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Qu’est-ce que la ménopause ?QuQu’’estest--ce que la mce que la méénopause ?nopause ?

La fin des règles 
La fin de l’activité ovarienne 
La fin de la capacité de reproduction
La période de transition entre les années de 
fécondité de la femme et celles où elle n'est plus 
en âge de procréer

Le terme vient du grec ménos (mois) et pausis
(arrêt)

La fin des rLa fin des rèègles gles 
La fin de lLa fin de l’’activitactivitéé ovarienne ovarienne 
La fin de la capacitLa fin de la capacitéé de reproductionde reproduction
La pLa péériode de transition entre les annriode de transition entre les annéées de es de 
ffééconditconditéé de la femme et celles ode la femme et celles oùù elle n'est plus elle n'est plus 
en âge de procren âge de procrééerer

Le terme vient du grec Le terme vient du grec mméénosnos (mois) et (mois) et pausispausis
(arrêt)(arrêt)



PériménopausePPéérimriméénopausenopause

Elle englobe la période précédant la ménopause, 
pendant laquelle apparaissent les signes cliniques 
(irrégularités menstruelles et/ou symptômes 
climatériques) annonçant l’approche de la 
ménopause et l’année qui suit les dernières règles
Elle est caractérisée par une diminution 
progressive de la fonction ovarienne et 
l'apparition des signes cliniques et biologiques 
associés à cet événement
Elle peut durer plusieurs années

Elle englobe la pElle englobe la péériode prriode prééccéédant la mdant la méénopause, nopause, 
pendant laquelle apparaissent les signes cliniques pendant laquelle apparaissent les signes cliniques 
(irr(irréégularitgularitéés menstruelles et/ou symptômes s menstruelles et/ou symptômes 
climatclimatéériques) annonriques) annonççant lant l’’approche de la approche de la 
mméénopause et lnopause et l’’annannéée qui suit les dernie qui suit les dernièères rres rèèglesgles
Elle est caractElle est caractéérisriséée par une diminution e par une diminution 
progressive de la fonction ovarienne et progressive de la fonction ovarienne et 
l'apparition des signes cliniques et biologiques l'apparition des signes cliniques et biologiques 
associassociéés s àà cet cet éévvéénementnement
Elle peut durer plusieurs annElle peut durer plusieurs annééeses



Epidémiologie de la ménopauseEpidEpidéémiologiemiologie de la mde la méénopausenopause

L’âge moyen de la ménopause varie selon les 
études
L’âge moyen selon l’étude sur la santé des 
femmes de Massachussets (MWHS) : 51,3 ans
Le plus souvent situé entre 48 et 52 ans 
90% de femmes sont ménopausées entre 45 et 
55 ans
L’âge moyen de la périménopause : 47,5 ans
Durée de la post-ménopause : l’espérance de 
vie est de 33 ans après l’âge de 50 ans

LL’’âge moyen de la mâge moyen de la méénopause varie selon les nopause varie selon les 
éétudestudes
LL’’âge moyen selon lâge moyen selon l’é’étude sur la santtude sur la santéé des des 
femmes de femmes de MassachussetsMassachussets (MWHS) : 51,3 ans(MWHS) : 51,3 ans
Le plus souvent situLe plus souvent situéé entre 48 et 52 ans entre 48 et 52 ans 
90% de femmes sont m90% de femmes sont méénopausnopauséées entre 45 et es entre 45 et 
55 ans55 ans
LL’’âge moyen de la âge moyen de la ppéérimriméénopausenopause : 47,5 ans: 47,5 ans
DurDuréée de la poste de la post--mméénopause : lnopause : l’’espespéérance de rance de 
vie est de 33 ans aprvie est de 33 ans aprèès ls l’’âge de 50 ansâge de 50 ans



QuandQuand commence le commence le processusprocessus dudu
vieillissementvieillissement??

Mécanismes endocriniens
Réserve ovarienne
Qualité des ovocytes
Implantation



ChangementsChangements

– Apparition environ 10 ans avant la ménopause de 
légères modifications du cycle menstruel

La phase folliculaire se raccourcit, et par 
conséquent le cycle menstruel aussi

– Une augmentation progressive de la sécrétion de FSH a 
été décrite pendant la vie reproductive avec une 
accélération observée une dizaine d'années avant la 
ménopause, qui coïncide avec la période d’épuisement 
accéléré du capital folliculaire



