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RESUME

L’endométriose peut étre une cause d’infertilité. Les mécanismes responsables
sont variés et souvent associés. La prise en charge dépend du type d’atteinte,
profonde, ovarienne, superficielle, et de la topographie des Iésions. Elle dépend
ausside I’age, de la symptomatologie, de la fonction ovarienne, des pathologies
associées de la patiente et du bilan du conjoint. L’ imagerie permet de faire un
bilan topographique pré-thérapeutique des Iésions. Les endométrioses minimes
a légeres sont souvent traitées lors de la laparoscopie diagnostique, avec une
amélioration du taux de grossesse apres la ceelioscopie. Une aide médicale a la
procreation peut étre envisagée notamment en cas d’insuffisance ovarienne. Les
endométriomes ne doivent pas étre systématiguement traités avant une
grossesse. En cas d’endométriose profonde, si la symptomatologie est
importante, une chirurgie avec exérése optimale des Iésions digestives est
souvent proposée. Si les douleurs sont absentes ou peu intenses, une assistance
médicale a la procréation est fréquemment prescrite en premiére intention suivie
d’une chirurgie si nécessaire, mais la décision n’est pas consensuelle et doit étre

discutée au cas par cas.
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INTRODUCTION

endométriose externe est définie par la présence de tissu
endométrial en position ectopique. Il s’agit d’une affection
multifactorielle dont I’ étiopathogénie est, aujourd’hui encore, mal
élucidée.

Cette pathologie présente un grand polymorphisme clinique et
morphologique allant de I’ implant péritonéal isolé de 1 mm de diamétre
jusqu’a
desatteintespelviennesprofondesrectalesurétéralesetvaginales.L’ évolutionest
peu prévisible et tres variable d’une patiente a I’autre. Une classification
morphologique internationale est largement employée : Revised American
Society for Reproductive Medicine (rASRM) classification ofendometriosis.

La prise en charge concernant I’association endométriose-infertilité est
délicate par son polymorphisme clinique et par I’absence de

recommandations bien établies.

Dans ce travail, nous essayerons sans parti pris d’aborder ces

différents sujets, en nous en tenant autant que possible aux faits.
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I.  Etudebibliographique :

1. Définition :

L’endométriose se définie par la présence et le développement de tissu
endomeétrial hormono-dépendant comportant a la fois des glandes et du
stroma en dehors de I’endométre et du myomeétre, cette définitionne
présagepas de son caracteére pathologigue ou symptomatique.

On peut distinguer une endométriose «opportuniste » ou silencieuse,
souvent asymptomatique qui est peu importante au niveau des Iésions et
parfois spontanément résolutive, ne nécessitant de ce fait aucun
traitement|2,4].D’autre part, Lorsqu’ils’y
associedesdouleurset/ouuneinfertilité, on

peutparlerd’endométriosemaladieselon un consensus [1].

2. Epidémiologie :

Jusqu’a présent, la prévalence et I’incidence de I’endométriose est
difficile car leur estimation dépend de la nécessité d’un diagnostic chirurgical
de la maladie, dece fait Cette estimation a été faite au sein de populations de
femmes hospitalisées et non dans la population générale[75].

Dans les formes Iégéres ou modérées, I’endometriose est un facteur net
d’hypofertilit€¢ Si1’on se référe a I’étude comparative (pas de traitement
versus traitement coelioscopique) de Marcoux 1parmi les 169 patientes non
traitées, le taux de grossesses évolutives est de 17,7% apres 36 semaines.
Dans I’ étude similaire de Parazzini, dans le groupe non traité (49
patientes), letauxdegrossessesaunanestde22,2%.Ceschiffresmontrentdonc une
hypofertilité¢ marquée puisque le chiffre attendu dans la population générale

est compris entre 70 et 92% 3,4.
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Danslescasd’ endométriosemodéréeetséveérenousnedisposonsquedetréspe
u de données concernant la fertiliténaturelle. Adamson, dans une série
personnelle rapporte un taux de fertilité de 3% apres un délai de 12 mois dans
des cas d’endométriose stade IV. Ce chiffre correspond donc a une infertilité
majeure [82]

3. Formesanatomo-cliniques :

Il est décrit trois formes d'endométriose : endométriose péritonéale
superficielle, endométriome de l'ovaire et endométriose sous-peritonéale
profonde. 1l n'y a pas de donneées établissant que la pathogénie de ces entités
soit différente. le caractere multifocal de la maladie constitue une des
principales caracteéristiques de cette affection.

Lestensionsd’endométriose sont présentes aprédominancepelviennemaispas
exclusivement, ellespeuventsetrouverégalementdanslacavitéabdominale,au
niveaududiaphragmeetdans laplevre. Lesformesintra-parenchymateuses(foie,

poumon, cerveau, etc.) sontexceptionnelles.

- L’endométriose péritonéale correspond a une imp lantation de cellules
endométriosiques sans atteinte profonde. Ce type d'endométriose peut
ressembler a des taches de bougies déposeées sur le péritoine.

- L’endométriome ovarien est un kyste de I’ovaire caractérisé par son
contenu liquidien en couleur brun chocolat.

- L’endométriose pelvienne profonde est definie comme une lésion
endométriosique pénétrante dans I’espace rétropéritonéal et/ou dans la

paroi des organes pelviens a une profondeur d’au moins 5 mm [14].
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Pour les anatomopathologistes, Cette définition est peu reproductible et
difficile a appliquer, en effet, il a été proposer de parler d’endométriose
profonde seulement quand les lésions affectent la paroi musculaire des
organes abdomino-pelviens, [15].

