1’endometre, et vue les difficultés
d’accessibilité¢ a I’IRM on a préférer une hystéroscopie avec biopsie.

Finalement dans notre étude I’échographie couplée a I’hystérosonographie étaient suffisantes
pour I’exploration,

Douze patientes seulement (16%) avaient bénéfici¢é d’une hystéroscopie avec histologie
finalement bénigne.

5.2.4.3. Explorations histologique

La biopsie de I’endométre n’était pas systématique dans notre série, il n’y a pas d’accord
consensuel dans la littérature pour I’étude histologique de I’endométre en cas des
ménorragies.

Pour la SOGC la biopsie est indiquée chez les femmes a partie de 40 ans si saignement
rebelle aux traitements médicale (pas en 1 ere intention), ou en cas de présence de facteur de
risque de cancer de I’endometre (Obésité : IMC > 30, SOPK, Nulliparité , Diabete, HNPCC)
[70]. Pour la NICE, que si nécessaire, et toujours a partir de 45 ans [32].

Dans notre étude ont a eu recours a la biopsie chez 44 patientes (61 %), dge > 45 ans, ou ayant
des facteurs de risque associés chez qui ont avaient retrouve une hypertrophie de 1I’endométre

L’¢étude histologique était en faveur de bénignité pour toutes les patientes et bien corrélée a
I’aspect homogene de 1’endométre hypertrophié a I’échographie.

L’Histologie de col (FCV) par contre était systématique, pour éliminer 1’origine organique
possible des saignements.

Toutes les études s’accordent a pratiquer un frottis avant de poser le diagnostic de saignement
fonctionnel.
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Toutes nous patientes avaient un frottis normale ou avec pathologie bénigne.

5.2.5. Effet du SIU-LNG sur le flux menstruel :

Dans notre série la réduction du flux menstruel est estimée a 58,5% a 3 mois, a 78% a
6 mois a 82,6% a un an et a 87,87 % a 2 ans et 30 patientes soit 52 ,4% en
aménorrhée.

L’analyse statistique comparant les scores de PSM de départ, a 6 mois, a 12 mois et a
24 mois retrouve une différence significative (p < 0,0001) Tableau 45

Tableau 45 : Etude statistique des différences des moyennes de PSM

PSM Moyenne = SD P
Départ / 6 mois 254,56 + 103,47 0,0001
Départ /12 mois 273,70 + 107,28 0,00000
Départ / 24 mois 289,19 + 112,90 0,0000

Nos résultats sont sensiblement supérieurs a ceux retrouvés par C.Yazbeck dans une étude
multicentrique sur 10 centres en France incluant 52 patientes agées de 18 ans et plus
candidates a une hystérectomie et qui se sont vus placé un SIU-LNG , et rapporte une
réduction de 60 % chez 85 % des patientes a 6 mois et 84% a 24 mois.[212]

La revue de la littérature effectuée par Stewart a partir de 5 essais randomises et 5 études cas-
témoins, montre également une réduction du flux allant de 71 % a 96%. [203].

Lithaby, dans une étude en une seule branche, rapporte des résultats semblables aux notres
avec une diminution de la perte sanguine menstruelle de 86 % a 3 mois, et de 97 % a 12
mois.De nombreuses autres études ont signalé des résultats semblables notamment 1’étude
canadienne multicentrique menée dans 9 centres et comparant 1’effet du SIU-LNG a celui de
la contraception hormonale combinée [172].

La comparaison des résultats de I’évolution de PSM dans notre étude et 1’étude canadienne est
résumée dans la figure 49

Figure 2. Median MBL scores at baseline and after 3, 6, 9, and 12 months. Primary
endpoint: change in MBL score from baseline to 12 months. FAS population.
Score PSM

400 [ S
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0

MBL Score (medians)

depart 3 6 12 18 24
mois mois mois mois mois

Fig49a: Score de PSM : notre étudeFig 49b : Score de PSM : étude canadienne
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L’aménorrhée est retrouvée chez 16 patientes soit 26,2 % a 1 an alors que Lithaby rapporte
une proportion de 20 %, ce taux augmente jusqu’a 52 % dans notre étude,

Le taux d’aménorrhée rapporté dans la littérature varie de 20 jusqu’a 80 % a 1 an et cela vue
la grande variété des ages des différentes études.

L’analyse en sous groupe entre les femmes en surpoids et obeses (IMC > 25) et les femmes
de poids normal ne montre pas de différence significative dans le gain en réduction du
score de PSM a 24 mois (88,6 % Vs 89 %).