ChangementsChangements

Vieillissement des ovocytes (commence 
pendant la vie foetale)
Diminution de la réserve d’ovocytes
(25000 à l’âge de 37,5 ans)
Seuil critique de 1000 ovocytes (51 ans)
Vieillissement des cellules de la granulosa
Vieillissement de la vascularisation 
ovarienne



Concentrations moyennes dans le liquide folliculaire de sujets âgés (40-45 
ans) et de sujets plus jeunes du groupe contrôle (20-25 ans)

Plus âgPlus âgéés (40s (40--45)45)
Plus jeunes (20Plus jeunes (20--25)25)

Klein et al. JCE 85, 4518-25,2000



From Klein et al. JCE 85, 4518-25,2000

Les sujets plus âgés ont des concentrations significativement plus élevées de 
follistatine et d’activine A
Aucune différence significative dans les concentrations d’inhibine A et B

FollistineFollistine
((TotalTotal))

InhibineInhibine AA InhibineInhibine BB ActivineActivine AA
((TotalTotal))

PlusPlus âgâgééss

Plus jeunesPlus jeunes



FacteursFacteurs ggéénnéétiquestiques ??

Si l’influence génétique sur l’apparition du cycle 
menstruel a été démontrée, celle sur la ménopause 
n'a pas été établie
Aucune évidence substantielle et reproductible 
d'un lien entre la ménopause et les différents 
facteurs comportementaux, génésiques et 
anthropométriques
Seul le tabagisme provoque une ménopause plus 
précoce, d’une année et demi à deux ans environ



FacteursFacteurs ggéénnéétiquestiques ? II? II

«Les gênes contrôlent la fin de la vie de 
reproduction d’une femme: une recherche 
sur l’hystérectomie et l’âge de la 
ménopause chez les jumelles»
– Étude classique sur les jumeaux
– 628 paires de jumelles
– h2 = 63% 

Snider H., MacGregor J., Spector T.D. 
J Reprod Endocrinol Metab 1998



Facteurs connus susceptibles de Facteurs connus susceptibles de 
modifier lmodifier l’’âge de la mâge de la méénopausenopause

Tabagisme (précocité de la ménopause)
Origine ethnique (précocité)
Malnutrition (précocité)
Hystérectomie (précocité)
Fibromes ? (retard)
Alcool (retard)
Obésité (retard)



Facteurs connus qui ne modifient Facteurs connus qui ne modifient 
pas lpas l’’âge de la mâge de la méénopausenopause

L’âge de la puberté
La contraception orale
La stimulation ovarienne
Le nombre de grossesses
L’âge lors de la dernière grossesse 
Le mode de vie 
La taille
Le poids



Que se passeQue se passe--tt--il il àà la mla méénopause ?nopause ?

Chez les femmes après la ménopause, les taux 
d'estrogènes sont dix fois moins élevés par 
rapport aux taux pendant les années de 
reproduction
La progestérone est quasi absente             
Les petites quantités d’hormones circulantes ne 
sont pas produites par les ovaires, mais par les 
glandes surrénales et les cellules adipeuses

Chez les femmes aprChez les femmes aprèès la ms la méénopause, les taux nopause, les taux 
d'estrogd'estrogèènes sont dix fois moins nes sont dix fois moins éélevlevéés par s par 
rapport aux taux pendant les annrapport aux taux pendant les annéées de es de 
reproductionreproduction
La progestLa progestéérone est quasi absente             rone est quasi absente             
Les petites quantitLes petites quantitéés ds d’’hormones circulantes ne hormones circulantes ne 
sont pas produites par les ovaires, mais par les sont pas produites par les ovaires, mais par les 
glandes surrglandes surréénales et les cellules adipeusesnales et les cellules adipeuses



Organes ciblesOrganes ciblesOrganes cibles

Les os
Le système cardio-vasculaire
Les seins 
L’utérus
Les ovaires
Et les muscles , la peau, le cerveau…etc.

Les osLes os
Le systLe systèème cardiome cardio--vasculairevasculaire
Les seins Les seins 
LL’’ututéérusrus
Les ovairesLes ovaires
Et les muscles , la peau, le cerveauEt les muscles , la peau, le cerveau……etc.etc.



Symptômes de la mSymptômes de la méénopausenopause

Absence de règles
Bouffées de chaleur
Sueurs nocturnes 
Insomnie
Sécheresse vaginale
Changements d'humeur
Modifications de la peau et de la pilosité
Fatigue 

Absence de rAbsence de rèèglesgles
BouffBoufféées de chaleures de chaleur
Sueurs nocturnes Sueurs nocturnes 
InsomnieInsomnie
SSéécheresse vaginalecheresse vaginale
Changements d'humeurChangements d'humeur
Modifications de la peau et de la pilositModifications de la peau et de la pilositéé
Fatigue Fatigue 



THSTHS
(traitement hormonal de substitution)(traitement hormonal de substitution)

aujourdaujourd’’hui hui 

EstEst--ce encore une option?ce encore une option?



