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SYNDROME(S) PREMENSTRUEL(S)

2 temoignages de cas clinigues

SPIVI @ manifestations somatigques

« Quelques 2 semaines avant mes
regles j’ai soudainement mal au bas
ventre, mes seins deviennent tendus,

mes jambes deviennent lourdes. Cela

régresse mais recommence de plus
beau dans les jours suivants
jusqu’aux regles, en augmentant
d’intensité: mes seins sont tendus et
davantage gonflés, deviennent tres
sensibles et méme douloureux au
toucher et je dois aussi changer de
soutien gorge. Je me sens ballonnée
du ventre et ne supporte pas les
vétements serrés. Mes veines
deviennent plus apparentes. J’ai des
difficultés pour retirer mon alliance
et le soir mes chevilles gardent la
marque des chaussures... cela
régresse avec mes regles ».

SPIVI @ manifestations psychoelegigue

«[Deja v a 10 jeurs avani mesiregles; Je
ME SEMS ENERVEE INtErIeUrement. Je
devient agressive avec moen entourage,
desagreable, cherchant la pelemigue; Je
deviens Insuppoertanble.

Parrmements une Vague de deprime
mrenvahitet j°ai des larmes aux yeux. Je
pleure pour unirien.

Mais, lersgue mes regles;arrivent, et
comme par enchantement, toutes ces
maniiiestations desagréalles
disparaissent et je redeviens calme. Je
retrouve mon seurire. Tout rentre dams
I>ordre.

Je suis tres malheureuse de cette
situation ».
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.- RAPPEIL SOMIVMAIRE PAR REPRESENTATTON
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empécher la nidation |
de 'ovule fécondé
en bloguant
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| de la muquense
de l'utérus.



I1.- TERMINOILOGIE - HISTORIQUE

1981- PREMENSTIRUAIL TTENSION
(PP S Eranck, tniendoecrinoelogue
americain, falt Une communication
Intitulee « ILes causes hormonales de

laitension premenstruelle. Il parle”  «

d’Un état de tension et df'une

tendancelirrépressible a vaincre cette

tension pait Ui comportement
imprévisible»; enrsignalant de
POSSIBIES FEPErCUSSIONS SUK:
[*Enteuirage.

1955- PREMENSTRUAL SYNDROM

(PMIS)E 2 anglais, Dalton:et Greene,
publient un article mtitule LLe
syndreme premenstruel,

denomination toujours en cours, tout

en reconnaissant gu‘elle reste
Imparfaite.

1982- PREMENSTRUAL
CHANGES: propose par,Halbreich

U. et al, des psychiatres americains
(Réf: Acta Psychiatr Scand 1982;65:46-51).

1987= CATE LUTEAL DYSPHORIC
DISORDER ((Froulsle dysphorigue
de la phaseluteale tardive): definit
par IFAmerican Psychiatry.
Association, quitl’inclut dans le
DSIVIFINF(Sen manueliderdiagnostic
et statistique des troubles mentaux,
3eme ed.).

1994- PREMENSTRUAIL
DYSPHORIC DISORDER (PDD):
terme adopté dans le DSV 1\,
confirmant |I”existence.d*un trouble
dysphorigue premenstruel

(Ref: American apsychiatris Association.

Diagnostic and Statistical Manual of mental
disorders. 4th ed. Washigton, 1994)



SYNDROME(S) PREMENSTRUEL(S)
Il1- DEFINITION(S)- SYNTHESE:

« Afiiectiverdysiuncuion withia cyclic
OCCUIFIFENCE Offf PSycliesematic
SympLems I relation tera
premenstuailiphase of the menstrual
cycle,

(Réf: Prof. Adam OSTRZENSKI, MD-

GYNECOLOGY, integrating conventional,
complementary, and natural alternative

therapy- Lippincott Williams and Wilkins, 2002).

« EEnsemble(cortege) de symptomes
psychoelegigues(psychnigues) et/ou
pPhysIguUEes . genants; survenant
regulierement pendant la phase
luealerdu cycle menstruel et
disparaissant(spontanement) au
debut de la phase folliculaire ».

(Ref: Tamborini A . Les SPM. In « La douleur

en gynécologie ». Chaperon Ch et al. Ed.
Arnette Blackwell, 1997)

- [Drautres definitions plus precises
tendent a limiter le champ du
SPIVI oul permettent d*en definir
0es seUS-groupes.

- Cesimanifestations peuvent
entrainer des ConsequUences
relationnelles professionnelles ou
familiales.

- Ce syndrome est a de la
simple accentuation de
symptomes d’uneraviie nature
(Syndrome: depressii, acces de
panigue, deserdres thymigues).



SYNDROME(S) PREMENSTRUEL(S)
I11.- DEFINITION(S)- SYNTHESE:

TOUTES LES DEEINITIONS DU SPM INCLUENT LES 3 CRITERES SUIVANTS:

3.1~ Apparition d*un ensemble de
Symptomes extremement
proteifiormes/variables; PHYSIQOUES
et/ou PSYCHIQUES et/ou
comportementiaux, recurrents et lies
aulcycle menstruel.

3.2- Ces symptomes, prédictibles,
apparaissent electivement et
regulierement pendant plusieurs
cyclesiconsecutiis en PHASE
PREMENSTRUELLE/LUTEALE

(Ref: Mortola, cité par I’”ACOG- American College of:
Obstetricians and gynecologists-2001).

- Début 7 a 14 jours avant les regles
et prenant fin generalement peu
apres( 2-3 jours) leur installation.

- Avec uniintervalle lilkbre de tous les
Symptones d’au moeins Une semaine
dans la periode suivant les regles.

(Refi: TamborinilA. Syndromes Prémenstruels. In «

Gynecologie » E. Papiernickiet al.Editions IMIédecine
et Sciences Elammarion,1990. p. 263-276).

3.3 — Entrainant de par leur
Intensité une GENE NOTABILLE,
perturbant lesiactivites
guotidiennes avec « un Impact sur
|2 vie socioprofessionnelle

(Ref:Mezrow G, Shoupe: D. The PMS. In « Mishell’s
Text Book of Infertility, Contrception and
Reproductive Endocrinolegy.4th ed:, Blackwell
Science,1997:403-414).



SYNDROME(S) PREMENSTRUEL(S)
IV - EPIDEMIOLOGIE / INCIDENCE/ FACTEURS DE
RISQUE (1)

|_e SPIMIest strement tres
fréquent dans la population
feminine. Cest un reel probleme
dersante publigue. Il represente
UnE cause Importante

d*absenteisme profiessionnel

(Ref: Monagle, cité par Serfaty’ D, Magneron MC.
Contracept Fertil Sex, 1997;25:85-90):

En fait, pour des preblemes de
methodologie, I"evaluation de
I*incidence du SPM est tres
variable selon les differentes
etudes et depend essentiellement
des criteres de definition.

Selon I’ACOG (American college
of Ohbstetrcians and
Gynecologists), enviren 85%) des
femImes enl periode dractiviie
génitale signalent un;eu plusieurs
SympLomes premenstruels. Mais
les SPIVIfseveres ayant un
retentissement psychologigue ou
physique sur le moderde
vie(mogaiification du
comportement et des relations
avec I’entourage) sont plus rares,
n’affectant que 5-10% des

femmes.
(Ref: ACOG. Practice Bulletin. PMS. Int J
Gynecol Obstet 2001573:183-191)



SYNDROME(S) PREMENSTRUEL(S)
IV - EPIDEMIOLOGIE / INCIDENCE/ FACTEURS DE
RISQUE (2)

Globalement on peut dire que :

1) 70 90%) des femmes
reglees reconnaissent ressentir des
changements premenstruels (qur,
elles nrent pas d*impact
significatif sur leur bien-étre
PhYSIGUE Ul psychigue).