Dans notre étude les femmes avec IMC < 25 ont améliorées leurs cycles plus rapidement que
les femmes avec IMC > 25

L’aménorrhée est obtenue précocement chez les femmes de poids normal (40% Vs 4,3% a 6
mois) et plus frequemment (100 % Vs 37% a 24 mois) ,notre résultat est proche de celui
rapporté par une étude transversale européenne qui a constatée que les femmes avec un
IMC < 25 étaient plus souvent en aménorrhée que celles qui ont un IMC > 25. Les femmes
avec un IMC élevé mettent plus longtemps pour atteindre I’aménorrhée. [214]

En dehors de difficulté technique a 1’insertion que nous n’avons pas rencontrée dans notre
étude. La litterature rapporte que le SIU-LNG semble plus adapté aux femmes avec IMC > 25
comparée a d’autres thérapeutiques, notamment les traitements hormonaux qui, associes a
I’obésité et le terrain pré ménopausique, constituent un sur risque métaboliques et cardio-
vasculaires. [215,216].

Dans I’analyse en sous groupe selon les tranches d’age, la réduction du flux était d’autant plus
importante et plus rapide que 1’age de la patiente se rapproche de celui de la ménopause qui
est en moyenne de 51 ans dans la population méditerranéenne, on n’a pas pu comparé ce
paramétre dans la littérature, mais il est important , a notre sens, de 1’individualisé pour
pouvoir proposer cette thérapeutiqgue aux femmes proches de la ménopause pour améliorer
leur confort et leur bien étre et éviter une hystérectomie pour une situation transitoire.

5.2.6. Effet du SIU-LNG sur la dysménorrhée :

Dans notre série la dysménorrhée était présente chez 44 patientes soit 54,2 % a la pose, elle
n’est retrouvée que chez 7 patientes soit 11,4 % a 24 mois cette réduction est statistiquement
tres significative. Dans une étude Autrichienne menée par E.Baldaszti sur 165 femmes
porteuses de SIU-LNG observées sur 36 mois rapporte que la dysménorrhée n’est retrouvée
que chez 29% des patientes versus 60% a 3 mois [163]

Dans I’étude Frangaise multicentrique de Yazbeck la dysménorrhée a 12 mois était a

12,5% Vs 56,8 % a la pose lequel résultat similaire a notre série. [212] (Tableau46)
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Tableau 46: Comparaison des résultats des effets du SIU dans ’amélioration des
dysménorrhées

Dysmeénorrhées
3 mois 12mois 24 mois 36 mois
Notre série 39/71 (54,2%)  8/61 (13,1%) 7/61 (11,4%)
E.Baldaszti 60 % 29 %
Yazbeck 25/44 (56,8%) 5/32 (15,6%0)

5.2.7. Effet de SIU-LNG sur ’hémoglobine
Le gain en hémoglobine était de 1,8 gr /dl a 6 mois, et de 0,65 gr/dl au dela de 6 mois.

Le résultat de notre série est similaire a celui retrouvé dans une étude canadienne
multicentrique menée dans 9 centres comparant 1’efficacité du SIU-LNG au contraceptives
oraux et concluant a une augmentation du taux moyen d’Hb de 12 au départ a 13,4 a 12 mois
[172]. Les mémes résultats sont rapportés dans 1’étude multicentrique frangaise [212]

(Tableau 47)

Tableau 47:Comparaison des taux d’hémoglobine (gr/dl)

Taux moyen d’hémoglobine (gr/dl)

Au départ 12mois 24 mois
Notre série 9,56 12,1 13,00
Yazbeck (France) 12,1 14,00
Endrikat J(Canada) 12,00 13,5

La réduction du flux menstruelle a elle seule a considérablement amélioré le taux
d’hémoglobine, comme c’est démontré aussi bien dans la série francaise que dans la notre
(Tableau 48)

Tableau 48:Comparaison de I’évolution du taux d’hémoglobine en fonction du PSM

Taux moyen d’hémoglobine /Taux moyen de PSM

Départ 12 mois 24 mois p
Notre série
TxHb (gr/dl) 9,56 12,10 13,00 0,002
Score de PSM 318,4 55,67 38,63 0,000

Série Frangaise
TxHb (gr/dl) 12,1 14,00
Score de PSM 333,30 50,9
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5.2.8. Effet du SIU-LNG sur ’endométre.

Dans notre série la moyenne de I’épaisseur de I’endométre lors de la pose était de 9mm, elle
est passée a 6 mm a 6 mois, 3mm a 24 mois, ces résultats sont proches de ceux retrouvés
dans 1’étude de FU ou I’épaisseur de 1’endometre est passée de 9 mm lors de la pose a 3 mm
6 mois aprés [160] Sous LNG I’hypertrophie n’est retrouvée que chez 17 patientes /65 (26%)
et chez 9 patientes /61 (15%) a 12 et 24 mois.

Ordo et al en 2014 rapporte la normalisation de I’hyperplasie simple dans 100 % des cas 6
mois apres la pose du SIU-LNG [217], dans notre étude nous n’avons pas jugé utile de faire
des biopsies de ’endométre a 24 mois.

