Rester sans enfant  –  pour une femme sans doute plus que pour un homme –  peut avoir des conséquences psychologiques et sociales importantes

C’est le point de départ important que l’on ne saurait oublier!

LA PROBLEMATIQUE 

En France, 14 à 15% des couples en âge de procréer consultent pour des « difficultés à concevoir »

1 couple/6-7) consultera pour demander une aide à la conception

60.000 nouveaux couples/an soit 180.000 consultations/an

Vrai problème de santé publique
MAIS…

Seulement  3 à 5% de ces couples (une minorité) sont stériles vrais et ne pourront procréer  sans AMP

Les autres sont impatients, hypofertiles ou simplement malchanceux

Selon FIVNAT 1991
En France, les couples attendent trop longtemps pour accéder à 1 protocole FIV

70% des  couples de 40 ans avec infertilité inexpliquée ► plus de 5 ans

30% des  couples de 40 ans avec infertilité inexpliquée ►plus de 10 ans

Or…

La chute de la fertilité avec l’âge de la femme (et celui de l’homme)
est une certitude

 plus la femme attendra, plus il lui sera difficile d’être mère

Mais le message ne passe pas…

Ni  auprès des femmes « mon médecin m’avait dit d’attendre, que cela viendrait »

Ni auprès des médecins « vous y pensez trop, laissez faire le temps! »

Objectif n°1: éviter la surmédicalisation prématurée tjrs préjudiciable

Définir l’infertilité: savoir faire la part de l’impatience et du délai raisonnable rendant 

une prise en charge active nécessaire (ne pas brûler les étapes)

Objectif n°2: éviter le laxisme pénalisant

Ne pas faire perdre de chance au couple: en laissant passer la période de pronostic favorable 

(les chances de concevoir ▼ notablement avec l’âge)

►bilan adéquat et traitement adapté à la situation

Pas de précipitation excessive

MAIS:

Pas question de laisser trop longtemps faire le temps

Même si l’infertilité est inexpliquée et de courte durée

"Laisser faire le temps et la grossesse viendra"

Ce dogme n’est plus valable à l’heure où les femmes planifient 

de plus en plus tard leur grossesse

RAPPEL: DONNEES EPIDEMIOLOGIQUES

DEFINITIONS : 

Fertilité/Infertilité

Fécondité/Infécondité

Stérilité

hypofertilité






MESURE DE LA FERTILITE

2 indicateurs utilisés:   Fécondabilité +++   et    DNC ou délai naturel pour concevoir
FECONDABILITE

►Exprime le degré de fertilité, le % de chances de procréer/cycle

►Varie de 0 à 60% d’un couple à l’autre du fait de différents facteurs:

        ►L’âge de la femme, facteur très important (25% à 20 ans, ˜ 0 à 45ans)

        ►La durée de l’infertilité
Fertilité humaine naturelle selon l‘âge (couple fertile)

	Age :          
	Fécondabilité

	à 25 ans   
	24%   

	à 35 ans   
	12%

	à 40 - 42 ans   
	0,6%


La durée d’infécondité est un facteur pronostic très important. (Schwartz Masson 1986)
	Durée infécondité
	% de stériles
	Fécondabilité des fertiles
	Fécondabilité totale

	0
	 3%
	25%
	24%

	6 mois
	11%
	16%
	14%

	2 ans
	62%
	 8%
	 4%

	5 ans
	89%
	 4%
	 0,4%


Fertilité en fonction de la durée d’infécondité (Schwartz 1981=
	 
	
	Fécondabilité

	Durée infécondité
	% des stériles
	Des fertiles
	totale

	0
	3
	25
	24

	6 mois
	11
	16
	14

	1 ans
	24
	12
	8

	2 ans
	52
	8
	4

	5 ans
	89
	4
	0,4


DNC : Délai nécessaire pour concevoir

Délai entre l’arrêt de toute contraception et l’obtention d’une grossesse

Actuellement DNC considéré comme pathologique si > 1 an ? alors une prise en charge médicale