Effet des hormones stéroïdiennes
sur les cellules

EffetEffet des hormones des hormones ststééroroïïdiennesdiennes
sursur les cellulesles cellules

Elles peuvent avoir différents effets sur divers tissus

Les estrogènes sont des messagers extra et intra-
cellulaires et stimulent la croissance cellulaire
En règle générale ils ont un effet sur la prolifération
cellulaire
La progestérone  a un effet trophique 
Les progestatifs ont en général un effet atrophique  sur
l’endomètre

EllesElles peuventpeuvent avoiravoir diffdifféérentsrents effetseffets sursur divers divers tissustissus

Les estrogLes estrogèènes sont des messagers extra et nes sont des messagers extra et intraintra--
cellulaires et stimulent la croissance cellulairecellulaires et stimulent la croissance cellulaire
En rEn rèègle ggle géénnéérale ils ont un effet sur la prolifrale ils ont un effet sur la proliféérationration
cellulairecellulaire
La progestLa progestéérone  a un effet trophique rone  a un effet trophique 
Les progestatifs ont en gLes progestatifs ont en géénnééral un effet atrophique  surral un effet atrophique  sur
ll’’endomendomèètretre



Hormones utilisées pour le  
THS

Hormones utilisHormones utiliséées pour le  es pour le  
THSTHS

EstradiolEstradiol
(17 (17 ββ estradiol, estradiol, valvaléératerate d'estradiol)d'estradiol)
voie orale, sousvoie orale, sous--cutancutanéée, voie vaginale, i.m.e, voie vaginale, i.m.
EstrogEstrogèènes conjugunes conjuguééss
(50% sulfate d(50% sulfate d’’estrone, 23% estrone, 23% equilineequiline))
voie orale, voie vaginalevoie orale, voie vaginale
EstriolEstriol
voie orale, voie vaginalevoie orale, voie vaginale



Hormones utilisHormones utiliséées pour le es pour le 
THSTHS

Progestérone naturelle
Progestatifs derivés de la progestérone
– Acétate de médroxiprogestérone
– Médrogestone
– Acétate de cyprotérone
– Dihydrogestérone

Progestatifs derivés de la nortestostérone
– Noréthistérone
– Norgestrel,désogestrel, lévonorgestrel, 

desogène, dienogest

ProgestProgestéérone naturellerone naturelle
Progestatifs Progestatifs derivderivééss de la progestde la progestééronerone
–– AcAcéétate de tate de mméédroxiprogestdroxiprogestééronerone
–– MMéédrogestonedrogestone
–– AcAcéétate de tate de cyprotcyprotééronerone
–– DihydrogestDihydrogestééronerone

Progestatifs Progestatifs derivderivééss de la de la nortestostnortestostééronerone
–– NorNorééthistthistééronerone
–– NorgestrelNorgestrel,,ddéésogestrelsogestrel, , lléévonorgestrelvonorgestrel, , 

desogdesogèènene, , dienogestdienogest



Schémas thérapeutiquesSchSchéémas thmas théérapeutiquesrapeutiques
Monothérapie estrogénique

1__________ 14 ______________28

Progestatifs séquentiels
1 14______________28

THS séquentiel continu
1__________ 14 ______________28

______________28

THS combiné continu
1__________ 14 ______________28

1__________ 14______________28

MonothMonothéérapie estrograpie estrogééniquenique
1__________ 14 ______________28

Progestatifs sProgestatifs sééquentielsquentiels
11 1414____________________________2828

THS sTHS sééquentiel continuquentiel continu
11__________ __________ 1414 ____________________________2828

____________________________2828

THS combinTHS combinéé continucontinu
11__________ __________ 1414 ____________________________2828

11__________ __________ 1414____________________________2828



EpidEpidéémiologiemiologie du THSdu THS

Environ 8 millions de femmes aux USA 
prennent des estrogènes seuls, et environ 
6 millions suivent la thérapie hormonale 
combinée 
45% des femmes américaines nées entre 
1897 et 1950 ont suivi le THS pendant au 
moins un mois, et 20% pendant 5 ans ou 
plus