5.2.9. Effet de SIU-LNG sur la tension artérielle

L’analyse statistique des chiffres tensionnel de notre série , montre une différence
significative a 6 mois ( IC a 95% , p = 0,002 ) , mais pas de différence notée a 12 mois et
24 mois (IC 95% , p= 0,220) ceci est expliquée par le passage de LNG qui , aprés des
fluctuations immédiates , se stabilise aux alentour de 200 a 100 pcg /ml laquelle dose est sans
effets systémiques.[218]

5. 2.10. Impact de SIU-LNG sur les autres effets systémiques

Il n’a pas été retrouvé de modification dans les taux de triglycéride, et du cholestérol dans
notre série, les différences entres les taux de départ et apres 1 an et 2 ans ne sont pas
significatives (IC 95%, p =0,71)

Nos résultats sont proches de ceux retrouves par" the Social insurance institution of Finland"
dans un suivi sur 10 ans des femmes sous SIU-LNG

Le tableau résume la comparaison entre 1’absence des effets systémiques du SIU-LNG dans
notre sérieet la série finlandaise (Tableau 49)

Tableau 49:La comparaison entre 1’absence des effets systémiques du SIU-LNG dans
notre série et la série finlandaise

Série finlandaise Notre série
N=82
0,
N (%) Moyenne P
Baseline 22 (18.9%) Départ 12.65
Hypertension oyears 28 (37.8%) | 15 mojs 13,1 0,22
10years | 30 (42.2%) | 54 mojs 12,26 0,19
Baseline 6 (5.1%) Départ 0,91
Diabétes Syears 6 (7.9%) 12 mois 0,95 0,08
10years 6 (8.4%) 24 mois 1,00 0,05
Baseline 1 (0.9%) Départ 1,87
H holestéroléni Syears 5 (6.8%) 12 mois 1,68 0,70
ypercholesterolemie 10years 15 (21.1%) | 24 mois 1,81 0,65
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5.2.11. Effets secondaires du SIU-LNG
e SIU-LNG et Spotting

Dans notre série, les spotting étaient retrouvés chez 73,2 % a 3 mois, 44,3% alan, et 17 %
seulement des patientes ont gardé des saignements irréguliersa 2 ans

La littérature rapporte que les spotting passent de 60 %, au cours du premier mois, a
seulement 3 %, a trois moischez les porteuses de SIU-LNG a visée contraceptive, comme
c’est le cas de 1’étude de Dubuisson [179] par contre chez les femmes ménorragiques ils
peuvent se prolongés au dela de 6 mois [219]. Environ une femme sur cinq (20%)
présentera des Spotting persistants au dela de 1 an [220]. Ce qui rejoint nos résultats.
(Tableau50)

Tableau 50 : Comparaison des résultats des spotting

Spotting
3mois 12mois 24 mois
Notre série 52172 (73,2%) 27/61 (44,3%) 9/61 (17,3%)
Dubuisson (France)  102/133 (76,7%) 8/133 (6%0)

e SIU- LNG et Mastodynie

La mastodynie est la tension mammaire secondaire aux effets hormonaux, qui souvent
s’estompe avec le temps.

Dans notre série nous avons noté une réduction dans I’intensité et la fréquence des
mastodynie.

Alors que La littérature rapporte que Les mastodynies sont plus fréquentes sous SIU-LNG
comparativement a tous les autres traitements médicaux [221]. Cela est expliqué par le
faible effet anti-oestrogéniques du Levonorgestrel (voire figure 8 : effets hormonaux du
Levonorgestrel)

e SIU-LNG et Prise de poids

Parmi les effets possibles rapportés par la littérature est la prise de poids qui peut se voire
avec les progestatifs tel que le Levonorgestrel.

Dans notre série la prise de poids était fortement significative (p < 0,0001) 2 ans apres la
pose qui n’est pas retrouvée par Yazbeck dans son essai multicentrique.

Le SIU au LNG a été compare dans plusieurs études au DIU au cuivre et les gains pondéraux
semblent identiques [222], laissant présager que la prise de poids observée sous cette
progestative correspond a la prise de poids naturelle des femmes 1’utilisant.

e SIU-LNG et Douleurs pelviennes

Les douleurs abdomino-pelviennes ont vues une réduction statistiquement significative  (p=
0,001) 14 % a 12 mois 9% a 2 ans le méme résultat est constaté par Dubuisson qui retrouve
20% alan
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e Autres conséquences d’une hyperoestrogénémie sous SIU au LNG

Les effets de I’hyperestrogénie, en plus de la tension mammaire et des douleurs lombaires et
abdominales, sont les suivants : cedémes, céphalées, acné, sé¢borrhée, troubles de I’humeur,
insomnie, nausées qui n’ont pas étaient retrouvés de fagon significative.