Cependant CAT fonction de l’âge de la conception

FACTEURS PRONOSTIQUES DE L’INFERTILITE

 L’âge de la femme et la durée d’infécondité sont 2 paramètres essentiels à prendre en compte

L’AGE  DE LA FEMME EST ESSENTIEL

L’âge de la femme est le premier facteur de succès quelque soit le traitement d’infertilité envisagé

plus la femme attendra plus il lui sera difficile de devenir mère

La chute de la fécondité féminine avec l’âge est bien démontrée

Grossesses spontanées

IAD

FIV

Taux de grossesses selon l’âge : IIU ou FIV

	Age de la femme
	- 35 ans
	35-39 ans
	+40 ans

	IIU (%) grossesses évolutives
	15,9
	11, 1
	4,8

	FIV (%) accouchements
	16,4% à 30ans
	12,1% à 38ans
	9,3% à 40ans

6,3% à 42 ans

	Bellaich Allart, 2000 ; FIVNAT1997
	
	


Résultats de l’AMP sur 431 cycles FIV / ICSI à 41ans et +
 

	
	41ans
	42 ans
	43 ans
	44 ans

	N
	FIV ICSI

*         70
	FIV ICSI

*         56
	FIV ICSI

*         45
	FIV ICSI

*         25

	Grossesses %
	*         15
	9          9
	26        16
	0         3

	Accouchements %
	7          7
	2          2
	13         4
	0          0


Taux de grossesses et d’accouchements par ponction selon l’âge de la femme (1997-2001)
FIVNAT 2002

	Age de la femme %
	Grossesses cliniques %
	Accouchements %

	22-29
	23,4
	19,8

	30-34
	23,2
	20,0

	35-37
	21,6
	17,2

	38-39
	18,3
	13,1

	40-41
	15,1
	10,5

	42-44
	10,0
	6,7

	45
	3,0
	0,7

	
	p<0,01
	p<0,01


La chute de la fertilité avec l’âge de la femme (et celui de l’homme) est une certitude

Mais le message ne passe pas

             ►Ni auprès des femmes

             ►Ni auprès des médecins

Le désir tardif d’enfant est devenu un phénomène de société

►Meilleure maîtrise de la contraception

►Carrière féminine, difficultés professionnelles

►Secondes unions

Les inconvénients du temps…qui passe

►La diminution de la fertilité

►L’augmentation des aberrations chromosomiques et des FCS

►Les risques des grossesses tardives

STRATEGIE DE PRISE EN CHARGE

La stratégie devra tenir compte de l’âge de la femme, de la durée de l’infécondité et des facteurs associés 

(Grade A). Recommandations de bonnes pratiques sur les inducteurs de l’ovulation . AFSSAPS Juin 2007

►L’age conditionne en partie la stratégie prise en charge des couples consultant pour infertilité

►Car la fertilité naturelle baisse rapidement dès 35 ans
FACTEURS DE RISQUE DE L’INFERTILITE



PRINCIPALES CAUSES D’INFERTILITE 
Les principales causes de stérilité

►les troubles de l’ovulation,

►les pathologies tubo-péritonéales, post-infectieuses ou l'endométriose,

►les anomalies de l’interaction glaire-spermatozoïde,

►la stérilité masculine,

►la stérilité inexpliquée.

Infécondité des couples : 14% des couples: « difficultés à concevoir »

►Facteur masculin prédominant:               20%

►Facteurs masculins et féminins associés:    39%

►Facteur féminin prédominant:                 33%

►Causes indéterminées:                          8%     

Thonneau et al., Hum. Reprod. 1991; 6: 811-816

Fréquence 

Féminine: 34%

Masculine: 20%

Mixte: 38%

Idiopathique: 8%
Causes féminines de l’infertilité

►Troubles de l’ovulation ˜ 30 à 35 %

►Anomalies tubaires ˜ 26%

►Endométriose ˜ 4%

►Anomalies de la glaire cervicale ˜ 4 %

►Hyperprolactinémies isolées ˜ 4 %

Causes masculines de l’infertilité

►OATS = cause principale

►Asthénozoospermie 17 %

►Tératozoospermie 10 %

►Oligozoospermies 2 %
Textes légaux encadrant la prise en charge de l’infertilité du couple