2) 20-40%) des femmes
eprouvent de I inconiiort ou une
géne a la verlle de leurs regles
avec de legers symptomes
psychologiques et/ou
physigues(tels de crampes legeres,
tension mammaire...), peu
Incommodants et quirn*empéechent
pas les activitées normales.

3) 2-15% des fiemimes
aurarent des SPIVI « SEVeres »
(« pouvant moglifierle
comportement et les relations

avee IFentourage; »).

(Ref: Tamborini A. LLes SPML, Ini« LLa deuleur en
gynecologie »sous la direction de Chaperon; Ch
et all p.107-124. Ed. Arnette Blackwell; 1997)

Selon O’Brien (école anglaise)
5% 0es| femmes atteintes de SPIVI
0Nt des symptomes; sii SEVENES
qu’rls peuvent conduire au suicide
Ou a des actes devielence sur
autrur .

(Ref: ©Brien PML. Helping womeniwith PMS.
Br Med J 1993;307:1471-1475).



SYNDROME(S) PREMENSTRUEL(S)
I\ - EPIDEMIOLOGIE / INCIDENCE/ FACTEURS DE
RISQUE (3)

- Pour Ermy R: et all:

11 25-95% de!la population
feminine en periode d’activite
genitale serait touchee, dont 5% de
faconinyvalioante:

2) 40% desifemmes consultent
pour ce motiifi a Unimoment ou un
autre de leur vie et

3) parmi leurs doleances; les
douletirs abdemino-pelviennes
- arrAvent guren Seme position.
(Ref: Erny R et al. Douleurs pelviennes et

contraception. In: La douleur en gynecologie.ed
Arnette Blackwell 1997. p. 352)

- Cependant, selon les;auteurs la
freguence varie de 10 a 90% et

Jusgura 150symptomes ont éte

decrits.

(Ref: Tramborini A. Syndrome prémenstruel.
Diagnostic et evaluation. Reprod Hum Horm 1995,
8; N special:22-36.)

- 58% de toutes les patientes
présentent des symptomes aussi
dIEen PSyChIquES que physiques,
37% avant tout psychigues, et les
autres 5% des symiptemes
principalement physigues.

(Ref: Smith S., Diagnosis of PMS. In: Smith S. &
Sciff 1., eds., Modern management of PMS. New
York, Norton Medical Books: 1994)



IV - SYNDROME(S) PREMENSTRUEL(S)
I\ - EPIDEMIOLOGIE / INCIDENCE/ FACTEURS DE
RISQUE (4)

- Il ne semble pasiexister de
correlation entre le SPMiet le statut
marital; riacial; Secio culiurel ou
economigue; nila prise de
contracepti-orailk

- Certainsi sympiomes; SpecIifiigues
PEUVENT neanmoins varier selon les
cultures (exemple: freguence du  SPM
a predeminance congestive en Egypte
et.au Niger...).

- IlI'semble que les femmes ayant un
SPM puissent moins bien tolérer le
stress que les femmes
asymptomatiques.

(Ref: cites par' Schellenberg R. BIVIJ
2001:;322:134-137":
1.- Peters-\Welte C, Albrecht M.
Regeltempostorungen und PMS! Vitex agnus
castus In eimer Anwendungshbeobachtung. TW.
Gynakelogoegie,1994;7:49:-52.

2.- Kupper C, Loch E-G, Pramenstruelles

Syndrom. Deutsche Apotheker Zeitung
1996;136:23-29

- [IFnrest pas exelu;, entiin, gurun

faCteur genetigue soit-eni cause,
comme |atteste la freguence du
SPM deux feis plus elevee chez
les jumelles monozy/gotes vs.
Dizygotes (AcoG, 2004. op.cit), Ef

I”existence de cas familiawx (Kipper
C, 1996, op.cit.)



SYNDROME(S)PREMENSTRUEL(S)
V.- EPIDEMIOLOGIE/INCIDENCE/FACTEURS DE

RISQUE (5)

Parmi les facteurs de risgue du SPIM, on
Peut citer essentiellement: :

1-'1-"age(apres 30 ans) , facteur de
risgue le'plus souvent rapporte.
Viais le SPIVIpeUis se Velr a tout age
Chez une femme reglee.

2- la dysmEReKrIFhEE.

3= Insuffisance de progesterone au
ler trimestre de la grossesse.

4-1_a multiparite: le risgue augmente
avec le nombre de grossesses, mais
C’est peut étre lie aussi aux
nouvelles astreintes et nouveaux

stress.

4-Un antécedent de depression du
post=partum, detoxemie
gravidigue.

5- Tendance a la depression ou a
I"anxiete.

6- L*alcoolisme, le talbagisme, Ies
methyl-xanthines(‘contenus dans
the, caleé, coca-cola, chocolat),
careine,...

Réf: 1)Mezrow G, Shoupe D. The PMS Ini«
Mishell’s Text Book of Infertility,
Contraception and Reproductive Endocrinology
», 4th edition, Blackwell Seience, 1997:408-
414.2) TamborinitA.28 jours de la vie d”une
femme. Le SPM. Collection « REponses/ sante.
Ed Roelert LLafifont, 1987.



SYNDROME(S)PREMENSTRUEL(S)
\/.- SYMPTOMATOLOGIE DES SPM
_ CLASSIFICATION DES SYMPTOMES (1)

Plus de 1501(= 200) sympiemes
ONUEter attrues au(x) SPIVL.
AUcun n’est specifigue de ce
syndrome.

|_es| symptomes sont heteregenes
et variables en nature, nombre,
Intensité et durée d’une femme a
|*autre et aussi souvent dfun cycle
a IFautre chez la meme femme(a
chague femme son SPM).

CLLASSIFICATION
(SCHEMATIQUE) des SPM en
3 categories:

(Ref: Drapres Tramboerini A. (In La
douleur en gynecologie. Sous la direction de
Chapron Ch. P.109, ed. Arnette Blackwell;

1997), qui utilise la classification du
« Premenstrual

Assessment Form, PAF », de

Hallbrerch Ul Endicott J et all The
diversity of premenstrual changes as reflected
Inithe premenstrual assessment form. Acta
Psychiatr Scand 1982;65:46-51

1. - SPMidits A PREDOMINANCE

< PIHNSIQUE »

2. - SPM dits
NEUROPSYCHIQUES ou
PSYCHOILLOGIQUES.

3. - SPM dits AVEC TROUBLES
PSYCHO-
CONMPORTEMENTAUX: catégorie

proposee par Tamborini A.

(Ref: Tlamborini A. Syndromes prémenstruels. In: «
Gynécologie ». E. Papiernick et al. Ed. Medecine et
Sciences Flammarion, 1990, p. 263-276. et repris In: «
La douleur en gynécologie ». Chaperon Ch. Et al. Ed.
Arnette Blackwell; 1997. p.107-124)



SYNDROME(S)PREMENSTRUEL(S)
\/.- SYMPTOMATOLOGIE DES SPM
_ CLASSIFICATION DES SYMPTOMES (2)

|.- SPM dits A PREDOMINANCE « PHYSIQUE » (1):

[1Fy & des auteurs qui Insistent,
velentiers, sur les formesia
predomlnance « physigue» domines
parles manifestations Congestives:

(Refi des %: HalbreichiU et al. Premenstrual

Assessment Form, Acta Psychiatr Scand 1982;65:46-

51, cité par Tamborini' A. Les syndromes
prémenstruels. InilLa douleur en,gynécologie. Sous la
direction de'ChapronrCh. P.109, ed. Arnette
Blackwell’; 1997):

1 - des ourun
un
des elements les plus constants (84%,
dont 48% moyennes Ul SEVEres): Seins
devenant douloureux et augmentent de
volume, pouvant s’accompagner de
dystrophie nodulaire, de turgescence

Velneuse, d* hyperesthesie cutianee.