Par contre 10 de nos patientes soit 13,9% rapportent I’apparition d’acné et chute de cheveu
chez une patiente. Dubuisson rapporte dans une étude multicentrique menéee dans 19
centres frangais I’apparition de 1’acné chez 8,9 % des patientes [179]

Les différents effets secondaires sont résumés dans le tableau 51

Tableau 51 :Effets secondaires de notre série comparés a la série francaise

Notre série Dubuisson (série frangaise)
Spotting
3mois 73,2% 76,7%
lan 44,3% 6%
2 ans 17%
Mastodynie
3 mois 42,3% 33,2%
Douleurs Abdomino-pelviennes
3mois 18,3% 20,3%
Céphalée
3mois 23,9% 24,5%
Acné
1 an 9,8% 8,9%

5.2.12. SIU-LNG et Infections génitales

L’analyse statistique n’a pas retrouvée de différence dans 1’apparition des infections génitales
basses ni hautes, la littérature rapporte que le risque infectieux global lié au DIU est faible, il
est de I’ordre de 6/ 1000 années femmes [223] le type de DIU utilisé ne semble pas en cause
pour la survenue d’une infection génitale sauf pour I’actinomycose qui serait moins fréquente
avec DIU au LNG. [224]

Dans notre série les quelques cas (26 %) constatés sont survenues les 3 premiers mois, cette
constatation rejoint la littérature, la plupart des travaux menés sur les risques infectieux sur
DIU rapportent une augmentation des risque dans le mois suivant 1’insertion.
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5.2.13. Autres effets
Kystes ovariens

On n’a pas retrouvé dans notre série des kystes ovariens (> 5 cm) tout au long du suivi, hors
que (Brache et al. 2002, Inki et al. 2002). Rapportent une incidence de kystes ovariens de
10% a 20% des utilisatrices de SIU-LNG ; Les kystes sont généralement transitoires et se
résolvent spontanément (Brache et al. 2002, Inki et al. 2002)., cela est probablement du a
I’age de nos patientes , plus de 50 % ont plus de 47 ans avec ovaire vieillissant,

Accident thromboembolique et GEU

On n’a pas noté d’accident grave au cours de la surveillance sur 2 ans notamment pas
d’accidents thromboembolique ni de GEU.

Densité mammaire

On n’a constaté aucun changement dans les mammographies de contréle a 2 ans,
théoriquement le SIU au levonorgestrel et Les progestatifs peuvent avoir un réle mitogéne sur
les cellules mammaires néanmoins des études de grande envergure sont nécessaires avant de
conclure [224].

Nous n’avons pas retrouvé d’étude spécifiquement dédiée aux relations entre contraception et
densité mammographique.

On a constaté 4 expulsion de DIU soit 5 % VS 2-3 % décrit dans le monde, nos 4 expulsions
sont survenue entre le 1° et le 6eme cycle chez des femmes porteuse de fibrome interstitiels

Au cours d’un essai clinique de cinq ans, le taux cumulatif net d’expulsion du systéme a été
d’entre 3,4 pour 100 femmes au cours de la premicre année et 4,9 pour 100 femmes au cours
de la cinquieme année. Les taux d’expulsion sont comparables a ceux des dispositifs intra-
utérins au cuivre.[166]. Les taux d'expulsion semblent plus élevés chez les patientes atteintes
de ménorragie que dans la population générale des utilisatrices de SLU-LNG (Kaunitz et al.
2012).

Perforation

Aucune perforation n’a été signalée, le taux de perforation étant de 1 pour 1000 femmes dans
la littérature, notre échantillon est trés loin de ces chiffres.

Plusieurs études dans le monde se sont penchées sur 1’efficacité de SIU-LNG dans le
traitement des saignements utérins fonctionnels, que nous avons comparés a notre série dans
le tableau 52
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Tableau 52 : Comparaison des résultats de traitement par SIU-LNG de notre étude avec
la littérature

- Nombre Age Type de Durée,  Perdue Critere
Auteur Etude de ) ; : L
h année traitement mois de Vue efficacité
patientes
Gupta et al. Multiple 285(SIU- Ac méfé 13(SIU-  Score qualité
2013 (63 centres) LNG) 25-50 Acitranex, 24 LNG de vie MMAS
Royaume uni 286(COC) NET. MPA, 16(C0C)
cocC
Endrikat et al. Multiple 20 (SIU- >30 cocC 12 3SIU Réduction des
2009 (9 centres) LNG) 7 COC PSM
Canada 19(C0OCQC)
Shabaan et | Monocentrique 56 (SIU) 20-50 cocC 12 8 SIU Réduction des
al.2011 56 (COC) 9CcocC PSM
Egypte
Andrew M.et al. Multiple 82(SIU) >18 MPA oral 6 9 (SIV) Réduction des
2010 82(MPA) 10(MPA) PSM
Turkie
Satu Helidvaara et | Multiple 119(SIV) 35-49 Hystérectomie 10ans 10 (SIU)  Cout/efficacité
al 2012 (5 centres) 117(hyster) 11
Finlande (Hyster)
C. Bhattacharya et | Multiple 2814 25-49 AE 1¥ G 10 ans TX
al. 2011 femmes AE 2eme G insatisfaction
Royaume uni Hysterectomie
Yazbeck®“et a Multiple 52 >18 12 9 Tx de
2006 (10 centres) renoncement a
France la chir
Notre étude Monocentrique 82 >40 / 24 6 Réduction des