Lois n°94-653 et 94-654 du 29/07/1994

Décret 96-993 du 12/11/96:guide de bonnes pratique cliniques et biologiques en AMP

Référence médicale opposable (RMO) relative à l’infertilité

Loi n° 2004-800 du 06/08/2004 relative à la bioéthique

STRATEGIE DE PRISE EN CHARGE

Délai de prise en charge (Quels couples? Quand?)

Par qui?

Comment? Le bilan, les techniques
►Marquée jusqu’à récemment par un grand attentisme

►En mutation depuis les années 98-99 (publication RMO concernant la stérilité du couple)

►Tend à être plus active grâce à « la médecine basée sur les preuves » et en profitant au maximum de l’éventail des possibilités disponibles

Délai de prise en charge 

Il était classiquement admis, en absence de causes évidentes, de ne commencer l’exploration

d’un couple  infertile qu’après 2 ans de rapports sexuels réguliers sans moyen de contraception

La RMO a clairement autorisé de commencer l’exploration d’un couple souhaitant un enfant 

après un an de RS sans contraception

Une exploration plus rapide peut même être engagée si:

►La femme a 35 ans ou plus

►Des troubles du cycle sont patents

►Une pathologie de l’appareil génital est connue ou suspectée chez l’homme ou chez la femme

RMO: stérilité du couple
 Il n’y a pas lieu de  prescrire ou de pratiquer des explorations,

 pour un bilan de stérilité pour un couple ayant de rapports sexuels réguliers sans méthode 

contraceptive depuis moins d’un an, sauf si la femme a plus de 35 ans ou a des troubles 

de cycle patents ou s’il existe une pathologie de l’appareil génital connue ou suspectée 

chez l’homme ou chez la femme
J.O du 12-07-1998
Par qui?

En France, le couple éprouvant des « difficultés à concevoir » s’adresse en 1ère intention:

Soit au gynécologue

Soit au médecin de famille (ce dernier l’adressera ensuite au gynéco. pour la prise en charge)

 si possible avec un bilan minimum
LE BILAN 

La réalisation d'une AMP chez un couple infertile ne peut être envisagée sans un bilan 

comprenant au moins les examens suivants :
Recommandations de bonnes pratiques sur les inducteurs de l’ovulation 

AFSSAPS Juin 2007

Explorations préalables :

►Examen clinique des 2 partenaires 

►Exploration du cycle comprenant au min. une courbe de température et un dosage de FSH LH et E2 à J 2 - J 5

►Hystérosalpingographie

►SPMG, SPMcytogramme, SPMculture

Recommandations de bonnes pratiques sur les inducteurs de l’ovulation  AFSSAPS Juin 2007

Ce bilan minimum pourra être complété en fonction du contexte clinique, afin de mieux cerner le diagnostic, le pronostic de fertilité, l'attitude thérapeutique à adopter.

 Toute anomalie du SPMG selon les critères de l'OMS orientera  vers un bilan andrologique

   ?concentration < à 20 millions/ml, 

   ?mobilité totale < à 40 % ou mobilité progressive < à 25 %, 

   ? taux de formes normales < à 30 %

Aucune stimulation de l’ovulation ne doit être initiée sans:

avoir vérifié au préalable l’état des trompes 

apprécié la qualité de l’ovulation 

et apprécié et le sperme du conjoint
STRATEGIE DE PRISE EN CHARGE : LES PRINCIPES DIRECTEURS

Se fait désormais fait sur un certain nombre d’enjeux et de principes directeurs

►Prise en compte d’emblée des 2 partenaires

►Importance de l’interrogatoire et de l’examen clinique des 2 partenaires

►Prise en compte du cadre légal de l’AMP ( RMO, loi dite de « bioéthique » de juillet 1994, Guide de bonnes pratiques en AMP)

►La durée de l’infécondité

►L’âge des 2 partenaires

Stratégies en fonction des facteurs de risque: Age

Un traitement inducteur de l’ovulation n’est pas recommandé après 45 ans, quel que soit le taux de base

de la FSH, parce que les taux de grossesses à terme sont extrêmement faibles et les risques foetaux et

maternels maximum (Grade B).