2-Un (la jupe
SErIe), avec une sensation de pesanteur:
douleureuse et parfols des symptomes
digestifs ou UrInaires ((gene ouldes
douleurs alhdominales: 76%; dont 32%
MOYENNES OU SEVEFES),

3 - une

Les douleurs pelviennes sans
ballonnement sont rares. Elles deivent
faire discuter la dysmenoerrhee ou faire
rechercher un;erganicite.



SYNDROME(S)PREMENSTRUEL(S)
V. - SYMPTOMATOLOGIE DES SPM
_ CLLASSIFICATION DES SYMPTOMES (3)

|.- SPM dits A PREDOMINANCE « PHYSIQUE » (2):

4 - des

5 -

fireguemment, avec veines plus
apparentes, czdeme malleslane: +/-
discret. Elle peut s’accompagner de
phlebalgies; varices sensibles, cramjpes,
Paresthesies, prurit.

6 - des

(deigts boudines, chevilles
enfilées (conservant la margue des
chaussures le soir), un visage « bouifi »,
« lunaire » (eedemes: 65%, dont 29%
MOYENS OU SEVEFES),

7 - une le plus
souvent moderee, de 1-3 Kg, réesoluinves
apres la menstruation (83%, dent 39%
MOYERNES| OU SEVEKES), Contirastant avee
|2 sensation Impoertanteide geniilement;,
reel et mconifiortable(77%, dont 40%
MOYENS O SEVErES)

(Réf: Faratian B et al..PMS: weight, abdominal
swelling, and perceived body image. Am J Obstet
Gynecol 1984;150:200-204)



SYNDROME(S)PREMENSTRUEL(S)
V. - SYMPTOMATOLOGIE DES SPM
_ CLLASSIFICATION DES SYMPTOMES (4)

|.- SPMdits A PREDOMINANCE « PHYSIQUE » (3):

8 -Les gui
participent aux manifestations
congestives premenstruelles peuvent
etre responsables (outre les jambes
lourdes, varices sensibles) de poeussees
hémorreidaires.

O- Les

debutant plusieurs jours avant les
regles et cedant avec elles, sont a
distinguer de'la veritable migraine
catameniale(qursurvient la veille ou le
ler jour des regles en rapport a la
chute de I’estradiol).

10/~ Lesjautres signes; physiques; ratiaches au
SPM:

a) - : MAUSEES, VOMISSEMERTS;
constipation; diarrhee;
1) - (69%, dont 5% moyens ou

severes) allergies, herpes, recrudescence
dracne, de'sehorrhee;

C) - et
douleurs, raldeurs(maux de reims; -
arthralgies ou myalgies (74%, denit: 27%
MOYENS OU SEVEres);

d)i- : cystite, uretrite,
pollakiurie

e)— : asthme; rhiniie

f) = = L2 sinusite; enrouement, Voix plus
grave, voilge.

0) —

Quel gue soit son intérét, notamment dans I’approche thérapeutique du SPM, cette
classification est, donc, forcément schematique pour des raisons didactiques.



SYNDROME(S)PREMENSTRUEL(S)
\/ - SYMPTOMATOLOGIE DES SPM
_ CLLASSIFICATION DES SYMPTOMES (5)

II. SPM dits PSYCHIQUES, NEUROPSYCHIQUES ou PSYCHOL OGIQUES (1):

[DFautresiauteurs, netamment

el , Insistent sur
|*ASPECT « PSYCRIGUE » el/oU «
pSychiosematique » du SPM; en
Isolant parfoeis le « [Late luteal
dysphoric disorder (LLDD)- le
trouble dysphorlque de-la-phase
lutealertardive - gu’ils associent au
SPM:

Jiension nerveuse, Iritabilite,
agitation, Impatience, anxiete,
dépression, pleurs, confiusion,

Insemnie, fatigue, cephalées...

(Refi: O Brien PV, Helping wemen withi PMS.
Br Med!J 1993;307:1471-1475).

- |Les

sont les plus freguentes
manifiestations des SPIM et
PEUVENt S”exprimer de differentes
facons, avec 2 formes principales:

1.-1°
2.- la



SYNDROME(S)PREMENSTRUEL(S)
V.- SYMPTOMATOLOGIE DES SPM
_ CLLASSIFICATION DES SYMPTOMES (5)

[I. SPM dits PSYCHIQUES, NEUROPSYCHIQUES ou PSYCHOLOGIQUES (2):

1) L PEUt revetir de
nombreuses fiormes: agressivite dans
son milieu familialiet professionnel;
NERVesIte, manifestations drintolérance-
Impatence (73%/127%),contrradiction
PErmanenie; recherche de la pelemigue
(73%06/31%0)), laldiliite affective ete.. ...
"entourage remargue: ces
modifications de comportement, ce qui
parfois les exagere.

2) LLa revét differents
aspects: pessimisme, sentiment détre
accallee (68%/27%),, tristesse-
meélancolie (76%, dont 36% signes
MOYENS oU Severes), envie de pleurer
(73%0/37%0),pleurs /crises de larmes sans
raison evidente, insatisfaction de son
ASPECt (64%/19%) Idees suicidaires ou
autedepreciation.

-On peut volr aussi:
anXIete(70%6/26%0), fragiliie/labnlite
emotionnelle; sautes d*humeur
(64%/30%0). SENUIMERT de Stress
(70%/24%) diminution de Ia telerance aux:
Stressi (I.e: UNe reaction exageree a toutes
les fermes de'stiress), une fiatiganilite,
troubles du semmeil: hypersomnie ou
Insemnie, mangue d’energie (76%/34%)),
perte del’elan vital, Iethargie; Impression
de malaise (75%0/31%), UnRrimangue ou
Perte de concentration et de coordination,
troubles du comportement alimentaire
pulsiennels ou boulimigues, troubles du
sommell: hypersemnie GuiInsemnie.

(Les pourcentages Cites somt ceux signales;sur le
Premenstrual Assessment Form. Halbreich Uet al.
Acta Psychiatr Scand 1982;65:46-51, CItes; pair
Tamborini' A., 1997, op.Cit)



SYMPTOMES PREMENSTRUELS/LES PLLUS FREQUENTS!

Drapres Martin'A. et al. « PMIS In four European countries: epidemiology ». Br jl ofi Sexual
Medicine, Nov. 1983, p.19-26.

SIGNES PHYSIQUES: SIGNES PSYCHOL OGIQUES:

= Seinsitendus et douloureux : 75% = rritabilite 6%
= Céphalées - 70% s [Dépression 6690
s Ballonnement abdominal  : 70% = Fatigue 976
= Maux dereins 6205 = AJTEsSIVIte 51%

= Prise de poids 57%



SYNDROME(S)PREMENSTRUEL(S)
V. - SYMPTOMATOLOGIE DES SPM
_ CLLASSIFICATION DES SYMPTOMES (6)

[I. SPM dits PSYCHIQUES, NEUROPSYCHIQUES ou PSYCHOLOGIQUES (3):

o = [LPAmerncan Psychiatric
ASsociation a propose de parler de «
[Cate luieal phase dysphaeric diseraer
» (trouble de la phase lutéale tardive,
DSME-ITT), puis,

o - « Premenstrual Dysphoric
Disorder ».(PDD; trouble
dysphorique premenstruel)i— dans
I*annexe du DSM-IV.