Les lésions d’endométriose de la cloison recto-vaginale regroupent celles
du rectum en raison de leur accolement avec le torus utérin et le fornix
vaginal postérieur, ainsi que le septum rétro-cervical mais ce terme est
Incorrectanatomiquement etnedevraitp lusétreutilisécarc’ est pas la cloison
recto-vaginale qui est touchée en vrai sens de terme qui est situéep lusbas[20].

Leslésionsd’endométriosesous péritonéalesontsouventassociées entre elles et
plurifocales [17] Par exemple, une Iésion digestive n’est que dans 10% de cas
isolée, [18]. L’endométriomeovarien lorsqu’il est bilatéral et/ou volumineux :,
ilest considéeré comme un marqueur de la séveérité, lesions profondes sont
ainsi plus nombreuses intéressant plus frequemment le tube digestif et/ou les
uretéres [22,23]

L’endométriose est une maladie complexe, I’origine commune ou
distincte de ces trois types d’endométriose est controverse [24-27].

L’endométriome ovarien présente des particularités anatomiques
unique, différentesdesautres types de kyste ovarien.

Sonoriginesemb leextra-ovarienne est peut étre considérée comme un
pseudokyste. En effet, il pourrait se former autour d’une Iésion péritonéale
hémorragique et sur laquelle I’ovaire viendrait secondairement adhérer avec
son parenchyme qui se dédoublerait autour de laquelle [28]. L’ ovulation
semble avoir un réle trés important pour le développement de ces
endométriomes ovariens, particulierement par le biais de corps jaunes
hémorragigues qui pourraient se modifier le plus souvent vers un
endométriome ovarien [29,30]. Ces données expliquent pourquoi la réserve

ovarienne peut étre d'autant altérée apres une exérese chirurgicale des




MEMOIRE DE FIN D’ETUDES DE RESIDANAT Meriem NADI

endométriomes ovariensen conséquence ¢a risque d’emporter une partie du

cortex ovarien et donc des follicules, [31].

Au total, L’ endométriose est une maladie hétérogéne. On
différenciegénéralement trois types, le plus fréquemment liés entre elles :
I’endométriose péritonéale, I’endométriome ovarien, et I’endométriose
pelvienne sous-péritonéale, les Iésions d’endométriose pelvienne profonde le
plus souvent multifocales et affectent spécialement les structures suivantes :
ligaments utérosacreés, cul-de-sac vaginal postérieur, vessie, ureteres, et tube

digestif (appendice, rectum, jonction recto-sigmoidienne).

4. Pathogenése del’endométriose

4.1.ROle du reflux menstruel, inflammation

etbiosynthese stéroidienne:

La régurgitation menstruelle est
I’hypothésephysiopathologiquelaplussolide[34]. Cette théorie envisage qu’il y
a un reflux tubaire de cellules et d’éléments endométriaux en période
menstruelle puis déversés et implantés dans la cavité péritonéale, apres ils se
développent et parfois couvrirent les organes pelviennes responsables
d’endométriose profonde.

Certains éléments peuvent nous aider a confirmer cette hypothese de la
transplantation par reflux tubaire, parmi lesquels le fait de trouver d sang en
laparoscopie au niveaudu cul-de-sac de Douglas pendant la période des
regles, ainsi que la présence de cellules endométriales dans le liquide de

dialysat péritonéal chez les femmes en dialyse péritonéale.[5,6]



https://fr.wikipedia.org/wiki/Cul-de-sac_de_Douglas
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La distribution préeférentielle des lésions autour du cul de sac de Douglas
est expliquée par le principe de la gravité chez une femme en position debout
ou le cul de sac de douglas présente le point le plus déclive de la cavité
abdominopelvienne [16].

Ainsi, les lésions sous péritonéales se situent dans >90% dans la loge
postérieure du pelvis, (vessie) [16]et seulement 10 % dans la loge antérieure
du. Elles présentent une prédominance gauche, a cause des différences
anatomiques facilitant I’ imp lantation d’un seul c6té. De ce fait ces Iésions se
localisent plus souvent des Iésions au niveau de I’ovaire gauche, de I’uretére
gauche, du sigmoide ou encoreduligamentutérosacrégauche(a peu pres de
70%descas)[16].

En revanche, Au niveau abdominal et thoracique, les lésions
prédominent du c6té droit, en raison du flux horaire du liquide péritoneal et
de particularités anatomiques. Au niveau du foie, y a
keligamentfalc iformedufoiequiempéchel’accesal’ épigastre et a I’hypochondre
gauche [26]. Il existe également une prédominance du cote droit au niveau
pleural (pres de 95 % des cas) [35]

L’endométriose pleurale, peut s’ expliquer par le passage trans-
diaphragmatique de cellules endométriales vivantes a travers un diaphragme
poreux (idiopatque ou secondaire) la coupole diaphragmatique et ce passage
s’expliquerait par I’action conjointedurefluxmenstrueletdufluxpéritonéal, [36].
Tout facteurs de risques pouvant augmenter I’amplitude ou la fréquence du
reflux menstruel renforce la théorie de la régurgitation a savoir : ménarche,
cycle menstruel court, hyperménorrhée et / ou polyménorrhée, parité,
contraception, &ge de la premiere grossesse. [37,38].

D’ autres théories physiopathologiques ont été proposées, cependant elles
n’expliquent pas la répartition anatomique, ces théories peuvent exp liquer

certaines formes particulieres au niveau parenchymateux cérébral ou
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pulmonaire : la théorie
delamétap lasiemillérienne, lathéoriedesemboleslymphatiquesetvasculaires, ou
des théories condamnant des cellules souches de I’endométre ou des
progéniteurs provenant de la moelle osseuse[39-42].

D’autres facteurs peuvent prendre part avec le reflux menstruel dans la
physiopathologie de
I’endométriose,telsquel’ inflammation,unealtérationdel’ immunitéoubiendes
facteurs génétiques, et peuvent expliquer la greffe endométriale et la survenue
de la maladie[1].