 A partir de 43 ans, les indications de traitement doivent être exceptionnelles pour les mêmes raisons (Grade B).

Stratégies en fonction des facteurs de risque:Surpoids, obésité et maigreur
Des mesures hygiéno-diététiques visant à amener la patiente à un poids optimal sont recommandées

avant toute stimulation de l’ovulation (Grade B).

Il n’y a pas d’intérêt à proposer un traitement inducteur de l’ovulation en cas de taux de FSH endogène

de base franchement et constamment augmenté, quel que soit l’âge de la femme (Grade A).
Rôle du médecin de famille

En France, le couple éprouvant des « difficultés à concevoir » s’adresse en 1ère intention:

Soit au gynécologue

Soit au médecin de famille (ce dernier l’adressera ensuite au gynécologue pour la prise en charge)

Le médecin de famille a un rôle majeur de promotion des mesures préventives de l’infertilité

Prévention et traitement des MST des 2 partenaires

Arrêt du tabac chez les 2 partenaires

Prise en charge nutritionnelle de la patiente pour se rapprocher du poids idéal

Abaissement de l’âge de la 1ère grossesse par information sur la ? de  la fertilité avec l’ âge

orienter les couples vers des centres spécialisés en reproduction humaine avant que l’âge ovarien de la femme ne pénalise définitivement le couple dans son projet parental

bilan minimum du couple (recommandations de l’Afssaps 2007) : 

contrôle de la perméabilité tubaire, 

dosages hormonaux de base chez la femme (FSH, LH, E2, PRL) 

spermogramme du conjoint

INDUCTION DE L’OVULATION

Le maniement des inducteurs de l’ovulation (lesquels, mis à part le citrate de clomifène, 

ont une prescription réservée aux spécialistes définis par l’AMM) exige une formation médicale 

adéquate et une expérience dans ce domaine.

1ère PHASE:

Procéder à l’interrogatoire,

Évoquer les diagnostics possibles

Parler des moyens, informer sur les traitements possibles

Parler dès le début des échecs possibles

l’anamnèse précisera:

La durée de l’infertilité, âge ? et ? ,vie sexuelle

Les prises en charge antérieures

Les antécédents obstétricaux et gynéco (salpingite, endométriose, GEU) et chirurgie abdominale ou gynéco

Abus de toxiques (tabac, alcool, médicaments, environnement, place du travail

l’homme aussi sera pris en compte:

A-t-il déjà eu des enfants?

A-t-il des antécédents pathologiques?

Présente-t-il des facteurs de risque d’infertilité masculine?
un point sera fait sur les espoirs et les motivations du couple:

L’attitude des 2 partenaires peut-être différente et source de problèmes

Le lourd fardeau de la stérilité n’est pas toujours partagé de la même façon par les 2 membres du couple

La position du couple sur les traitements, l’IAD, l’adoption

 
rechercher les CI rares mais réelles des traitements de la stérilité:

Stérilités psychogènes

Maladies mentales (psychoses) pathologiques?