= Ce nouveau concept, plus restrictif,
permet de determiner guelles femmes
regquierent un geste

m e«

» ( , trounle
dysphorigue premenstruel — dans
I*annexe du DSM-1V/)

s En efifet, des Criteres permet
deparler de SPIVI (1l peut s’agir de
modifications de IFappetit,
d*Incenfort physigue, de troubles du
sommeil; d’irritabiliite; eic....).



SYNDROME(S) PREMENSTRUEL(S)
VI.- HYPOTHESES
ETIOLOGIQUES/PHYSIOPATHOLOGIE DES SPM (1)

LA est complexe et nrest pas

totalementeltciaes
(Ref: GRADY-WELIKY La T. A Premenstrual Dysphoric Disorder. NIEngliJ Med 2003;348(5):433-438)

- |Ifexiste prokablement plusieurs concourant a la genese de

cette pathoelegie;, expliguant les
emises (dont aucune ne peut tout expliguer) et de ce fait |

pour Integrer les :

et

(Reéf: LLansac J. et al. Ini« La gynécologie du praticien », ed. Simep, 2002, p.345-346)

- lLoin de s’opposer,
, Chague facteur constituant un

(Refi: Tamborini A., Taurelle R. SPM. Editions Technigues. Encycl. Med Chir., Paris, Gynécologie 1994, 161 ,C 10 :
11 p.)



SYNDROME(S) PREMENSTRUEL(S)

VI.- LES DIEEERENTES THEORIES/HYPOTHESES
PHYSIOPATHOLOGIQUES DES SPM — PERMETTANT DE SAISIR LE
POUQUOI DES DIFFERENTES APPROCHES THERAPEUTIQUES
Plan de I’expose.

m 1.- SPMl et facteurs culturels et sociaux.
n 2.- SPIVI et facteurs psychologigues.

s, 3l- SPWM et facteurs hormoenaux(estrogenes, progesterone, andregenes,
ReKMENEs thyrerdiennes).

n 4.- SPMIet retention dfeau excessive.

s 5.- SPIVI et sevirage en oploides(epiaces) endogenes.

s 6.- SPM et hypoglycemie.

s /.- SPVI et prostaglandines.

m 8.- SPM et vitamine B6(pyridoxing).

s 9.- SPM et hyperprolactinemie.

s 10.- SPM et neurotransmetteurs(serotonine, noradienaline, GABA)

s 11.- SPM et autresifacteurs etiologigues(magnesiumi, calciumi cortisol,
hormoene antidiuréetigue, catecholamings).



SYNDROME(S) PREMENSTRUEL(S)
VI.- PHYSIOPATHOLOGIE DES SPM:
VI.1 - SPM ET FACTEURS CULTURELS ET SOCIAUX

( Drapres Tamborini'A. In Les SPM. In La deuleur en gynécologie. Ed. Arnette Blackwell, 1997, p.115)

Se retrouve
dans de nembreuses religions et
presgue toutes Ies SocIetes.

de la
periode des regles, vecue comme
NEgative, pourraient constituer une
cause de SPM.

peuvent influencer les
plaintes.

. outes
les formes de stress psychologigue et
soclaux peuvent induire ou
exacerber les troubles
préemenstruels.

(Ref: AbplanalprJiM et all. The PMS.
Psychiatr Clin North Am, 1980;3:237. cite
par Tamborini' A. LLes SPM. InjLa douleur
en gynécologie. Chaperen et all. ed.
Arnette Blackwell, 1997, p.115)



V1.2.- SPMIET EACTEURS PSYCHOLOGIQUES

((Drapres Famborini A. In Les SPM. In La douleur enigynécologie. Ed. Arnette Blackwell,
1997, p.115)

conditienne
largement la compoesante
psychologigue aes SPM:

, lesitroubles
pSychecomportementaux des
SPM ne: seraient que
I"exacerbation cycligue et dusia
des phicnemenes biologiques de
trouleles

De nombreuses relations entre
et
ont été retrouvees

(Ref: 1- Dejong R et al. Premenstrual mooed
diserder and psychiatric illness. Am J Psychiatry
1985;142:1359. 2-Dennerstein L. et al.
Premenstrual tension and depression: Is there a
relationship 2 J Psychesom| Obstet Gynecol
1988;8:45-52. 3- Halbreich U. Endicott J.
Relationship of dysphoric premenstrual chamnges
toidepressive disorders. Acta Psychiatr Scand
1985;71:316-331.)

|_es femmes presentant des troubles
psSychiatigues ont plus seuvent des
et des
gue les autres.

|_*importance de

dans le traitement desiSPIVI suggere
aussiiun forte participation
psychoelegique:



VI.3.-SPMET ETIOLOGIE HORMONALE
(0estroegenes,progesterone, androgenes)

INTRODUCTIONI (1)

[Deux arguments clinigues, au
moins, militent en faveur d’une
cause hormoenale durSPM:

iy

(la
disparition durSPM a la
menoepalse ou dans les cycles
anovulatoires et pendant les
episodes d’amenorrhee),

2) e
SPM avec sa sympiteomatologie
psyclhiesomatigue survient/reapparait
electivemenit pendant laphase luteale
du cycle (par definition), INCriminant
ainsi la production hornmoenale du corps
jaune evarien.

(Reéf: Dalton K. The PMS and progesterone therapy.
William Heinrmann, UK:1965)



VI.3.-SPM ET ETIOLOGIE HORMONALE
(Oestrogenes,progesterone, androgenes)

- INTRODUCTION (2)

LLe postulatd”unidesequilibre oestro-
progestatiten phaseiuteale a ete
aussi invVogue:

o]0} (2]
d’estrogenes, carence en
progestérone).

(Ref: Muse KN et al. The premenstrual syndrome
effects of « medical ovariectomy ». N Engl J'Med
1984;311:1345-1349).

Ceperdant des etudes clinigues
correctement condulites guilont
chercher a etablir des relations entre
les manifestations des SPM et les taux
des hormones sexuelles n*ont abouti
gu’a des resultats peu prokants et
nFont pas etaye ce polnt de vue
formellement.

AInsI de nomireux auteurs ent
dose les tatx plasmatigues
d’estradiollet de progesterone chez
les femmes seufiirant de PIVIS) LLes

sent selon
les etudes: les taux de progesterone
SONT parfoIs diminugs, parfois
Identigues volre meme augmentes
dans ces cas.

(Ref: 1- Redei E, Freeman EW. Daily plasma
estradiol and pregesterone levels over the menstrual cycle
and their relation'te PMS. Psycheneureendocrinology,
1995;20:259-267.

2-Rubinow DR et al. Changes in plasma
hormones across the menstrual cyclelin patients with
menstrually related mood diserdersiand in control
subjects. Am J Obstet Gynecoll 1988;158:5-11.
- 3-Hammarback Siet al. Spentaneous anovulation
causing disappearance of cyclical symptoms in women with
premenstrual syndrom. Actas Endocrinol(Cepenh)
1991;125:132-137).



V1.3 .

-SPMIETF ETTIOLOGIE HORMONAILE

(Oestrogenes,progestéerone, androgenes)

3.1 - SPM ET OESTROGENES (1)

Les PEUVent avolr un
effet stimulant surlerSNC de sorte
gurun pPeuit:
expliguer I

" EXErce une action
excitatrice, favorisant I"irritabilite
et pourrait avoir un
tandis que.la progestérone est, elle,
cIaSS|quement anX|ont|que/sedat|ve
par I"intermediaire de ses
metabolites: et

, par action sur les
récepteurs GABA-A)

_es ont, enjeffet une
action positive sur la biesynthese, |2
fixation et le « turnover » des

et des
aurnveau du SNE.