Certaines anomalies moléculaires propres aux cellules endométriales
favorisent L’ implantation et la croissance des fragments d’endométre en
dehors de la cavité utérine : une surexpression des récepteurs hormonaux
oestrogeniques, une résistance a

la progestérone, une surexpression des meétalloprotéinases, du VEGF et
Une réponse inflammatoire trés importante sont en effet favorisées par

certaines caractéristiques moléculaires et cellulaires propres a I’endometre

[1,43,44].

Au total, 1a physiopathologie I’endométriose externe est expliquée plus

fortement par la seule théorie du reflux menstruel qui joue un rdle majeur
dans répartition asymétrique des Iésions, prédominant dans le compartiment
postérieur du pelvisetasapartiegauche, les facteurs de risque augmentant le risque
d’endométriose sont ceux favorisant ke reflux menstruel (ménarche précoce, cycles
courts, hyperménorrhée, polyménorrhée, ménorragie,etc.)

Des facteurs hormonaux ainsi que des phénomenes inflammatoires peuvent

favoriser I’évolution et I’aggravation deslésions d’endométriose.

4.2. Rapport entre endométriose et symptomatologie clinique :
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La corrélation entre type d’endométriose (superficielle, ovarienne ou
profonde), et les deux principaux symptdmes cliniques (douleur, infertilité)

n’est pas systématique et absolue.

4.3. Mécanismes de ladouleur :

La douleur peut étre expliquée par plusieurs mécanismes qui peuvent

par les adhérences résultantes de lésions évoluées d’endométriose.

Les caractéristiques des douleurs (dysmeénorrhée,
dyspareunieprofonde,signesfonctionnelsdigestifsouurinaires)sont
liésal’emplacement des Iésions, a I’ étendue des adhérences,au degré
d’envahissement des Iésions de I’endométriose, en profondeur et en surface et
a I’importance d’implants endomeétriosiques. [7]

La douleur peut étre permanente ou cyclique.

4.4, Mécanismes del’infertilité :
Multiples facteurs liés a I’infertilité qui affectent les patientes
endométriosiques en particuliers les adhérences pelviennes et lésions tubaires.
L’association de fagon variable de plusieurs mécanismes
complémentaires peut expliquer cette infertilité, liées a I’ inflammation du pelvis
perturbant la fécondation, a I’ atteinte ovarienne avec altération en
qualitéet/ouenguantité des ovocytes, a I’atteinte tubaire et utérine

perturbant]’implantation.

5. Caractere génétique et rdle del’environnement
L’endométriose est estimée comme une maladie complexeprovenant
de multiple facteurs génétiques, comportementaux et environnementaux.
Il y a un effet génétique évident prouvant la transmission au

apparentées de premier degré, x5 la population générale.
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Des variantes génétiques impliquées dans la maladie ont été identifiés
cependant, elles restent trés incomplétes et il n’y a pas encore d’implication

pour la pratique clinique.

Des facteurs environnementaux et comportementaux en particulier des

perturbateurs endocriniens, peuvent induire ou augmenter le risque

d’endométriose.

6. L’Histoire naturelle de ’endométriose :

6.1. Risque de progression de la maladie ?

L'histoire naturelle de I'endométriose maladie est imprévisible. 1l est
difficile de la préciser en raison de la multiplicité d’interventions auxquelles
elle est exposée : chirurgie, grossesse, stimulation ovarienne ansi qu’un
traitement hormonal, etc..

Les lésions minimes sont transitoires et les implants péritonéaux sont
réorganisés en continu. Ainsi, I'endométriose minimale pourrait étre
considérée comme un état physiologique.

En constat favorable comme la diminution de I'activation des cellules NK,
les sécrétions variables de cytokines, de macrophages pelviens et de
facteurs de croissance, les implants péritonéaux ont évolué comme une
maladie évolutive jusqu'a I'endométriose sévere.

[In’y a aucune donnée solide dans la littérature médicale pouvant

accréditer le risque d’évolution et de progression de la maladie.

La classification ASRM de la maladie, en quatre stades induit la fausse
idéed’uneprogressiondelamaladie, genre un stadeloull d’endométriose

pourraitévoluerverslesstadeslloulVVcomme sur le modéle des
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classifications de la FIGO, Cependant, Aucune donnée scientifique ne

confirme cette notion d’évolutivité.

Au contraire, quelques données publiées parlent plutot d’une stabilité
globale des lésions.Parexemple,dansuneétuderécente, il a été démontré sur
500 cas opérées par ceelioscopie qu’il n’y a pas de rapport entre le stade de

I’endométriose et I’age des patientes [64].

Sur une étude de Fedele et al. publiée en 2004, concernant
I’endométriose sous péritonéale recto-vaginale, sans symptomes ni
traitement de 88 cas, et qui ont subi une surveillance de 6 ans en moyenne,
Seulement 2 cas ont présentés des douleurs
avecuneaugmentationdetailledeslésionsetontnécessité une chirurgie, 4
autres aussi une augmentation des lésions mais sans aucun signe clinique.
Le reste des cas, on note une stabilité des Iésions et sans apparition de

symptémes [66]

Concernant I’endométriose superficielle, 7 études portant sur 140
patientes, reprises dans une méta-analyse récente, montrent que dans plus
de 70 % cas en moyenne, les lésions superficielles peuvent régresser avec
le temps en nombre, en taille et en etendue [67].

Lorsque des lésions péritonéales d’endométriose sont asymptomatiques,
dans la majorité des cas, elles le restent au fil du temps [68].
Quant a I’évolution des endométriomesovariens., il n’existe

actuellement pas de données cliniques solides.
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certains lésions d’endométriose évoluent vers la fibrose selon quelques
études [69, 70] et non vers la multiplication des cellules, au contraire de ce

qu’on voit dans les mécanismes des cancers [71].