2019
Algérie

PSM
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CHAPITRE VI :
COMMENTAIRES ET RECOMMENDATIONS



6.1. Commentaires
6.1.1. Echantillonnageet type d’étude :

Notre ¢tude semble intéressante car elle a ciblée une tranche d’age critique qui est la péri-
ménopause caractérisée par un changement hormonale avec retentissement métabolique,
somatique, voire psychologique,

Ses limitesest descriptive et mono centrique limitée a une population de femmes de la wilaya
de Blida avec un échantillon faible dont les résultats sont difficilement extrapolables a
d’autres régions d’ Algérie pour lesquelles d’autres études doivent étre réalisées.

Des études multicentriques et comparatives semblent nécessaires pour valider les résultats
obtenus.

Le refus de SIU par les 10 patientes va de paire avec les idées recues par les femmes
algériennes vis-a-vis de DIU, a titre indicatif le DIU contraceptif n’est utilisé que par 3% de
nos femmes, le débat reste toujours ouvert concernant cette réticence .

Les perdus de vu sont expliquées par I’¢loignement (5/7 habitent hors W Blida) et I’omission
de notre part de prendre les coordonnées de certaines d’entre elle.

L’analyse totale a 24 mois n’a été faite que sur 70 femmes ce qui peut étre acceptable pour
une taille d’échantillon estimée a 62.

6.1.2. Démarche diagnostic

Dans notre service nous nous somme limiter a I’interrogatoire et 1’évaluation par le
pictogramme de Higham pour déterminer les femmes menorragiques , mais il s’avére
nécessaire de développer des questionnaires adaptés pour évaluer ’impacte sur la qualité de
vie .

Un taux d’hémoglobine seul semble suffisant pour assoir le diagnostic il n’a pas été
démontré de bénéfice a traiter des patientes avec un taux bas de ferritine tant qu’il n’ya pas
d’anémie.

Dans notre service, on n’a pas pu réalisertoutes leshiopsies sous hystéroscopie vue les
problémes techniques et ’intensité de ’activité obstétricale qui occupe 80% de notre temps
(14 0000 accouchement/an) .

6.1.3. Choix de la thérapeutique

L’age moyen des patientes dans notre étude est de 47ans, la population algérienne de cet age
tend a devenir de plus en plus professionnellement active et demandeuse de traitement, méme
si les SUA fonctionnels sont une situation transitoire avant la ménopause physiologique.

Dans notre pays en absence des moyens matériels et de gynécologues formés pour
I’endométrectomie qui est un moyen aussi efficace , le SIU-LNGsemble étres plus
accessible et plus séduisant pour la prise en charge des saignements fonctionnels des femmes
de 40 ans et plus.
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6.1.4. Avantages et effets secondaires du SIU-LNG
> Avantages
L’apprentissage de la technique d’insertion est trés facile.

La réduction du flux menstruel est estimée 78 % a 6 mois, méme si on a constaté la reprise
de saignement chez 6 femmes, cela était tolérable par les patientes vu que le flux était moins
abondant qu’avant la mise en place du SIU, 2 patientes seulement ont eu recoure a
I’hystérectomie,

Le gain en hémoglobine de 1,8 gr /dl aprés 6 mois nous a permis d’arréter le traitement
martial chez certaines patientes qui n’est pas sans conséquence sur le cout de la prise en
charge.

SIU-LNG semble bien adapté aux femmes avec IMC > 25 comparée a d’autres
thérapeutiques, notamment les traitements hormonaux qui, associés a 1’obésité et le terrain
pré ménopausique, constituent un sur risque métaboliques et cardio-vasculaires, cet effet est
rendu moindre avec le SIU-LNG vu le faible passage systémique de LNG.

Dans notre étude , la réduction du flux était d’autant plus importante et plus rapide que 1’age
de la patiente se rapproche de celui de la ménopause qui est en moyenne de 51 ans dans la
population méditerranéenne, on n’a pas pu comparé ce parametre dans la littérature, mais il
est important , a notre sens, de 1’individualisé pour pouvoir proposer cette thérapeutique aux
femmes proches de la ménopause pour améliorer leur confort et leur bien étre ,et éviter une
hystérectomie pour une situation transitoire.

L’amélioration de la dysménorrhée était trés significative et été une source de satisfaction
tres importante.