Environ 8 millions de femmes aux USA Environ 8 millions de femmes aux USA 
prennent des estrogprennent des estrogèènes seuls, et environ nes seuls, et environ 
6 millions suivent la th6 millions suivent la théérapie hormonale rapie hormonale 
combincombinéée e 
45% des femmes am45% des femmes amééricaines nricaines néées entre es entre 
1897 et 1950 ont suivi le THS pendant au 1897 et 1950 ont suivi le THS pendant au 
moins un mois, et 20% pendant 5 ans ou moins un mois, et 20% pendant 5 ans ou 
plusplus



Effets du THS sur les taux Effets du THS sur les taux 
dd’’hormones circulanteshormones circulantes

Le traitement hormonal de substitution (THS) 
double les taux d’estrogènes et de progestérone  
chez la femme après la ménopause mais ne 
restaure pas l’environnement hormonal ou 
l’activité ovarienne

Le traitement hormonal de substitution (THS) Le traitement hormonal de substitution (THS) 
double les taux ddouble les taux d’’estrogestrogèènes et de progestnes et de progestéérone  rone  
chez la femme aprchez la femme aprèès la ms la méénopause mais ne nopause mais ne 
restaure pas lrestaure pas l’’environnement hormonal ou environnement hormonal ou 
ll’’activitactivitéé ovarienneovarienne



Autres substances utilisAutres substances utiliséées pour es pour 
soulager les symptômes de la soulager les symptômes de la 

mméénopausenopause

Tibolone (C19, derivée de la Noréthistérone
Analogue synthétique de steroïdes capable d’interagir avec 
les récepteurs estrogéniques, progestatifs et androgéniques
Raloxifene
Modulateur sélectif des récepteurs aux estrogènes (SERM 
en anglais « selective estrogen receptor modulator »)
Phytoestrogènes
Fosamax
Androgènes

TiboloneTibolone (C19, (C19, derivderivééee de la de la NorNorééthistthistééronerone
Analogue synthAnalogue synthéétique de tique de sterosteroïïdesdes capable dcapable d’’interagir avec interagir avec 
les rles réécepteurs cepteurs estrogestrogééniquesniques, progestatifs et androg, progestatifs et androgééniquesniques
RaloxifeneRaloxifene
Modulateur sModulateur séélectif des rlectif des réécepteurs aux estrogcepteurs aux estrogèènes nes (SERM (SERM 
en anglais en anglais «« selectiveselective estrogenestrogen receptorreceptor modulatormodulator »»))
PhytoestrogPhytoestrogèènesnes
FosamaxFosamax
AndrogAndrogèènesnes



L’étude WHILL’é’étude WHItude WHI

But de l’étude : cerner les risques et les 
avantages des démarches susceptibles de 
réduire l'incidence des cardiopathies, des 
cancers du sein et du colon, ainsi que des 
fractures chez le femmes après la 
ménopause

But de lBut de l’é’étude : cerner les risques et les tude : cerner les risques et les 
avantages des davantages des déémarches susceptibles de marches susceptibles de 
rrééduire l'incidence des cardiopathies, des duire l'incidence des cardiopathies, des 
cancers du sein et du colon, ainsi que des cancers du sein et du colon, ainsi que des 
fractures chez le femmes aprfractures chez le femmes aprèès la s la 
mméénopausenopause



ÉÉtude WHI (2)tude WHI (2)

161 809 femmes âg161 809 femmes âgéées entre 50 et 79 ans es entre 50 et 79 ans 
furent sfurent séélectionnlectionnéées entre 1993 et 1998 es entre 1993 et 1998 
pour un ensemble dpour un ensemble d’é’études cliniques sur tudes cliniques sur 
des rdes réégimes digimes diééttéétiques pauvres en tiques pauvres en 
graisse, supplgraisse, suppléément en calcium et ment en calcium et 
vitamine D, 2 essais dvitamine D, 2 essais d’’utilisation utilisation 
dd’’hormone aprhormone aprèès la ms la méénopause, et une nopause, et une 
éétude dtude d’’observation dans 40 centres observation dans 40 centres 
cliniques amcliniques amééricainsricains



ÉÉtude WHI (3)tude WHI (3)

Type de THS étudié
– THS combiné continu
– Estrogènes conjugués administrés par voie 

orale
– Type d’étude

En double aveugle

Type de THS étudié
–– THS combinTHS combinéé continucontinu
–– EstrogEstrogèènes conjugunes conjuguéés administrs administréés par voie s par voie 

oraleorale
–– Type dType d’é’étudetude

En double aveugleEn double aveugle



RRéésultats WHI : JAMA 7sultats WHI : JAMA 7--1717--2002  (1)2002  (1)