La chirurgie peut avoir un effet sur I’évolution de lésions de
I’endométriose [72], spécialement de graves lésions d’endométriose sous

péritonéale [73].

Au total :Selon les données de la littérature mais minimes, Les lésions
d’endométriose ne progressent pas au fil du temps en taille, en profondeur

et en nombre .

6.2. Influence de la FIV sur la maladie :

Il n’a pas été démontré de lien sur I’aggravation des signes cliniques la

fécondation in vitro [75].
6.3. Influence de la grossesse sur la maladie :
Selon les études récentes publiées dans ce cadre, il n‘a pas été démontré

qu’il y a un rapport entre le nombre de grossesse et les femmes présentant

une endomeétriose .
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Il. DIAGNOSTIC DEL’ENDOMETRIOSE EXTERNE :

1. Diagnosticclinique :

1.1. Douleurs associées a I’endométriose:

La présentation clinique de I'endométriose varie d’une femme 1’ autre.
Les patientes présentent souvent des symptémes tels que des saignements
intermenstruels, des régles douloureuses (dysménorrhée), des rapports sexuels
douloureux (dyspareunie), une defecation douloureuse (dyschésie) et une
miction douloureuse (dysurie) [15]. Des douleurs pelviennes peuvent
apparaitre avant le début des regles. Asignaler des signes cliniques
évocateurs tels que la dysménorrhée intense ou les dyspareunies profondes

sont fréquents chez les femmes non endomeétriosiques|3].

En cas de suspicion d’endométriose, Il fautévaluerles caractéristiques
des douleurs : localisation, irradiation, type, chronique ou cyclique,ainsi que
sonleurs retentissementssur I’état géneral et sur la qualité de vie : physique,
psychique et social.

Ilexistedeux questionnaires permettant de 1’évaluerles lésions
d’endométriose ’EndometriosisHealth Profile-30 (EHP-30) et sa version
courte I’ EHP-5.

1.2. Examen clinique et signes évocateursd’endométriose
Recherche de sensibilité utérine ou annexielle une fixation rétroversée,

un ligament utéro-sacrénodulant et toute masse pelvienne. a la palpation avec
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toucher pelvien, La sensibilité a la palpation du fornix postérieur est la
constatation la plus fréquente. La douleur pelvienne est également un symptéme
d'autres maladies telles que les adhérences pelviennes, I'adénomyose et les
troubles gastro-intestinaux ou urologiques ; par conséquent, le diagnostic
différentiel est tres important.

Si localisation vaginale, on note la présence de lésions bleutéesau

spéculum.

2. Examenscomplémentaires

2.1. Examens de 1ére intention:

L’échographieendovaginale : examen de référence la spécificité de 80% et la
sensibilité de 90% [76]. Le diagnostic échographique d’endométriome repose
sur la présence kyste ovarien en verre dépoli, sa mise en évidence apres la
meénopause doit étre controler afin de ne pas passer a coté d’une tumeur
maligne. L’échographie pelvienne et I'IRM pelvienne ont presque les

mémesperformances s’il s’ agit d’une endométriose typique.

2.2. Examens de 2eme intention:

Le diagnostic d’endométrioseatypique peut étre retenu si fait par un
échographisteexpert en endométriose profonde ou si existence d’une lésion
profonde avec symptdmes cliniques évocateurs. Un examen échographique

négatif n’€limine pas le diagnostic.

L’IRM pelvienne de plus en plus prescrit pour le diagnostic
d’endométriose plus sensible en ce qui concerne I’endométriose profonde
L’IRM permet la mise en évidence de localisations paramétriales, ou de
localisations digestives.
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2.3. Explorer une endométrioserecto-sigmoidienne
L’ écho-endoscopie rectale est un examen performant pour mettre en
évidence des Iésions rectales et des espaces pararectalesLe Colo-scanner est

utile pour les localisationsintestinales d’endométriose.

2.4. Explorer une endométrioseurinaire
Se manifeste le plus souvent d’ Unedilatationpyélocalicielle[78], dépistées
par une échographie rénale, ou sur plus précisément sur IRM lombaire.
Lacystoscopiepermetde visualiser les Esions et de les localiser et d’estimer sa

profondeur.

2.5. Ceelioscopie etfertiloscopie

En général, La laparoscopie pose le diagnostic d‘endométriose lorsque
L’échographie pelvienne et I'IRM ne le permettent pas surtout quand il s’ agit

de lésions d’endométriosesuperficielle.

Lors d’une ccelioscopie réalisée pour endométriose, une inspection
minutieuse du péritoine et un grossissementlaparoscopique peuvent aider a la
détection des Iésions mineures mais peut également contribuer a un
surdiagnostic, une description précise des différents lésions
macroscopiquement visibles, la présence d’adhérences, leurs localisations, Il
faut réaliser des biopsies pour confirmer le diagnostic ou pour eliminer une
origine tumorale devant des Iésions atypiques.La ccelioscopie permet

également de stratifier la prise en charge [81].

I n’y a pas une indication de La fertiloscopiepour seulement poser le

diagnostic de I’endométriose.
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3. Recherche d’endométriose dans le bilan destérilité :

La recherche d’une endométriose dans le bilan d’ infertilité apparait donc
nécessaire. Cependant, il n’existe aucun critére suffisant pour affirmer ou
¢liminer le diagnostic avant la pratique d’une célioscopie sauf en cas
d’endométriomes ou de nodules recto-vaginaux. Les signes cliniques,
I’examen clinique, I’échographie, le dosage de CA125 et I'IRM souffrent tous
d’un certain nombre de faux négatifs ou de faux positifs, et, pris
individuellement, leur sensibilité et leur spécificité n’exceédent pas 85%. Il
faut donc se baser sur un faisceau d’arguments ou de présomptions.