La réduction de la douleur abdomino-pelvienne et I’amélioration de la mastodynie, méme si
elles ne sont pas constaté par tout les auteurs est retrouvée dans notre étude, en effet les
mécanismes de I’hyperestrogénie sous micro- progestatifs, a 1’ origine de ses symptdmes
sont incertains.

Le cout du SIU-LNG reste relativement accessible comparé a I’endométrectomie a
I’hystérectomie et méme au traitement médicamenteux utilisé sur une durée prolongee,

Le taux d’hystérectomie a considérablement baissé dans notre service apres 1’introduction de
cette thérapeutique, de 100 hystérectomies par an (thése de Pr M.S. Oukid ) en 2009 a 30 par
an en 2018
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> Effets secondaires

Dans notre série, et comme le rapporte la majorité des études, les spotting étaient 1’effet
secondaire le plus rapporté, mais ils n’étaient pas une source de retrait ni d’abandon

Dans notre série les cas d’infection génitale basse constatés sont survenues les 3 premiers
mois, aucune infection haute n’a été relevée, le risque d’infection haute 1ié au DIU est
faible, il est de I’ordre de 6/ 1000 et le type de DIU utilisé ne semble pas en cause

La prise de poids constatée dans notre étude ne peut pas étre expliquée par le port du SIU-
LNG a lui seule, la sedentarité et la prise de poids naturelle a cet &ge ne doivent pas étres
ignorés.

L’élévation de la tension artériel notée a 6 mois est expliquée par le 1 er passage du LNG
estimé a 191 = 71 pg / ml au cours de la premiere année d'utilisation, 157 + 68 pg / ml au-
dela, laguelle dose est sans effets systémique.

Quand a la question sur I’augmentation du risque de cancer du sein, On n’a constaté aucun
changement dans les mammographies de contréle a 2 ans

Nous n’avons pas retrouvé d’étude spécifiquement dédiée aux relations entre progestatif et
densité mammographique. Les études actuelles s’accordent a dire qu’il n’y a pas
d’augmentation de risque, cependantdes études de grande envergure sont nécessaires avant de
conclure.
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6.2. Recommandations et perspectives d’avenir

Les ménorragies et les méno-métrorragies sont des termes confus et ambigus utilisés pour
designer des anomalies des menstruations et des pertes sanguines utérines, il est préférable
d’utiliser la nouvelle nomenclature de la FIGO 2011 qui utilise le terme de "saignement utérin
anormal " (SUA) qui inclus plusieurs symptomes cliniques en dehors des saignements
provenant du col et tractus génital bas.

Les saignements utérins abondants "High Menstruel Bleeding” (HMB) dans la classification
de la FIGO désignent les menorragies et les méno-metrorragies.

Actuellement la FIGO a adopté un systeme de nomenclature basé sur I’acronyme PALM-
COEIN pour déterminer les <étiologies des saignements utérins abondants qu’il est
indispensable d’appliquer pour bien orienter la thérapeutique.

La prise en charge des saignements utérins abondants d’origine fonctionnelle doit passer par
une bonne évaluation clinique et para-clinique.

Il est d’abord impératif de reconnaitre les limites entre la pathologie et les normes des
saignements utérins, en usant des moyens simples comme les pictogrammes menstruels.

Il faut ensuite reconnaitre les étiologies organiques (surtout malignes) aussi minimes qu’elles
soit, en usant de 1’acronyme PALM-COEIN de la FIGO.

Une fois que 1’origine fonctionnelle de ses saignements abondants est retenue, le SIU-LNG
devrait étre recommandé en lere intention vue son efficacité sur la réduction du flux
menstruel, sa tolérance et son innocuité.

L’hystérectomie ne devrait étre préconisée qu’en cas d’échec, c’est-a-dire persistance de
saignement avec retentissement fonctionnel, lequel échec estimé entre 10 a 13 % seulement

Au terme de ce modeste travail, il en ressort certaines perspectives qui sont :

e Dans un cadre limité :

- Il serait souhaitable de tenir un registre national des hystérectomies faites
pour ménorragies fonctionnelles pour déterminer le taux de ses
hystérectomies parmi les autres indications.

- Il serait aussi souhaitable de recenser sur registre les cas des ménorragies
fonctionnelles afin de déterminer sa prévalence pour dégager une démarche
diagnostic et thérapeutique précise.

- Elargir I’échantillon pour valider nos résultats.
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- Etablir un questionnaire basé sur des critéres du vécu quotidien pour
apprécier le retentissement des ménorragies sur la qualité de vie, et les
degrés d’amélioration par la thérapeutique.

- Faire un suivi plus long sur 5 ans ou plus (jusqu’a la ménopause) pour
détecter des éventuels effets secondaires tardifs, et le taux de continuité du
traitement.

e Dans un cadre général :

- Développer dans notre pays les moyens de diagnostic étiologique
notamment 1’hystéroscopie diagnostic Pour ne pas méconnaitre des
étiologies relevant du traitement chirurgical.