16 608 femmes sans antécédent 
d’hystérectomie ont participé à une étude 
randomisée sur un THS combiné continu 
avec des estrogènes conjugués  et de 
l’acétate de médroxiprogestérone
L’étude fut vite arrêtée en raison de risques 
pour la santé supérieurs aux bénéfices réels, 
au terme de 5,2 années en moyenne de suivi

16 608 femmes sans ant16 608 femmes sans antééccéédent dent 
dd’’hysthystéérectomie ont participrectomie ont participéé àà une une éétude tude 
randomisrandomiséée sur un THS combine sur un THS combinéé continu continu 
avec des estrogavec des estrogèènes conjugunes conjuguéés  et de s  et de 
ll’’acacéétate de tate de mméédroxiprogestdroxiprogestééronerone
LL’é’étude fut vite arrêttude fut vite arrêtéée en raison de risques e en raison de risques 
pour la santpour la santéé supsupéérieurs aux brieurs aux béénnééfices rfices rééels, els, 
au terme de 5,2 annau terme de 5,2 annéées en moyenne de suivies en moyenne de suivi



RRéésultats WHI : JAMA 7sultats WHI : JAMA 7--1717--2002  (2)2002  (2)

Le bras de l'étude correspondant au THS 
combiné a été arrêté après 5,2 ans au lieu de 8 
car le contrôle intermédiaire des résultats a 
montré que les risques l’emportaient sur les 
avantages du traitement

Le bras de l'Le bras de l'éétude correspondant au THS tude correspondant au THS 
combincombinéé a a ééttéé arrêtarrêtéé apraprèès 5,2 ans au lieu de 8 s 5,2 ans au lieu de 8 
car le contrôle intermcar le contrôle interméédiaire des rdiaire des réésultats a sultats a 
montrmontréé que les risques lque les risques l’’emportaient sur les emportaient sur les 
avantages du traitementavantages du traitement



RRéésultats WHI : JAMA 7sultats WHI : JAMA 7--1717--2002 (3)2002 (3)

Avantages constatés :
risque peu élevé de

–fractures du col du 
fémur 

–cancer du colon

Avantages constatAvantages constatéés :s :
risque peu risque peu éélevlevéé dede

––fractures du col du fractures du col du 
fféémur mur 

––cancer du coloncancer du colon

Risques constatés : légère 
augmentation mais non 
significative de

– cancer du sein
– cardiopathies 

coronariennes
– apoplexie
– caillots sanguins

Risques constatRisques constatéés : ls : lééggèère re 
augmentation mais non augmentation mais non 
significative designificative de

–– cancer du seincancer du sein
–– cardiopathies cardiopathies 

coronariennescoronariennes
–– apoplexieapoplexie
–– caillots sanguinscaillots sanguins



Alarme du NIH Alarme du NIH 
3 /3/ 20043 /3/ 2004

L’étude WHI fut totalement arrêtée 
Aucun bénéfice pour le système cardio-
vasculaire



Risque de cardiopathieRisque de cardiopathieRisque de cardiopathie
Le risque était de 29% plus élevé pour le  
groupe sous THS combiné que pour le groupe 
avec le placebo
L’augmentation annuelle de risque pour une 
femme était relativement bas
Au terme d’une année, 37 cas de cardiopathies 
pour 10 000 ont été dénombrés dans le 
protocole du THS combiné, contre 30 cas dans 
le groupe avec placebo

Le risque Le risque éétait de 29% plus tait de 29% plus éélevlevéé pour le  pour le  
groupe sous THS combingroupe sous THS combinéé que pour le groupe que pour le groupe 
avec le placeboavec le placebo
LL’’augmentation annuelle de risque pour une augmentation annuelle de risque pour une 
femme femme éétait relativement bastait relativement bas
Au terme dAu terme d’’une annune annéée, 37 cas de cardiopathies e, 37 cas de cardiopathies 
pour 10 000 ont pour 10 000 ont ééttéé ddéénombrnombréés dans le s dans le 
protocole du THS combinprotocole du THS combinéé, contre 30 cas dans , contre 30 cas dans 
le groupe avec placebole groupe avec placebo



Risque de cancer du seinRisque de cancer du seinRisque de cancer du sein

Le risque était de 26% plus élevé dans le 
groupe traité
En moyenne en 1 année, 8 cas supplémentaires 
ont été observés dans ce groupe
L’augmentation était évidente au bout de 4 ans, 
et le risque était probablement  cumulatif