Seulelaccelioscopiepermetdeporterlediagnosticaveccependantquelques

limites vues dans un autrechapitre.

Plusieurs études sur des stérilités inexpliquées avant ccelioscopie et sans
argument clinico-biologique pour une endométriose concluent a I’ inutilité de
la ccelioscopiedepremiéreintention[21]. Dansuneétudeprospectiverandomisée,
tanahaote[22] a comparé deux groupes de patientes ayant une stérilité
inexpliquée. Un premier groupe a subi une ccelioscopie avant le retour aux
IIU et le second groupe a eu des 11U avant le recours a la ccelioscopie. Le taux
de découvertes coelioscopiques était de méme dans les deux groupes de
mémeque le taux final de grossesses. Cette étude remet en cause le dogme de

la ceelioscopie systématique pour recherched’ endométriose.

Malheureusement, il n’existe aucune ¢tude qui ait compare, chez des
patientesprésentantuneendométriosecertaineouprobable,d’unepartlapriseen
charge directe en IIU sans ccelioscopie et d’autre part le traitement

coelioscopiquepremier.
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[In’ existeaucuncritéresuffisantpouraffirmeroué¢liminerlediagnosticavantla
pratique d’une ccelioscopie sauf en cas d’endométriomes ou de nodules

rectovaginaux.

Aussi dans le cadre d’un bilan d’infertilité, a réaliser une ccelioscopie:

» Quand le diagnostic d’endométriose est évident (endométriomes vus a
I’échographie, nodule rectovaginal).

» Quand il existe des arguments cliniques ou paracliniques
(dysmenorrhées, dyspareunies, TV anormal, Cal25 supérieur a 25,
suspicion d’adhérences a I’échographie). En I’absence de signes
évocateur
d’endométriose,ilestrecommandéderecouriradeslIUavantdeproposer

une ceelioscopie. [82]
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I1l. PRISE EN CHARGE THERAPEUTIQUE DE
L’INFERTILITE DANSL’ENDOMETRIOSE
EXTERNE

La PEC de l'infertilité repose sur trois plans thérapeutiques : traitement medical ;

chirurgie ; Assistance médicale a la procréation (11U, FIV)

1. Traitementmédical :

Diverses alternatives médicales ont été proposeées : danazol, analogues de
la LHRH, anti-estrogénes, progestatifs, estroprogestatifs. Plusieurs essais
randomisés avaient montré que I’efficacité du danazol, des progestatifs et des
analoguesétaitlimitéesurl’ infertilitéliéeal’endométriose[50]. Deux études
incluant 105 femmes présentant une infertilité avec endométriose il n’y a pas
d’impact du danaxol sur le taux de grossesse[51]. Sur un essai comportant 71
patientes qui présententl’'endométrioseetinfertilité,letauxcumulatifdegrossesse
a 1-2 ans était identique dans le groupe traité par analogues et dans le groupe
sans traitement [52]. Les mémes constatations étaient notées avec les
progestatifs[53,54].

Leblocageovariendanslecontexted’uneinfertilitéassociéeauneendometriose a
fait I’objet d’une méta-analyse publiée dans la Cochrane Library en 2000
[54]. Apres I’étude certains molécules oestroprogestatifs et les analogues de
GnRH, il a ét¢ mentionner qu’il y a pas de résultatsen terme de fertilité. Dans

ce cas, il n’est pas recommandé de faire un blocage ovarien transitoire.
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2. Traitementchirurgical

2.1. Endométriose superficielle : minime a légére (stade I etll)

La chirurgie est-elle efficace en cas d’infertilité ?

Il a toujours eté question de savoir si 'endométriose minime ou légéere est
une cause exclusive d'infertilité[ 10]. La revue Cochrane a analyseé les deux
essais controlés randomises (ECR) bien connus comparant le traitement
chirurgical laparoscopique a la laparoscopie diagnostique uniquement dans
I'endométriose minime et légére [58].

Dans I'étude canadienne multicentrigue (ENDOCAN), la conception a été
obtenue par 63/172 (36,6 %) femmes subissant une laparoscopie avec ablation
d'implants péritonéaux et par 37/169 (21,9 %) des femmes subissant une
laparoscopie diagnostique seulement [rapport de cotes (RC), 2,06 ; IC a 95 %
1,28-3,33][56]. Cependant, dans l'essai italien multicentrique, une grossesse a
été observée chez 10/51 (19,6 %) sujets dans le groupe laparoscopie opératoire
et chez 10/45 (22,2 %) dans le groupe laparoscopie diagnostique (OR 0,75 ; IC a
95 % 0,30-1,85) [57]. En regroupant les résultats du taux de naissances vivantes
et de la grossesse en cours apres 20 semaines dans les deux études, la méta-
analyse a démontré un avantage de la chirurgie laparoscopique par rapport a la
laparoscopie diagnostique seule (OR 1,64, intervalle de confiance a 95 % 1,05-
2,57). Le nombre a traiter par chirurgie laparoscopique pour obtenir une
grossesse supplémentaire est de douze [8,9,58,] ont recommandé la vaporisation
au laser CO2 de lI'endometriose de stade | et Il au lieu de la coagulation
monopolaire, car la vaporisation au laser est associée a un taux de grossesse

cumulatif plus éleve.[58,60,64].
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Jusqu’aujourd’hui, il n’y a pas de nouvelles recommandations sur ce

point, depuis 2006.