Affections ou transplantation cardiaque, rénale, etc.…

Un avis spécialisé sera sollicité

2ème PHASE: 
Elle vise à établir le diagnostic.
On effectue les examens de première 

intention portant dans l’ordre sur:

La fonction ovulatoire, 

Le facteur masculin, 

La fonction tubaire

L’EXPLORATION DE L’OVULATION

1. Bilan hormonal basal à J3 

FSH, LH, ŒSTRADIOL, PROG

ANDROGENES (Testostérone, ?4androsténédione, 17OHprogestérone, sulfate de DHEA)

FONCTION THYROÏDIENNE (THS u.s., LT3, LT4)

3 PROG. entre J22-J26

L’exploration de l’ovulation  
La courbe de températures sur 2 mois (et non sur 1 an…)

Simple et peu coûteuse, reste d’actualité malgré ses limites

Interprétable chez seulement une femme/10

3 à 20% de courbes monophasiques ovulatoires et qques cas de courbes biphasiques sans ovulation ont été rapportés

Le monitorage d’observation en cycle spontané

Réalisation d’une écho à J1-J3 puis à J12-J14 et enfin à J16 

But: montrer ou non l’existence d’une ovulation et juger sa qualité

Critères: follicule ? 18-20mm, endomètre ?10 mm, Prog.> 10 ng/ml. en phase lutéale

Explorer le facteur masculin 

SPMG, spermocytogramme ( labo habitué à les réaliser, après 3 à 5 jours d’abstinence)

TPC d Hühner 6 à 8 H après un rapport, en phase pré-ovulatoire. Apprécie aussi la glaire

Si anomalie(s): test de maturation-survie, spermoculture, MAR test, marqueurs spermatiques, bilan hormonal +/- caryotype
Critères définissant une participation masculine (OMS)

Numération < 20 millions/ ml

Mobilité totale < 60%

Mobilité progressive < 25%

Morphologie < 50%

L’ICSI est indiquée d’emblée si:

Numération < 5-10 millions/ ml

Mobilité totale < 15%

Mobilité progressive < 50%

Morphologie < 10%

Explorer le facteur tubaire

L’HSG reste le "  le gold standard "  en France

L’hystérosalpingographie avec liquide de contraste la fait désormais reculer chez les Anglo-saxons

La cœlioscopie d’emblée ne s’impose plus lorsque l’HSG est normale

LES EXPLORATIONS DE 2ÈME INTENTION

La cœlioscopie pour évaluer plus précisément l’état des trompes

L’hystéroscopie et l’échographie vaginale (voire l’hystérosonographie) pour évaluer l’utérus

La biopsie d’endomètre à la recherche d’une endométrite latente

L'indication de la cœlioscopie est claire devant:

le moindre doute  hystérographique 

des signes cliniques évocateurs        d’endométriose, 

une sérologie chlamydiæ positive,

des atcd d'infection pelvienne sévère (Salpingite, péritonite appendiculaire) 

3ème PHASE: Mise en œuvre des 1ères mesures thérapeutiques

LES CRITERES DE CHOIX

Concernant le Citrate de Clomifène :
►c'est le premier inducteur à utiliser en cas d'anovulation ou de dysovulation, sauf: 

a) en cas de dysovulation:

      avec des taux élevés de gonadotrophines

        avec hyperprolactinémie,

          avec insuffisance thyroïdienne,

            avec hyperandrogénie,

b) en cas d'aménorrhée hypothalamo-hypophisaire à test à la progestérone négatif 

►pas efficace dans infécondités inexpliquées

►pas d'efficacité démontrée si utilisé seul dans stimulation + IIU

►la dose doit être adaptée au poids de la patiente et il est recommandé de débuter le traitement le plus tôt

     possible dans le cycle par 50 ou 100 mg/jour

►il est recommandé de ne pas dépasser 6 à 9 cycles, Rossing ayant démontré une augmentation du risque du 

   cancer de l'ovaire après 12 cycles de CC

   Risques d'HSO et de G multiples minimes, donc monitorage écho-hormonale non indispensable, sauf pour

   vérifier l'efficacité du traitement

►l'adjonction  d‘E2 pour améliorer la glaire cervicale n'a jamais fait ses preuves; 

►idem pour l'adjonction de progestérone pour améliorer la phase lutéale

►l'intérêt de déclencher l'ovulation par ßHCG n'est pas démontré après usage du CC, sauf si on veut connaître 

    avec exactitude la date de l'ovulation.