Le risque Le risque éétait de 26% plus tait de 26% plus éélevlevéé dans le dans le 
groupe traitgroupe traitéé
En moyenne en 1 annEn moyenne en 1 annéée, 8 cas supple, 8 cas suppléémentaires mentaires 
ont ont ééttéé observobservéés dans ce groupes dans ce groupe
LL’’augmentation augmentation éétait tait éévidente au bout de 4 ans, vidente au bout de 4 ans, 
et le risque et le risque éétait probablement  cumulatiftait probablement  cumulatif



Risque d'apoplexie et de Risque d'apoplexie et de 
caillots sanguinscaillots sanguins

Augmentation de Augmentation de 
41% pour le groupe 41% pour le groupe 
du THSdu THS
29 cas en moyenne 29 cas en moyenne 
sur 10 000 femmes sur 10 000 femmes 
contre 20contre 20
Le risque apparut au Le risque apparut au 
cours de la 2cours de la 2èème me 
annannéée de traitemente de traitement

Un taux deux fois 
plus grand de caillots 
sanguins que dans le 
groupe avec placebo
34 cas en moyenne 
sur 10 000 femmes 
contre 16

Un taux deux fois Un taux deux fois 
plus grand de caillots plus grand de caillots 
sanguins que dans le sanguins que dans le 
groupe avec placebogroupe avec placebo
34 cas en moyenne 34 cas en moyenne 
sur 10 000 femmes sur 10 000 femmes 
contre 16contre 16



Avantages mis en évidence dans 
l’étude sur le THS combiné - WHI
Avantages mis en Avantages mis en éévidence dans vidence dans 
ll’é’étude sur le THS combintude sur le THS combinéé -- WHIWHI

Cancer du colon 
– Diminution de 37 % dans le groupe du THS
– 10 cas en moyenne sur 10 000 femmes contre 

16 dans le groupe avec placebo 
– Les bénéfices apparurent au bout de 3 ans de 

traitement, et devinrent plus significatifs 
avec le temps 

Cancer du colon Cancer du colon 
–– Diminution de 37 % dans le groupe du THSDiminution de 37 % dans le groupe du THS
–– 10 cas en moyenne sur 10 000 femmes contre 10 cas en moyenne sur 10 000 femmes contre 

16 dans le groupe avec placebo 16 dans le groupe avec placebo 
–– Les bLes béénnééfices apparurent au bout de 3 ans de fices apparurent au bout de 3 ans de 

traitement, et devinrent plus significatifs traitement, et devinrent plus significatifs 
avec le temps avec le temps 



Avantages mis en Avantages mis en éévidence dans vidence dans 
ll’é’étude du THS combintude du THS combinéé -- WHIWHI

Fractures osseuses
– Première étude  mettant en évidence une diminution 

du risque de fractures au niveau de la colonne 
vertébrale, et d’autres fractures dues à l’ostéoporose

– Diminution de 24% sur la totalité des fractures, et 
de 34 % sur le nombre de fractures du col du fémur

– 10 cas contre 15  (5 cas de moins annuellement sur 
10 000 femmes)

Fractures osseusesFractures osseuses
–– PremiPremièère re éétude  mettant en tude  mettant en éévidence une diminution vidence une diminution 

du risque de fractures au niveau de la colonne du risque de fractures au niveau de la colonne 
vertvertéébrale, et dbrale, et d’’autres fractures dues autres fractures dues àà ll’’ostostééoporoseoporose

–– Diminution de 24% sur la totalitDiminution de 24% sur la totalitéé des fractures, et des fractures, et 
de 34 % sur le nombre de fractures du col du fde 34 % sur le nombre de fractures du col du féémurmur

–– 10 cas contre 15  (5 cas de moins annuellement sur 10 cas contre 15  (5 cas de moins annuellement sur 
10 000 femmes)10 000 femmes)



Cancer de l'utérus et le THSCancer de l'utCancer de l'utéérus et le THSrus et le THS

Une exposition prolongée de l’utérus aux 
estrogènes en l’absence de la 
progestérone augmente le risque du 
cancer de l’endomètre
La progestérone ou les progestatifs 
doivent être utilisés pendant au moins 10 
jours pour une protection statistiquement 
fiable

Une exposition prolongUne exposition prolongéée de le de l’’ututéérus aux rus aux 
estrogestrogèènes en lnes en l’’absence de la absence de la 
progestprogestéérone augmente le risque du rone augmente le risque du 
cancer de lcancer de l’’endomendomèètretre
La progestLa progestéérone ou les progestatifs rone ou les progestatifs 
doivent être utilisdoivent être utiliséés s pendant au moins 10 pendant au moins 10 
jours jours pour une protection statistiquement pour une protection statistiquement 
fiablefiable