En Conclusion :

Encasd’endométrioseminimealégerechezunepatienteinfertile, lalaparoscopie
opératoire avec destruction des Iésions est en faveur d’un nombre ¢élevé de
grossesse par rapport a la ceelioscopie diagnostique.Lavaporisationou
destruction présente des résultats meilleurs en comparaison a lacoagulation

monopolaire deslésionsd’endométriose I et II.
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2.2. Endométriome ovarien :

la présence d'endométriomes ovariens est I’'un des sujets les plus
controversés de l'infertilité associée a I'endométriose.

Chez les femmes atteintes de ce type d'endomeétriose, il est suppose (bien
gu'inconnu) que l'invasionde l'ovaire par la maladie peut augmenter le stress
oxydatif et conduire a la diminution de la densité folliculaire.[11]

La chirurgie peut entrainer une réduction supplémentaire des réserves
ovariennes alors qu’il faut prendre en considération ces réserves en cas
d'endométriome

La FIV peut étre justifiée dans ce contexte en premier lieu (quand la
fertilite est la seule conséquence de 1’endométriome), puisque la perte du cortex
ovarien peut altérer davantage la fertilité. Le problémesurvient lorsque les
femmes ne peuvent pas avoir de FIV, a causedes prélevements d'ovocytes
défectueuses en présence d'endométriomesou a cause des récupérations réussies,
mais avec des imp lantations infructueuses de la grossesse en cours. Dans cette
situation, il est probable que la chirurgie sera la seule solution et la derniére
chance pour améliorer la situation et cette procédure unique doit étre parfaite, et
de préférence par voie d’abord coelioscopique afin de réduire les complications
postopératoires,
lesdouleurspostopératoires,laduréed’ hospitalisationetlecolt,parrapport a la
laparotomie.[12]

2.3.  Endométriose profonde :

Pour I’endométriose vésicale, une cystectomiepartielle a montre de trés
bon résultats concernant la douleur au long court, le risque de récidive, ainsi

que le taux de complications sévéres. Une association au traitement meédical
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ou carrément un traitement médical exclusive n’a pas été traité en particulier.

[78].

Pour I’endométriose urétérale, les gestes chirurgicales consistent a une
urétérolyse, ou aun traitement radicalurétérectomie segmentaire ou résection

urétérale et réimp lantation vésicale.

Concernant I’endométriose colorectale, la ccelioscopie est la voie
d’abord previlige2 vu son efficacité en terme de fertilité spontané, un taux
diminue complications postop séveres, et le besoin de transfusion par rapport

au laparotomie .

Les techniques chirurgicales comportent le shaving rectal, la résection
antérieure discoide, et la résection segmentaire.

La chirurgie pour endométriose colorectale diminue I’ ntensité des
symptémes gynécologiques, digestifs et généraux et améliore la qualité de
vie. Un traitement médical avant, aprés ou a la place de la chirurgie n’a pas
été évalue[77].

Le traitement chirurgicale conservateur présente moins de risque de

complications post op en comparaison avec une résection-anastomose.

3. Stratégie de PEC de P’infertilité danscontexte

d’endométriose

Cette stratégie doit étre compléte prenant en considération tout symptéme
associé essenticllement la douleur. Ainsi que le bilan d’ infertilité (taux d’AMH,
hystéroscopiet cceelioscopie diagnostique ou hystérosalpingographie,

spermogramme) et le type de Iésions d’endométriose. [80]
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En dehors d la fécondation in vitro, il n’a pas été déterminé que les autre
protocoles de prise en charge d’infertilité ( IIU, stimulation ovarienne) jouent
un rble efficace en cas d’endométriose sous péritonéale ou d’endométriome

par manque de données approuvables. [79].

3.1.  Principes de la prise en charge en FIV en cas d’endométriose:

Lesresultats de Fécondation in vitro chez les patientes endométriosiquesne
sont pas étre influencées par les 1ésions d’endométriose ni son stade.

La stimulation ovarienne par un protocole agoniste ou antagoniste de la
GnHR et la grossesse en elle-méme ne présentent aucun effet sur les Iésions
d’endométriose.

Le mode de PMA n’a pas d’effet sur le taux de grossesse, donc iln’y a

pas lieu de favoriser I’'un pa rapport a I’autre (ICSI ou FIV) [13]

3.2. Stratégie en FIV et casparticuliers

a. Endométriosesuperficielle
La chirurgie des Iésions d’endométriose péritonéale ne semble pas agir sur
le taux de grossesse obtenu par FIV, donc il n’est pas recommander de le
pratiquer juste pour régler le probléme d’infertilité[81]
b. Endométriome
Si la taille d’endométriome est inférieure & 6cm, ¢ca n’affecte pas les
résultats des grossesses spontanément ou apres FIV. Les donnes de littérature
sont insuffisantes concernant les endométriomes dépassant 6¢cm.

En cas de chirurgie d’endométriome, on observe une altération de la réserve

ovarienne et diminution d’ovocytes ponctionnées |[13].
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c. Endométrioseprofonde :
Selon des éetudes, apres une chirurgie des Iésions intestinales invasives, le
taux de grossesses apres une attitude expectative ou PMA arrive jusqu’a 60%,

et celui obtenu apres la chirurgie mais sans atteint colorectale arrive a 80%.

Le taux de grossesse obtenu apres FIV sans chirurgie est comparable a
celui obtenu aprés PMA en dehors d’endométriose.

Au total, la chirurgie des lésions invasive d’endométriose n’est pas un
facteur favorisant les chances d’obtention de grossesses, cependant, le risque
¢levé de complications postopératoires peut €tre responsables de cas d’échec

de FIV.

d. Endométrioserécidivante :

Il faut prendre en considération dans ce cas I’existence d’autre
conséquences d’endométriose et la présence d’autres facteurs d’ infertilité, les
gestes chirurgicales faits et les risques post opératoires.

A discuter une prise en charge de chaque cas en réunion de concertation
pluridisciplinaire (RCP).[13].