Inversement, une diminution du
taux d peut étre
0CCasIoNNEE par une INsuifisance ou
URE privation d’eestrogenes et
entrainer une depression, et
eventuellement un



V1.5 -SPM ET ETIOLOGIE HORMONAILE

(Oestrogenes,progestéerone, androgenes)

3.1 - SPM ET OESTROGENES (2)

En effet, 1es

modulent, le'comportement,
I”humeur; IFappetiit, le;semmelliet les
SEcrEtion hormonales:

1-
pourrait étre une
cause de depression, de fatigue,
daugmentation de I"appetit; et de
compoertements boulimigues pour: les
SUCKEries.

2_
pourrait,
elle, étre cause de tension NErveuse,
d’anxiete, d’irritabilité et d*agressivite
ainsi gue dfinsemnie; cauchemars,
cephalees, frissens, troukles gastro-
Intestinaux.

[Dans|ce sens cet argument
pPermettirait de considerer le SPM
COmMmEe un

B , par ailleurs, favorise: la
retention hydrosodee et augmente
|2 permeabilitécapillaice, Ie
passage de I'eau et desiproteines
vers le milieu interstitiel pouvant
expliguer le genfilement (12

S’0pPpPOose a cette
action).



V1.3, -SPM ET ETIOLOGIE HORMONALE

(Oestrogenes,progestéerone, androgenes)

3.2 -SPM ET PROGESTERONE (1)

Une InsuUifiiSance en progesterone a ete
loNOLEMPS PropesEe comme cause de
SPWVI

PIrogesterone

Enifaveur de cetie theorie:

1)/ - La progesteronge peut-avolr un
effetsur le SNC. Elle possede
classiguement un efifet sedatif et reduit
["anxiete:.

(Ref: 1- Christin-Maitre S. Progestatifs et
antiprogestatifs. Reprod Hum Horm 1999;3;vol

12:254-259. 2-Backstomiet al. In Raccah-Tebeka B.

Progestatifs dans la Reproduction(3eme
ed.),1997;P.Mauvais-Janvis, G. Shaison et Ph.
Tourraine, Médecine-Sciences, Flammarion).

—|es metalolites de |2
pregestenone( el

) ot des) efifets
anxielytigues, par action sur: e
recepteur GABA-A.

(Refi: 1-Wang M et al. Relationship between
Symptem severity andsteroid variation in
women with/PMS. J Clin Endaecrinolf Metalh
1996;81:1076-1082.

2- Monteleone P. et al. Allepregnanclone
concentrations and PMS. Eur J'Endocrinol
2000;142:269-273.

3- Rapkin AJ et al. Progesterone
metabolite allopregnanoelone in woemen with
PMS. Obstet Gynecol 1997;90:709-714.)



V1.3, - SPM ET ETIOLOGIE HORMONALE

(Oestrogenes,progestéerone, androgenes)

3.2 -SPM ET PROGESTERONE (2)

2) =2 progesterone est un

auiniveau du tubule rénal
distal, ce gur entraine un

(I-e'une excrétion du
sedium)), alors guel*estradiol faverise
|2 retention hydresedee.

(Ref: 1- Raccah-Tebeka B. Progestatifs dans la MEédecine de la
Reproduction, 3eme ed, 1997, Mauvais Jiet all. Medecine-
Sciences, Flammarion.

2-Christine-Maitre 1999, op.cit.).

Une
pourraitdonc entrainer une retention
de sodiumiet d*eau.

3) Dans une etude en double aveugle
randomisee, croisee, la progestérone
orale micronisée a été trouvee plus

effiicace gue:le placeno sur de
nomireux symptomes duiSPIVI.
(Ref: Dennerstein L. et al.
Progesterone and the premenstrual
syndrome: a deuble-blind cross-over
triall Br Med J. 1985; 290:1617-1621

4) [Dans une autre etude en'double
aveugle vs placebo, la dydregestérone a
ameliore le SPMichez 75% des
patientes vs. 53% de celles sous
placeho.

(Ref: Haspels A.A et al. A double-blind; placebo-
controlled, multicenter study:ef the efficacy of
dydroegesterone. In;: Van Keep P A., Uthian WH,
eds. The PMS. Lancaster, England: MTP Press,
1981, p.81)



V1.3, -SPM ET ETIOLOGIE HORMONALE

(0estrogenes, progesterone, andregenes)

3.2 -SPM ET PROGESTERONE (3)

Contre cette theorie delIFinsuffisance
DrOQESERONICUES

1112 progesterene est au plusihas
dans la du cycle menstruel
(phase folliculaire, cestregenigue) et
pourtant les sympiomes dur SPIVI sent les
plusirares.

2) Wyatt K et al.(2004) dans une meta-
analyse sur I"efficacite de la

et des dans le
SPM a retenul 10 etudes randemisees et
contrrolees vs placelbo utilisant de |a
progestérone orale ou vaginale (n=531
femmes), et 4 essais; utilisant des
progestatifs(n=378! femmes).

Cette: méta-analyse n’*a pas Permis
pas de conclure a une efificacite de
Ces hormoenes dans Ier'SPIVIE

(Ref: Wyatt K et al. Efficacy of progesterone
andl pregestegens In management of PMS.
Systematic review. Br Med J 2001;323:776-
780)



V1.3, -SPM ET ETIOLOGIE HORMONALE

(0estrogenes, progesterone, andregenes)

3.2 -SPM ET PROGESTERONE (4)

- En fait; e principall argument
URe cause heormonale du
SPIVI est guelertaux de steroides
sexuelsicirculanis (Progesterone,
estrogenes; testosterone) sont
chez les femmes ayant un
, Bl LINE correlation entie
dreveniuelles modifications
SPECITiguEs des taux d estrogenes ou
de progesterone el les differents
Sympiomes. du.SPM-nra pu etre
iz10) |1

- |l pourrait, par contre, exister
une

Réf: ACOG(American College of
Obstetricians and Gynaecologists). Practice
Bulletin. PMS. Int J'Gynecol Obst 2001;
73:183-191.

poUrralt denc
Se resumer ainsi:
une sensibilite/susceptibilite
particuliere aux hormones
circulantes, plutot que des
concentrations hormenales
anermales, semblentétre a lFerigine
AUFSEIVI:



VI1.3'SPM ET ETIOLOGIE HORMONALE

(Oestrogenes,progesterone, androgenes)

3.3 —SPM ET ANDROGENES.
3.4 -SPMIET HORMONES, THYROIDIENNES

11125 -

Les auraient un tawx
moeyen meins eleve en phase
menstruelle qu*en’ periode
préovulatoire. Backstrom T.et al. a
etablirune:relation entre les taux
eleveside SHBG et le SPM.

(Ref: BackstromiT, Aakwaga. Plasma prolactin and
testosterone during the luteal phase in wemen with
PMS. Psychoneuro-endocrinolegy 1981;6:245-251)

[11.4.-

Certalns auteurs ont trouve des
anemalies derla fenction tyreiGIEnne
en|cas derSPMi(netamment tn test
TRHEI parfors perturhe).