Cancer de l’ovaire et le THSCancer de l’ovaire et le THS

Une étude récente suggère que le THS combiné
n’augmente pas le risque si la progestérone est 
utilisée au moins 15 jours par mois
Les estrogènes augmentent le risque du cancer 
de l’ovaire, et le risque augmente avec le temps 
d’utilisation (sur plus ou moins 20 ans de 
traitement)

Une Une éétude rtude réécente suggcente suggèère que le THS combinre que le THS combinéé
nn’’augmente pas le risque si la progestaugmente pas le risque si la progestéérone est rone est 
utilisutiliséée au moins 15 jours par moise au moins 15 jours par mois
Les estrogLes estrogèènes augmentent le risque du cancer nes augmentent le risque du cancer 
de lde l’’ovaire, et le risque augmente avec le temps ovaire, et le risque augmente avec le temps 
dd’’utilisation (sur plus ou moins 20 ans de utilisation (sur plus ou moins 20 ans de 
traitement)traitement)



Ostéoporose et THSOstOstééoporose et THSoporose et THS

Le THS diminue de 30% le risque de fracture 
du col du fémur, et de 50% celui des vertèbres
1 femme sur 80 souffrira de fractures 
Un effet de protection semble exister, et  
dépend de la durée (plus ou moins 10 ans)

Le THS diminue de 30% le risque de fracture Le THS diminue de 30% le risque de fracture 
du col du fdu col du féémur, et de 50% celui des vertmur, et de 50% celui des vertèèbresbres
1 femme sur 80 souffrira de fractures 1 femme sur 80 souffrira de fractures 
Un effet de protection semble exister, et  Un effet de protection semble exister, et  
ddéépend de la durpend de la duréée (plus ou moins 10 ans)e (plus ou moins 10 ans)



La maladie d’Alzheimer et le THSLa maladie dLa maladie d’’Alzheimer et le THSAlzheimer et le THS

JAMA nov. 2002 
41% de diminution de risque de maladie 
d’Alzheimer (26 cas sur 1066 femmes ayant 
suivi le THS contre 58 cas sur 800 ne l’ayant 
pas suivi)
Les femmes qui ont suivi le THS pendant 10 
ans ou plus ont un risque comparable à celui  
chez les hommes

JAMA nov. 2002 JAMA nov. 2002 
41% de diminution de risque de maladie 41% de diminution de risque de maladie 
dd’’Alzheimer (26 cas sur 1066 femmes ayant Alzheimer (26 cas sur 1066 femmes ayant 
suivi le THS contre 58 cas sur 800 ne lsuivi le THS contre 58 cas sur 800 ne l’’ayant ayant 
pas suivi)pas suivi)
Les femmes qui ont suivi le THS pendant 10 Les femmes qui ont suivi le THS pendant 10 
ans ou plus ont un risque comparable ans ou plus ont un risque comparable àà celui  celui  
chez les hommeschez les hommes



TiboloneTibolone

Efficace sur:
– Les bouffées de chaleur
– La transpiration
– Les vertiges
– Les céphalées
– La sécheresse vaginale
– La dyspaurénie

Inhibe la FSH
Stimule la libido



TiboloneTibolone IIII

Aucune activité estrogénique sur l’endomètre
12% de cas de saignement irrégulier (non 
expliqué)
Atrophie de l’endomètre à l’échographie et à la 
biopsie
Aucune incidence sur les  fibromes
Peut être associé aux analogues de la GnRH pour 
limiter les symptômes hypoestrogéniques



TiboloneTibolone III III 

Efficace sur l’os
Diminue de 50% le remodelage osseux
Semble avoir moins d’effets sur le sein
Effet inotrope sur le cœur, aucun effet 
sur la pression sanguine



RaloxifeneRaloxifene

Dérivé du tamoxifène et utilisé principalement 
pour prévenir la récidive du cancer du sein 
Effets : agonistes ou antagonistes sur différents 
tissus 
Utilisé principalement pour la prévention et le 
traitement de l’ostéoporose
Effets également sur le système vasculaire et le 
métabolisme
Recherches en cours (Ruth, More)



BiphosphonatesBiphosphonates

Ils diminuent l’activité des ostéoclastes
Ils sont fixés par l’os 
Absorption très réduite
Quelques effets secondaires 
Durée des effets sur l’os jusqu’à un an après 
la fin du traitement