3.3.  Comment choisir entre chirurgie et FIV de premiere intention?

Pour Barrietal. La meilleure option est l'association de la chirurgie et de
la FIV [89]. Dans leur publication, les patientes ayant choisi la chirurgie de
premiéreintentiononteuuntauxdegrossessespontanéede54,2%etlespatientes
ayant bénéficié d'une FIV de premiére intention ont eu un taux de grossesse
de 32,2%.
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Lespatientesn'ayantpasétéenceintesapreslachirurgieontbénéficiéd'une
FIV et le taux grossesse global (spontanées et apres FIV) des patientes ayant
été opeérées était de 65,8 %. Cette etude n'incluait pas exclusivement des
patientes avec endométriose profonde. En ce qui concerne I'endométriose
profonde, les résultats des différentes séries publiées donnent adébattre.

D'un coté, les résultats des séries publiées par Ballesteretal. [83],
Stepniewskaetal. [86], Vercellinietal. [85] et Romanetal. [77] sont en faveur

d'une chirurgie premiére.

De l'autre c6té, d'autres publications de Ballesteretal. [88], Mathieu
d'Argentetal.[84], Mounsamboteetal.[80]etCapelleetal.[8 7]oriententp lus vers
I'option FIV de premiereintention.

Avant de se décider, plusieurs facteurs tels que I'age et I AMH peuvent
influencer notre choix et nous aider a identifier des patientes qui pourraient
bénéficier de la FIV de premiere intention. Dans I'étude de Ballesteretal.de
2012 [88], lorsque I’ AMH < Ing/ml et age>35ans, les femmes qui ont des

Iésions intestinales non opérées présentent un taux €leveé d’échec de PMA.

Bien que la majorité des études aillent dans ce sens, une étude récente
contreditlesdonnéeshabituellessurl'ageetl AMH.Eneffet,évaluantlafertilité
spontanée et en AMP apres chirurgie de I'endométriome et de I'endomeétriose
severe, Stochino-Loietal.[90]retrouvaitquenil AMH(avecunseuilde2ng/mL) ni
I'4ge (avec un seuil de 38 ans) ne semblaient influencer les chances de
grossesse [91].

Enfin, I'étude de Bendifallah (FertilSteril 2017, sous presse, non encore

référencee) serait en faveur d'un traitement chirurgical avant FIV
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pour les patientes infertiles présentant une endométriose profonde avec
atteinte colorectale et des facteurs associes défavorables (age>35ans,
AMH<2ng/mL ou encore en présence d'une adenomyose).

Les patientes ne présentant pas de facteurs associés défavorables suscités

n'avaient pas d'avantage a une chirurgie avant FIV.

C'est dans ce contexte difficile qu'ont été définis des scores de Prédiction
de grossesse afin d'aider les praticiens dans leur pratique quotidienne. En
2010, Adamson et Pasta ont développé « EndometriosisFertility Index» (EFI)

permettantdeprédireletauxdegrossessespontanéeapreschirurgie[91](figure 1).

Il s'agit d'un score qui associe les caractéristiques generales de la patiente
(&ge, durée d'infertilité, gestité), pour la moitié des points et les constatations
chirurgicales, pour l'autre moitié. Le score vade 0 a 10 (0 correspondant au
pronostic le plus défavorable et 10 le meilleur). Ce score a bénéficié de
validations externes dans trois publications: Weietal. (350patientes) [92],
Tomassettietal. (233 patientes) [93] et Boujenahetal. (392 patientes) [79].

La conclusion de ces publications est la suivante : apres I'intervention, si
le score est élevé (7-10), on peut conseiller a la patiente de tenter une
grossesse naturelle, si le score est moyen (5-6), on peut lui conseiller une
tentative naturelle si elle est jeune avec une bonne réserve ovarienne et
I'orienter vers ' AMP dans le cas contraire. Si sonscore est bas (< 5), on
I'orientera directement en AMP [83].

4. Endométriose et préservation de lafertilité :
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Etant donné que les femmes atteintes d'endométriose présentent un risque
d’altération de la réserve ovarienne en raison de causes a la fois pathologiques et
latrogenes, il convient d'envisager la préservation de la fertilité par une
cryoconservation des ovocytes ou des embryons. L'utilisation de la
cryoconservation des ovocytes a augmenté chez les femmes avant I'exposition
aux thérapies gonadotoxiques, et chez les femmes souhaitant retarder la
grossesse a des fins électives [19] cependant, les données sont limitées
concernant la préservation de la fertilité chez les patientes atteintes
d'endométriose.[32]

Le premier rapport de cas pour l'indication de I'endométriose a été publié en
2009.[33] La patiente était agee de 25 ans et avait subi 4 chirurgies antérieures
de I'endométriose, dont une ovariectomie droite, qui s'est présentée a cause des
douleurs récurrentes et de dyspareunie. Le nombre de follicules antraux dans
I'ovaire restant était de 3. Ainsi, la patiente présentait un risque élevé
d’altération de la réserve ovarienne apres une intervention chirurgicale
supplémentaire donc elle a été conseillée de réaliser une cryoconservation des
ovocytes avant un traitement ultérieur. .[33] Aprés 3 cycles d'hyperstimulation
ovarienne contr6lée (HOC), un total de 21 ovocytes matures ont été récupérés et
vitrifiés. .[33]