Concernant les gonadotrophines, hMG et FSH:
 

►à utiliser d'emblée en cas d'aménorrhée avec test à la progestérone négatif;

►à utiliser en 2ème intention en cas d'échec ou d'intolérance au CC.

►en cas d'infécondité  inexpliquée, il est recommandé  de proposer d'emblée le recours à l'association avec les 

    IIU.

►risque d'HSO et de grossesses  multiples important, donc intérêt d'un monitorage écho-hormonal soigneux

►risque de carcinome invasf de l'ovaire non augmenté

►Si anovulation, utiliser des doses progressives et les adapter en fonction du monitorage

La stimulation doit-elle être mono-, pauci- ou plurifolliculaire?

une stimulation paucifolliculaire bien conduite permettrait d'obtenir 17% de grossesses par cycle avec seulement 12% de gémellaires et 3% de triples;

dans le cadre de l'association aux IIU en cas d'infécondité inexpliquée ou masculine légère, la stimulation efficace et non dangereuse se doit d'être paucifolliculaire.
Stimulation  ovarienne seule ou en association aux IIU?


►Si trouble de l'ovulation: ne corriger que le trouble. Revoir la stratégie après 2 à 3 échecs.

►Si infécondités inexpliquées: n'utiliser les gonadotrophines qu'en association avec les IIU.

►Si infécondité d'origine masculine légère:

   a) les IIU en cycles stimulés  sont > aux IIU en cycles spontanés.

   b) les IIU sont > aux rapports programmés.
RMO: stérilité du couple

►Il n’y a pas lieu de pratiquer plus de 6 tentatives de FIV pour l’obtention d’une grossesse 

►Il n’y a pas lieu de prescrire un traitement inducteur en cas de taux de FSH franchement et constamment augmentés

►Il n’y a pas lieu d’utiliser un médicament hypoprolactinémiant en l’absence d’hyperprolactinémie

Mesdames n’attendez plus

Un enfant quand je veux: NON , un enfant quand je peux!

"Laisser faire le temps et la grossesse viendra"

Ce dogme n’est plus valable à l’heure où les femmes planifient de plus en plus tard leur grossesse

FERTILITE


C’est l’aptitude à procréer


Il s’agit d’une potentialité


La capacité pour un couple d’avoir un enfant








INFERTILITE


C’est l’incapacité à procréer


Peut être primaire si le couple n’a jamais démarré de grossesse


Est secondaire si une grossesse évolutive ou non est intervenue 








Tous les degrés de fertilité sont possibles :


►Hyperfertilité: procréation très facile


►Fertilité moyenne: procréation facile


►Hypofertilité modérée: procréation difficile


►Hypofertilité sévère: procréation très difficile


►Infertilité totale ou stérilité: procréation impossible sans traitement








HYPOFERTILITE


Difficulté éprouvée par certains couples pour concevoir un enfant





STERILITE


Incapacité totale et définitive de procréer


Situation très rare


Mais terme couramment utilisé et reconnu par


 la population non médicale ou médicale


 devant tout problème d’infertilité définitif ou pas





FECONDITE


C’est le fait d’avoir procréer


C’est un état, celui d’avoir procréé





INFECONDITE


C’est le  fait de ne pas avoir procréé volontairement  ou involontairement


Traduit l’absence d’enfant au sein d’un couple à un moment donné





facteurs féminins


►Age de la femme +++


►Facteurs tubo-péritoneaux et endométriose


►Tabac


►Atcd chirurgiaux (IVG)





  facteurs masculins 


Facteurs spermatiques: altérations du sperme:


►Nombre


►Mobilité


►Morphologie


Facteurs généraux:


► traumatisme ou torsion testiculaire x5


► varicocèle x5


► Atcd  de MST


► Modifications des conditions de vie (stress)


► toxiques (tabac, alcool, drogues)


► chaleur








Facteurs de risque de l’infertilité: facteurs liées au couple


►Absence, fréquence des rapports sexuels


►Mobilité géographique d’1 des partenaires


►Troubles de la sexualité


►Désir unilatéral