- Faire des recommandations pour faire connaitre cette thérapeutique ; et la
privilégiée en lere intension pour réduire le taux des hystérectomies.
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CHAPITRE VII : CONCLUSION



L efficacité thérapeutique du SIU-LNG dans les ménorragies fonctionnelles a été mise en
évidence depuis 1989 a travers plusieurs études cliniques montrant une réduction
significative du flux menstruel allant de 74 & 97 % [38—41].

Notre étude réalisée sur 82 femmes non ménopausées agées de 40 ans et plus, présentant
des meénométrorragies fonctionnelles avait comme objectif principal de démontrer
I’efficacité du STU-LNG dans la réduction du flux menstruel.

Le présent travail confirme les résultats de ces différentes études en montrant une
réduction significative des pertes sanguines menstruelles de 82,6% a un an et de
87,87 %a 2 ans chez 91% des femmes et par la une réduction importante des taux
d’hystérectomie .

De plus P’efficacité du SIU-LNG dans la réduction des pertes sanguines menstruelles
(PSM) s’est traduite par une amélioration de 1’anémie et de 1’inconfort causé par ses
saignements abondants.

Elle a aussi permis de constater que les effets secondaires de SIU-LNG sont, surtout, ceux
observés avec les micro-progestatifs mais de facon plus atténuée du faite de faible passage
systémique de Iévonorgestrel , ce passage est de I’ordre de 206pgr/ml les deux premiéres
semaines , puis diminue pour atteindre entre 206 et 151pgr/ml aprés 6 mois , et enfin se
stabilise entre 200 et 100 pgr/ml jusqu’a 7 ans .

Le SIU-LNG est, donc, un traitement médical a action progestative locale, non invasif ;
efficace et adapté pour obtenir une réduction du flux menstruel chez les patientes
souffrants de saignement fonctionnel abondant.

Le faible passage plasmatique du progestatif réduit ses effets généraux au minimum et le
rend beaucoup plus tolérable que les autres traitements hormonaux.

Au vu de ce travail il s’avére donc que le SIU constitue une alternative thérapeutique de
lere intention aux femmes de plus de 40 ans en péri-ménopause avec méno —métrorragies
fonctionnelles.

Nous avons rencontré prés de 10 % de patientes qui ont refusé cette alternative pour les
mémes raisons que le DIU. C’est le probléme de la population algérienne.

Une étude multicentrique a plus grande échelle serait, a notre sens nécessaire pour valider
ses résultats
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Annexe 1

Fiche technique : SCORE DE HIGHAM.

Nom : Prénom : Age: N d’inclusion :
Date : Jourde régles
Serviette ou Tampon 1= |22 3= |4 |5 |60 |77 |8 Points;
1
% point/ linge
(am) |,
points / linge
Q”J‘
- |,
- points / linge
Caillots
Débordement
Total
points




Annexe 2

Fiche technique
Nom : Prénom : Age :
Profession : Adresse : N de consentement :

Antécédent familiaux :

Trouble de I'hémostase : oui [ | non[] - Néoplasie (néo) du sein :oui [ ] non ]

Néo de d’endométre : oui [ ]| non[ | -Néo de l'ovaire :oui [ | non [ ]

Antécédent personnelle :

-Prise de médicaments en cours : oui |:| non |:| -Tabagisme : non |:| passif|:| actif |:|

-Dysménorrhée : oui |:| non|:| - Cicatrice utérine :ouil_| non [_]
Clinique : G............ P......
TA: ... Pds : ........... Taille : ......IMC : ........ PCM :oui [ ] non[ ]
TV e, SPC: e FCV: ... Score de Higham: ...
Echo endo-vaginale : ..............cccveueu.. Hystéroscopie : ...
Biopsie de I'endomeétre : ...........ccoecveenn.. Mammographie : .............ccueeuuen.
Biologie :Glycémie : ..................... HB i oo I CH
» JO:jourdelapose;le: .. /.. [/ ..
Hystéromeétrie : ...........uun..... Lol (o =1 1 X3 USROS

> J8:le ..[.. /..

Douleurs:ouiD non|:| SSPC i e e Expulsion :oui [] non [ ]
» J30(1*mois): Le ../... /...