[I'pourrait s*agir d*une simple
assoclation, surtout en cas de SPIV a
deminante psychoelogique, sans
relation de cause a effet:

(Ref: TamborinitA. LLes SPM. In « L_a douleur en
Gynécologie », Chaperon Ch et al. Ed. Arnette
Blackwell, 1997, p.107-124)



V1.4.- SPM ET RETENTION HYDRIQUE EXCESSIVE (1)

Si de nembreux auteurs insistent sur
I*aspect psychigue ou psychoesematigue
du SPME 1lfexiste indiscutallement des

caracterisees essentiellement par une
congestion: localisee(seins; pelvis,
abdomen...) oulgeneralisee,
Inconstamment asseciee a un gain
ponderallen periode premenstruelle.

[Des modifications; hydro-Electrigues ou
vascularres interviennent dans la
genese de cette congestion
premenstruelle.

L_*existence d’une rétention hydresodee
a éte, en tout cas, I’un des premiers
facteurs evogues dans la
physiopathologie des SPM et pourrait
expliguer comme consequence: les

modifications penderales, Ia
mastedynie; le ballennement, 1es
eedemes; les cephalées,

Selon TTamborini A: « Parmil ces
TaCteurs ont eté InvVeguesitn
déseguilinre hermonal
estiradiol/proegesterone (IFE2 augmente
fel perméabilité capillaire; Ia
PIFOOESLErONE Sy 0PPOSE a'Cette action),
uneeléevation desiminéralocorticoides,
de la vasopressing, de I*activité renine-
angiotensing, de IFaldostérone et de
I”hermone antidiurétique: ».

(Ref: Tamborini A. 1- Syndromes prémenstruels. In
«Gynécologie ». E. Papiernick et al. Editions
IMeédecine et Sciences Flammarion, 1990, p.263-276.

2 -.essSPM. In La douleur engynecologie. Chaperon
et al. Ed. Arnette Blackwell,1997, p.107-124)



V1.4 - SPM ET RETENTION HYDRIQUE EXCESSIVE (2)

Cependant; sifla pliupart des femimes
PErcoIVEnt UNE retention hydrosodee au
niveau detletrimage; corporelle;

le'poids corporel
total, I’eau totale et le'sodium
echangeable entre phasesifolliculaire et
[uteale durcycle menstiruel.

En fait, guand elle existe, la rétention
hydrlque est le plus souvent moederee
mais localisée electivement dans certains
territeIres: seins, doigts, extremites.

|_a senpsation de gonflement seuvent

percue correspond plus a des transferts

d’eaul localisesigu’a une retention

hydroesodeée generale. L augmentation de

|2 permeabiliite capillaire entraine une

aedistribution et un transfert de'l*eau et
es

electrolyiesivers le milieu imterstitiel au

niveau de ces territonres

(Ref:1- Faratian B et al. PMIS: weight, abdominal
swelling, and perceived body image. Am J Olstet
Gynecol 1984;150:200-204. 2- Tollan A et al.Evidence
for altered transcapillary fluid balance in woemen With
PMS. Acta Olstet Gynecol Scand 1998;72:238-242)

Rar ailleurs, si'l* , 12 el
I SORt bien augmentees en
phaserluteale; 1l me semble pas existerde
différence dans ces PErturbations entre les
Temmes; atternntes de 'SPVl et celles

asympuomaugue

(Ref: Andersch B et al. Cites par Mezrow: G, Shoupe
D. The premenstrual syndrom. In« Mishell’s Text
Book of Infertility, Contraception and Reproductive
Eno)locrinology.4th ed., Blackwell Science, 1997:403-
414

Une hyperprolactiinemie peut aussi
entrainer une retention d*eau et de
sodium, et donc etre une des causes du
SPMIa compesante congestive.



VI.4-SPM ET RETENTION HYDRIQUE EXCESSIVE (3)

Ereeman et all (2001 Puklient une
etude en double aveugle concernant
I*Utilisation dfunicontiraceptiforal
oestroprogestatii (Jasmine®, Yaz® aux
USA) contenant de 1a

(analogue de laspirenolactone) gui
s’est révele efficace sur certains
symptomes de patientes souffrant de
SPM dysphoerigue : moedifications de
I"humeur, cephalées; troulbles de
I*appetit, genilement et prise de poids.

(Réf: Freeman EW et al.PMS/PMDD: Research
Group. Evaluation of a unigue orall contraceptive
in the premenstrual dysphoric diserder. J
Women’s HealthiGender- Based Med,

2001;10:561-569).

Serdiaty D et Miagneren MC. (1997) dans
lelouit dellutter contie
I"hyperpermealilite capillaiteet
d’augmenterla vitesse et I*intensite du
debit lymphatigue; ont conduit une
etude (publiee en 1997) ouverte et
multicentrigue; nen randomisee
concermant lfutilisation de

dans des cas(n=1473) de
SPIVI @ composante congestivea revele
une action fiavorable. Ces résultats
restent a étre confirmee.

(Ref: Serfaty D. Magneron MC. Le SPM en
France: epidemiologie et activité therapeutigue de
1000 mg de fraction| flaveneigue: purifiee,
micrenisée chez 1473 femmesiconsultant en
gynécologie. Contracept Eertil Sex, 1997;25:85-90



V1.5 - SPM ET SEVRAGE EN OPIOIDES(OPIACES)
ENDOGENES (1)

Comme Reid et Yen( ) I"ont suggere
des 1984, Iesfactions des
SUIRIFUmEeur: et leurs

nombreuses interrelations avec les
NOFMBNAES GVarIERNES el Nypophysalres
poUrralent permerte d *envisager de
Taconiglelalerla physiopatihologie du
SEPIVIN():
(Ref:

- Reid R.LL., Yen S.S.C. PMS. Am: J Obstet
Gynecol 1981;139:85-104.

- Chueng C.Jetal. Neuropeptides levels in PMS.

Eertil Stexl 1985;44:760-765)

Dififerentes etudes temoignent d*une
activité opioide abaissée en phase
luteale enicas de SPIVI.

(Ref: Keye W.R., Trunnel E.P. A biophysical
model of PMS. Int J Fertil 1986;31:259-263)

Cetitelaaisse de I"activite opioide
entrainerait un rebond de I*activiteé
depamINErgIgUE et neradrénergiguergui
pourrait expliguer la survenue de
symptomes comme. P irritabilite ou
I>anxiete.

[Drautre part, la plupart des troubles de
I"Aumeur: attribuésau . SPMipeuvent étre
reprodults par I’administration, a des
volentaires sains, de ,
antagoniste des opIlaces et certains
Symptomes premenstruels s’apparentent
a ceux de « I’état de mangue » des

toxicomanes.
(Reéf: TamborinitA. Les SPM. Iin La douleur en

gynécologie. Chaperon Chiet al. Ed. Arnette
Blackwell;, 1997, p.107-124)



VI1.5- SPM ET SEVRAGE EN OPIOIDES(OPIACES)
ENDOGENES (2)

AInsl, des perturbations concernant les
OpIaces(opIoIdes) endogenes au niveau
du SNC ont Eté pPropose comime cause
du SPM, sachant gurils sont impligueés
dans la moedulation du compoertement,
de IFhumeur, del*appéetit, du sommell
et des secretion hormonales.

Des taux elevesides opioeides(epraces)
endogenes:

1)/ L_es estrogenes peuvent accroitre le
talx des beta-enderphines

2) I_es béta- endorphines,augmentes a
mi-phase lutéale pourraient étre une
cause de depression, de fatigue,

d augmentation de I’appetit; et de
compoertements BoulimIgues poul: Ies
sucreriesipendant la phase luteale.



VI.5 - SPMIET SEVRAGE EN OPIOIDES(OPIACES)
ENDOGENES (3)

|"e’sevrrage en opieides(epIaces)
ENCogERES :

1) L hypoeestregenie peut induire une
deficience en béta-endorphines chez les

femmes; souffirant de SPM.