Depuis 2009, il n'y a eu qu'une seule série de cas de préservation de la
fertilité chez les patientes atteintes d'endométriose. Raad et al ont rapporté une
serie de 49 patientes qui ont subi une HOC pour la préservation de la fertilité. La
plupart des patientes incluses avaient une endométriose profonde et/ou des
endométriomes. Les auteurs ont noté une réponse significativement diminuée a
I’HOC chez les patientes ayant des antécédents de chirurgie de I'endométriome,
ce qui suggere que I’HOC peut €tre envisagé avant I'excision de 'endométriome

chez certaines patientes [34].
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Aucun de ces rapports n'a évalué les résultats de la grossesse apres
décongélation et transfert d'ovocytes vitrifiés. Les femmes qui envisagent la
cryoconservation des ovocytes doivent étre informees que la préservation de la
fertilité ne garantit pas la grossesse. Les études evaluant I'efficacité de la
cryoconservation des ovocytes chez les femmes subissant une préservation
élective de la fertilité demontrent que le taux de naissances vivantes par ovocyte
vitrifié réchauffé varie selon I'age et varie de 5% chez les femmes de 38 ans et
plus a 7,4 % chez les femmes de moins de 30 ans au temps de HOC.81 Par
conséguent, pour avoir une chance réaliste d'avoir une naissance vivante, il est
recommandé aux femmes de moins de 38 ans de cryoconserver 15 a 20
ovocytes, et 25 a 30 ovocytes chez celles agées de 38 a 40 ans.[41] les données
concernant les taux de grossesse apres la cryoconservation des ovocytes peuvent
étre extrapolées avec prudence a partir d'essais évaluant les résultats de la FIV
chez les femmes atteintes d'endometriose, [42,56-58] Les taux de grossesse apres
la FI1V sont similaires pour les femmes atteintes d'endométriose par rap port aux
femmes avec autres causes d'infertilité; cependant, les patientes atteintes
d'endométriome ont des taux de grossesses et de naissances vivantes
significativement plus faibles. [42,56-58]

Les femmes atteintes d'endométriomes peuvent étre parmi le groupe le plus
susceptible a bénéficier de la préservation de la fertilite, soulignant la nécessité
d'une évaluation plus approfondie de la cryoconservation des ovocytes chez les

patientes atteintes d'endométriose.[59]

La cryoconservation des tissus ovariens est une option pour les patientes
qui ne peuvent ou ne veulent pas subir une HOC, et qui nécessitent une
ovariectomie. En 2005, Donnez et al[46] ont décrit la transplantation
orthotopique de 2 bandes corticales d'un ovaire contenant un endométriome de 9
cm. La patiente était incapable de concevoir spontanément, mais est tombée
enceinte aprés 3 cycles de FIV.[46] Bien que des données récentes provenant de
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centres a haut volume suggerent que les taux de naissances vivantes et de
grossesses cliniques apres cryoconservation du tissu ovarien se comparent
favorablement a la cryoconservation des ovocytes pour les femmes subissant des
traitements gonadotoxiques|[47] la technologie reste expérimentale, et le retrait
de tissu ovarien sain peut affecter négativement la réserve ovarienne.|[48]

Si la cryoconservation des ovocytes doit étre utilisée plus largement chez
les patientes atteintes d'endométriose, la technique nécessitera une étude plus
approfondie dans cette population de patientes. Etant donné que la qualité des
follicules ovariens adjacents aux endométriomes peut étre compromise, le
potentiel reproducteur de ce tissu doit étre évalué.[49]

De plus, certaines données suggérent que la technologie peut avoir une
efficacité limitée chez les femmes ayant une réserve ovarienne réduite, une
préoccupation commune chez les femmes. patientes endomeétrioses
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CONCLUSION

Lorsque nous nous retrouvons face a une patiente infertile avec
endométriose,
nousdevonschoisirlameilleureoptionentrelaFIVetlachirurgiepourluidonner les
meilleures chances degrossesse.

IImanqueaujourd’huiunarbredécisionnelclairbasésurdesessaisrandomisés
controléssolides.

En l'absence de ces données precieuses, on peut s'appuyer sur certains
criterespourfairesonchoix.UneFIVenpremiereintentionpourraitétreindiquée
lorsque la patiente présente une altération tubaire, ou lorsqu'il existe aussi des
anomalies du spermogramme. En cas d'age avancé ou de signes d'insuffisance
ovarienne débutante, les données ne permettent pas de trancher vers l'une ou
l'autre option. En l'absence d'autres facteurs d'infertilité, il semble cohérent
d'apres les données de la littérature, de proposer une chirurgie de premiére

intention avec pour objectif d'offrir des bonnes chances de fertilitéspontanée.
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ANNEXES
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a
Score fonctionnel post-chirurgical (LF score)
Sies  EReminlon Gauche Droite
4 = Normal
3 = Dysfonction légére Trompe D D
2 = Dysfonction modérée
= = Dysfonction sévére Pavillon tubaire D D
V] = Absent ou non fonctionnel
Ovaire E D
Score le plus bas E + D = D
Gauche Droite LF score
b
Antécédents Facteurs chirurgicaux
Critéres Description Points Critéres Description Points
Age <35 ans 2 LF score 7-8 3
36 -39 ans 1 4-6 2
240 ans 0 1-3 1
Durée d'infertilité Score AFS <16 i
m—_n 2 endométriose > 1¢ 0
>3 ans 0
Type d'infertilité Score AFS <71 1
Secondaire 1 total 271 "
Primaire 0
Total “Antécedents” E Total “Facteurs chirurgicaux” D
Score EFI = Total “Antécedents” + Total “Facteurs chirurgicaux” D == D = D
Antécédents Facteurs  gcore EFI
chirurgicaux
C
100% A
80% -
] 9-10
4 T8
60% -
] 6
40% - 5
] g
20% -
] / o2
0% . .
o 6 12 18 24 30 ag Mois

Figurel a, b, c: EndometrioseFertilitylndex(EFI).D'aprés [30]
a: calcul du scorefonctionnel post-chirurgical;
b: calcul de I'EFI;c: taux de grossesses estimé en function du score EFI

45

——
 —