Douleurs abd /pelv : oui [ ] non [ ] =SPC: s oo
> 3émemois: le ... /.. / ... —Score de Higham :

-Douleursabd/pelv: oui [ | non [ | -Dysménorrhée :oui [ | non
-céphalée / Migraine : oui|:| non |:| -Spotting :ouil_] non [ ]-Acné: oui |:| non|:|
- Infection génitale : oui [ Jnon [ | -Dyspareunie : oui[_] non [ ]

-Accident thromboembolique :oui |:|non |:| -Mastodynie : oui |:| non |:|



> 6émemois:le.. / ../ ... -poids: TA : Score de higham :-
-Douleurs abd/pelv : oui|:| non |:| -Dysménorrhée : oui |:| non|:|

-céphalée / Migraine : oui [ ] norl_| -Spotting : oul | non[] - Acné : oui |:| non |:|

Infection génitale : oui |:| non D -Dyspareunie :oui [ | non
-Accident thromboembolique : oui D nonD -G.E.U :oui DnonD

-mastodynie : oui[ ] nonl:l -Kyste ovarien : ouil ] non[ ]

- HB:.....
» 12émemois: le.. /.. /.. -poids: TA Score de higham :

-Douleursabd/pelv : oui |:| non D—Dysménorrhée:oui ] non|:|
-céphalée / Migraine : oui[ | non[ | -Spotting :ouil | non[ ]
-Mastodynie : oui [ | non[ ] -Acné:oui [ _]non [ ] -Dyspareunie : oui|:| non|[ |
- Infection génitale : ouil_|non[ ] - Accident thromboembolique : oui[ | non [ ]
-G.E.U:oui[ Jnon| ] -Kyste ovarien :oui [ non [ ] -H.B: e
-Autres :
> 18éme Mois: Le .../ ... / ... —Poids -TA -Score de higham :

-Douleursabd/pelv : oui [__] non [ ] -Dysménorrhée :oui | ]| non [ ]
-céphalée / Migraine : oui ] non[ ]| -Spotting :oui [_| non[ ]
-Acné :oui [ ] non[_] - Infection génitale : oui [ | non[ | -Dyspareunie : oui [ ] non [ ]

-Accident thromboembolique : oui [_] non[ ] - Mastodynie : oui[ | non [ ]
-G.E.U:oui [ | non[ ] -Kyste ovarien : oui[ ] non |:| HB e

-Autres :
> 24émemois: Lle .../ .. /... —Poids -TA -Score de Higham
-Douleurs abd/pelv : ouil_]non[__] -Dysménorrhée : ouil__lnon ]
-Céphalée / Migraine : oui [__1 nonl__] -Spotting : oui [ ] non[ ]
-Acné :ouil_lnon[ ] - Infection génitale : oui[ |non [ | -Dyspareunie : oui |:| non[ ]

-Accident thromboembolique : oui [ Jnon[ | -G.E.U:oui [ ] non [ ]



Annexe 3

Fiche de Consentement

Service de Gynécologie-Obstétrique

CHU BLIDA 2] [T F= T [
N[0 . N
Prénom @ ceeeeeeeieeineeneeeneeenneennes N° de

Je certifie avoir été informe des avantages et des inconvenients du systeme intra utérin au
levonorgestrel (SIU-LNG) qui m’est proposée dans le cadre de la prise en charge de ma
maladie, ainsi que des autres méthodes alternatives.

Je déclare accepter la mise en place de ce systéme.

Signature de ’intéressée :



Nom et Prénom : Fadila MANSEUR

Titre : Place du systéme intra utérin au levonorgestrel dans le
traitement des ménometrorragies fonctionnelles de la femme de plus de
40 ans

Thése en vue de 1’Obtention du Dipléme de Doctorat en Sciences Médicales en

Gynécologie-Obstétrique.

Résumeé

La ménorragie est un phénomeéne courant de la santé qui touche prés de 1/3 des femmes a un moment de leur vie
reproductive, elle est source de détresse et de plainte chez les femmes du monde entier.

Sa prise en charge repose sur plusieurs moyens thérapeutiques, depuis la chirurgie, certes efficace mais invasive aux
traitements médicaux moins efficaces, entre les deux seplace le SIU-LNG qui s’est révélé plus efficace que les traitements
médicaux et mieux toléré que la chirurgie.

Nous avonsmené une étude prospective depuis janvier 2015 jusqu’a juin 2016 sur 72 cas pour évaluer I’efficacité et la
tolérance du SIU-LNG dans le traitement des ménométrorragies fonctionnelles de la femme en péri-ménopause agées de 40
ans.

Au terme de notre étude, il apparait que le SIU-LNG réduit significativement le flux menstruel de ses femmes avec une
bonne toléranceet effets secondaires minimes du faite de faible passage systémique du Lévonorgestrel dans le sang.

Le SIU-LNG procure un confort et un bien étre satisfaisant aux utilisatrices il a permis d’éviter une hystérectomie chez ces
femmes ménorragiques.

Le SIU-LNG est une thérapeutique non invasive bien tolérée avec peu d’effet secondaire et de complication, c’est un
produit validé dans la prise en charge des ménorragies fonctionnelles grace aux nombreuses études faites de part le monde.

L’évaluation de son impact a long terme, au-dela de 5 ans, reste a vérifier.

Mots clé : Systeme intra utérin,Lévonorgestrel, Pertes sanguines menstruelles, Ménorragie —Méno-
métrorragie, score de Higham.
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