(Ref: Coung CJ et al. Neuropeptide-levels in PMS.

Eertil Steril 1985544 760-765)

2) Ce sevrage en phase luteale tardive
pourrait, lui, étre cause de tension
nerveuse, d anxiete, drritabilite et

d’agressivite.

3) On a constate, aussi, I’apparition de
bouiifees de chaleur (ypoestregenie
relative) chez certaines femmes
soufirant de SPIM. Ce taux has passager
en estrogenes peut déclencher une baisse
de preduction de heta-endorphines
pouvant condulire au SPIVI.

s Drautres symptomes bien connus dus
aul Sevrage en opiaces sont possibles en
fin de phase lutéale en cas de SPIVI:
Insemnie, cauchemars; cephalees;
rissens, troubles gastre-Intestinaux. ..



VI.5 - SPM ET SEVRAGE EN OPIOIDES(OPIACES)
ENDOGENES (4)

Les/femmes avee un SPIVI ent une
atigmentation de |2 fifegUERCE et Une
reduction de I'amplittde des pulseside
|2/ I_H et de |2 progesterone par:
rapport aux femmes sans SPM, et ce
malgreé des taux similaires de
progesterene plasmatique dans les 2
groupes.

L_es opiaces inhibent egalement
[*activite pulsatile de la I_H.

CECI pourrait etre un argument pour
considérer le SPIVIicomme un trouble
NEUro-eNdocrinIEn caracterise par une
diminution dell*activiie opIoide
centrale:

(Ref: Rapkin A, Shoupe D. Decreased
central eprerd activity in PMS: luteinizing
hormone response to naloxone. J Sec
Gynecoll Invest, 1996;3:93:-98)

A Noter gu’une production anormale
des prostaglandines pourrait aussi
Interferer avec la synthese des héta-
endorphines, causant un SPIVI.

(Reéf: Brush MG, Watson MJ et al.
Abnormal essential fatty acid levelsiin

plasma of wemen PMIS. Am J Obstet
Gynecoll 1984:150:363-366)



V1.6 - SPM ET HYPERPERMEABILITE CAPILLAIRE (1)

Une hypermpermeaniliiecapilianeen
phase lutéale chez les patientes
atteintes de SPM a composante

congestive a eté egalement evoguee.

(Ref: Tollan et al. Cité par Serfaty D, Magneron

MC. LLe SPMien France: épidemiologie et activité
thérapeutique de 1000 mg de fraction flavonoigue
purifiee, micronisee chez 1473 femmes consultant
Sg)gynécologie. Contracept Fertil-Sex, 1997;25:85-

Quelgues arguments plaident en
faveur de cette theorie
d’hypermeabilite capillarre:

|_“angietensine augmente la
permeabilitecapilliaire et
["administration d’uniantageniste
de I’angietensing, la
spironolactene, s’est révelee
effiicace sur Certains symptomes
congestifs: du SPMidans une etude

controlee en double aveugle

(Ref: O’Brien et al. Cités par Mezrow' G, Shoupe
D. The PMS. Iin « Mishell’s Tiext book of Infertility
Contraception and Reproductive Endoecrinology.
4th ed. Blackwell Science, 1997:403-414)

Cependant, I°efficacite de la
spironolactone dans le SPM nra

pas ete confirmee par Burnet et al.
(Ref: cite egalement parr Mezrow: G, Shoupe D,
1997, op. CIt.)



VI.6 - SPM ET HYPERPERMEABILITE CAPILLAIRE (2)

Ereemaniet al.(2001) Publient une
etude en double aveugle concernant
I*utilisation d’uni contraceptif oral
@EestreprogestatiiF(Jasming, Yaz aux
USA) contenant de la
drospérinione(analogue de la
spironolactone) qui s’est revele efficace
SUr certains symptomes de patientes
soufifrant de: SPIVI dysphorigue:
modifications de I"humeur, cephalees,
troubles de I’appetit; gonflement et

prise de poids.

(Réf: Freeman EW et al.PMS/PMDD Research
Group. Evaluation of a unigue oral contraceptive
In the premenstrual dysphoric diserder. J
Wo;nens Health Gender- Based Med, 2001;10:561-
569).

[Dans le but de lutter contre
I"hyperpermeabilite capillaire et
daugmenter la vitesse et I*intensite du
debit lymphatigue, une etude ouverte
et multicentrigue, noni randemisee
concernant IFutilisation d*une fraction
flavenorigue purifiée;, micronisee dans
des cas(n=1473) de SPM a composante
CONgestiVe a revele uneaction
favorable. Ces resultats restent a étre
CONMIrMES.

(Réf: Serfaty D. Magneron MEc. IlLe SPM en
Framce: épidémiologie et activité thérapeutigue de
1000 mg de firaction flavenoique purifiee,
micronisee chez 1473 femmes consultant en
gynécologie. Contracept Fertil Sex, 1997;25:85-90).



V1.7 - SPMIET HYPOGLYCEMIE

asthenie, NER/OSItE, sensation de faim,

palpitations;, tioukles gastro-
Intestinaux, sont semblables a ceux
gu’entraine une

slViais la telerance gluc:|d|que e s’est
Pas VErIfiee diiferente entre la phase
felliculaire et la phaserluteale du
cycle menstruel, aussi hien chez la
femme sans ouravee SPMI

dans une-etude
Incritiguable au plan methedoelogigue
maisi concernant un petit nomhbre de
Sujets, certains symptomes du SPIVI,
dont les troubles de I’humeur, ont éte
ameliores par une supplémentation en

1DOISSONS Fiches en hydirates de carhone.
(Reéf: Sayegh et al. Citées par I”ACOG, American
College Of Obstetriciansiand Gynaecologists,
Practice Bulletin. PMS. Int J Gynecol Obst
2001;73:183-191)

pPoUK expliguer cet efifet
therapeutigue: une alimentation riche en
hydrates de carbone entrrainge une
augmentation dutiiyptophane
precursenrs de laiserotoning, quitsemile
Jouer un role fendamental dans |a
pathoegénie du SPIVIL

. la concentration en
insulinersur les monocytes clrculants est
2 Tors plusieleveeenphase follicularre
gu’en phase lutéale, et 1lfyauraiten
2eme partie de cycle une resistance a
I"Insuline. En phase premenstruelle
Immediate, Il pourrait exister une
tolerance accrue aux hydrates de
carbone responsables d’hypoglycemie
fonctionnelle, conduisant a la boulimie et
a la consommation alimentaire souvent:
EXagEree.

(Reéf: LLansac J. et al. In « LLa gynécologie du
praticien », Ed. Simep, 2002, p.345-346)



V1.6 - SPM ET PROSTAGLANDINES (1)

|_esiactions des prostaglandings sur e
SNC; 1a permeanilite capiliaire,
I>evulation, au coulrs des
dysmenorrhees ent condult a envisager
leur participation dans les SPIVI.

L_es prestaglandings (PG) peuvent avolr
une action sur la rétention:sodee,
IPAumelr, le'comportement, |2
regulation thermigue et sur plusieurs
autres symptomes faisant partie du
SPIVI.

Sitles concentrations endeometiiales de
PGEZ et de PGE2-alpha varient en
fonction ducycle menstruel, leurs
CONcEentration SErigue ne varieraient pas
maisseraient significativement
INfErIeUres encas de SPMipar rapport
aux temoins.