Alternatives au THS  Alternatives au THS  
Recommandations gRecommandations géénnééralesrales

Ne pas fumer
Manger sainement
Maintenir un poids normal 
Faire des exercices physiques adéquats
Diminuer le  stress

Ne pas fumerNe pas fumer
Manger sainementManger sainement
Maintenir un poids normal Maintenir un poids normal 
Faire des exercices physiques adFaire des exercices physiques adééquatsquats
Diminuer le  stressDiminuer le  stress



Alternatives au THS 
Bouffées de chaleur
Alternatives au THS Alternatives au THS 
BouffBoufféées de chaleures de chaleur

Changement de mode de vie
Aliments à base de soja 
Antidépresseurs 
(Effexor, Prozac, Paxil)
Hypotenseurs
(Catapresan)

Changement de mode de vieChangement de mode de vie
Aliments Aliments àà base de soja base de soja 
AntidAntidéépresseurs presseurs 
((EffexorEffexor, , ProzacProzac, , PaxilPaxil))
HypotenseursHypotenseurs
((CatapresanCatapresan))



Alternatives au THS Alternatives au THS 
SSéécheresse vaginalecheresse vaginale

Lubrifiants vaginaux (crèmes vaginales)
Estrogènes par voie vaginale (crèmes, gels, 
ovules, anneau vaginal)

Lubrifiants vaginaux (crLubrifiants vaginaux (crèèmes vaginales)mes vaginales)
EstrogEstrogèènes par voie vaginale (crnes par voie vaginale (crèèmes, gels, mes, gels, 
ovules, anneau vaginal)ovules, anneau vaginal)



Alternatives au THS Alternatives au THS 
OstOstééoporoseoporose

Calcium, vitamine D, exercice physique
S’il y a risque : Livial, Evista, Fosamax
Calcium, vitamine D, exercice physiqueCalcium, vitamine D, exercice physique
SS’’il y a risque : il y a risque : LivialLivial, , EvistaEvista, , FosamaxFosamax



Alternatives au THS Alternatives au THS 
CardiopathieCardiopathie

Contrôler et maintenir un taux de cholestérol 
normal
Contrôler et maintenir une pression sanguine 
normale

Contrôler et Contrôler et maintenir un taux de cholestmaintenir un taux de cholestéérol rol 
normalnormal
Contrôler et Contrôler et maintenir une pression sanguine maintenir une pression sanguine 
normalenormale



Questions  ouvertesQuestions  ouvertesQuestions  ouvertes

Des faibles doses d’estrogènes et de progestatifs 
diminueront-elles les risques ?
D’autres types d’estrogènes et de progestatifs 
ou d’autres voies d'administration comportent-
ils des risques différents ? 
Quelle est la meilleure méthode pour arrêter de 
prendre les estrogènes et les progestatifs ?

Des faibles doses dDes faibles doses d’’estrogestrogèènes et de progestatifs nes et de progestatifs 
diminuerontdiminueront--elles les risques ?elles les risques ?
DD’’autres types dautres types d’’estrogestrogèènes et de progestatifs nes et de progestatifs 
ou dou d’’autres voies d'administration comportentautres voies d'administration comportent--
ils des risques diffils des risques difféérents ? rents ? 
Quelle est la meilleure mQuelle est la meilleure mééthode pour arrêter de thode pour arrêter de 
prendre les estrogprendre les estrogèènes et les progestatifs ?nes et les progestatifs ?



ConclusionsConclusionsConclusions
Des recherches sont encore nécessaires et 
souhaitables 
Une dose standardisée, parfaite et sans risque 
pour toutes les femmes n’existe probablement 
pas 
La meilleure dose est la moins élevée possible 
capable de traiter les symptômes chez chaque 
patiente
Les risques génétiques et personnels doivent 
être soigneusement évalués

Des recherches sont encore nDes recherches sont encore néécessaires et cessaires et 
souhaitables souhaitables 
Une dose standardisUne dose standardiséée, parfaite et sans risque e, parfaite et sans risque 
pour toutes les femmes npour toutes les femmes n’’existe probablement existe probablement 
pas pas 
La meilleure dose est la moins La meilleure dose est la moins éélevlevéée possible e possible 
capable de traiter les symptômes chez chaque capable de traiter les symptômes chez chaque 
patientepatiente
Les risques gLes risques géénnéétiques et personnels doivent tiques et personnels doivent 
être soigneusement être soigneusement éévaluvaluééss
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