Réf: Dennerstein L. et al. Premenstrual tension and
depression: is there a relationship? J Psychosom
Obstet Gynecol 1988;8:45-52)



V1.6 - SPM ET PROSTAGLANDINES (2)

"2 preductien ancrmale de
prrestaglandinges chez les patientes
presentant un SPIVI peuit aussi
Interferer avec la synthese des héta-
encdorphines, engendrant un SPVI.

(Brushr MG et al. Abnormal essential fatty acid levels in/ plasmal ofi
women withi premenstrual syndrome. Am J Obstet Gynecol
1984;150:363-366)

D un autre cote, Brush M.G et al.
suggerent gue les femmes presentant
un ' SPM ont un defaut de
transfermation de I”acide cis-linoleigue
en acide gamma-linolénique et donc une
reduction'de la synthese des PGE1 et
de I"acide arachidenigue, hypothese a
I>origine des traitements par I*Auile

d’enagre(oenothéra biennis).

Réf: Brush M.G., et al. Abnormal essential fatty acid levels
iniplasma of women with PMS. Am J Obstet Gynecol

1984;150:363-366)

Une augmentation des taux des PGIE2
et desiPGE2-alpha, aussi bien gu*une
diminution des PGE1 ont été citées
parmi les causes possibles du SPIVI.

[Enfiait, 6n ne trouve pas d etudes
randemisees contirelées pouvant etayer
I¥existence d*une ancmalie du
metabolisme destPG comnie cause de
SPIVI.



V1.6 - SPM ET PROSTAGLANDINES (3)

Cliniguement cependant, un trartement durSPIVI par I*acide lineléigue(quren
trouve dans IFhuile d*enagre, par exemple) quiraugmente I*action desiPGEL, ou
par I’acide mefenamique (Ponstan®, par exemple) qui, au contraire, est un
Inhibiteur des PG, s est revele efificace dansdestraitement desiSPIVI.

En particulier IFacide mefenamigue a eté trouve significativement plus efficace
gue le placehorsur de nombreux symptomes physigues, humoraux et
comportementaux chez les femmes souffrant de SPIVI.

(Reférences cites par Mezrow G et al 1997. Op. cit: 1- Jacubowicz DL et al. The treatment of
premenstrual tension with mefenamic acid: analysis ofi prostaglandin concentrations. Br J Obstet
Gynaecoll 1984;91:78-84. 2- Mira M et al. Mefenamic acid in the treatment ofi PMS. Obstet Gynecol
1986;68:395-398)

Les AINS, agissant comme inhibiteurs de la synthese desi PG, peurraient, par
consequence figurer parmi les traitements du SPIVI.



V1.9 - SPM ETIF DEEICIENCE EN VITTAMINE B6
(pyridoxinge)

_a vitamiae Be(pyrdexine) est un
cofacteur (co-enzyme) dansila synthese
de la depamine et de la serotening,
Neurotransmetteurrs connus pour agir
sur le comportement et IFhumeur et
Incriminegsidans la physiepathoelogie du
SPIVI.

Uni défiicit en vitamine B6 (pyridoxine)
pourrait entrainer:

1)iune diminution de la synthese de |1a
SErotoning a partir du-tryptophane a
I”origine de troubles dépressifs. Enicas
de carence en B6, le tryptophane se
dirige preférentiellement vers IFacide
nicotinigue, négligeant la formation de
|a sérotenine.

2) une diminution de la synthese de la
dopamine entrainant uneisecretion de
prolactine et des signes manmmaires.

C est par ce mecanisme lie au deficit en
B6 gue s’expliguerait la déepression et
selon guelgues auteurs certaines
baisses de libidoe oulde firrigidite
constatées cliez certaines femmes sous
pilule contraceptive et clhez gui, denc,
la supplémentationen vitamine Bt a
E1e Proposee.

_"administration de la vitaminge
B6(pyridoxine) en cas de SPIVIisFest
averee avolir des effets variables selon
les études: amélioration de certains
symptomes(en particulier depression,
irritabilite, fatigue) ouiabsence d’efifet.

(Ref: Mezrow G, Shoupe D Tthe PMS. In Mishell*s
Tiext Book ofi Infertility: Contraception and
Reproductive Endocrinology. 4thied. Blackwell
Science, 1997:408-414)



VI1.10- SPM ET HYPERPROLACTINEMIE

Influencee par |es steroides evariens; et
lerstiress, 1a proelactineagit suir 12 glande
mammeaile.

Une hyperprolactineémie peut entrainer
UNE réetention d eau et de seditm, et
donc étre une des causes a composante
CONOESLIVE.

Onirappelle qu’un deficit en vitamine
B6ipourraitentrainer une diminution
de la synthese de |a dopaming
entrainant une secréetion de prolactine
et des signes mammailres.

En caside SPM, certains auteurs ont
retrouve desitaux de base de prolacting
plus eleves oulune reponse anormaleau
test au; TRH.

Cependant; tne augmentation dela
prolactinenie nrapasipul etire mise en
evidence chez de nombreusesifemmes
soufifirant de SPIVIl et les traitements par
|2 brremoecripting (Parlodel) se sont
averes Inefficaces sur le SPIM, excepie
suUlr les symptomes mammaires.



VI.11 -SPM ET ETIOLOGIE LIEE AU SYSTEME DES
NEUROTRANSME T TEURS

(serotonine, noradrenaline, GABA)

|_°etiolegie psycho-NEUre-ENdoecrINIENNE
prend en compte les interactions des
NOKFMONES eVarienmnes avec les
neurotransmetteurs.

(Ref: Pearlstein TB. Hormones and depression:
\What are the facts about premenstrual syndrome,
menopause, and hormone replacement-therapy?
Am J ObstiGynecol 1995:173:646-653).

L_es ermones modulent les
concentrrations en
neurotransmetteurs(seretonine,
noradrénaling, dopamine):

(B =] : Fluctuations du
taux de séretoning.

Reéf 1- Halbreich U Tworek H. Altered serotonergic
activity in\wemen with dysphoric premenstrual
syndromes. IntJ Psych Med1998;23:1-27.

Réf 2- Kouri EM, Halbreich UL State and trait
serotenergic abnormalities inwoemen withi dysphoric
premenstruali syndromes. Psychopharmacol Bull
1997;33:767-770.

2) 12

Réf: Halbreich U et al. Increased imidazoline and
alpha 2 adrenergic binding in platelets of womenwith
dysphoric premenstrual syndromes. Biol
1993;34:676-686.

3) La

Réf: Halbreich U et al. Increased imidazoline and
alpha-2 adrenergic bindinglin platelets ef-women
with dysphoric premenstrual syndromes. Biol
Psychiatry 1993;34:676-686.)



VI.11 -SPM ET ETIOLOGIE LIEE AU SYSTEME DES
NEUROTRANSMETTEURS

(serotonine, noradrenaline, GABA)

SPM ET DIMINUTION DE LA SEROTONINE (1)

En cas de SPIV, on a retrouve des
troubles durmeétalolisme de la
serotoninge et des taux de serotonine
IRTEFIELINS & Ceux des temoins en phase
lutéale.

_a Serotonine, neurotransmetteur du
SINC, semble, dongc, jouer un role
essentiel dans la pathoegenie du SPIVI.

Une dysregulation de la serotonine
semible en fait actuellement la theorie |a
plusiplausible du SPME

Une diminution de I"activite de la
serotonine a ete rattachee a la
dépression et au SPM et on rappelle ,

par ailleurs, gurun deficit en vitamimne
B6pourrait entrainer une diminution
de la synthese de 1a seroteoning a partir
du tryptophane.

Unirecaptage de la seretenine: a partir
du sang tetal et des plaguettesiest
diminug en phaselutéale chez celles
soufifrant de' SPIVI.

Unrageniste de la serotoenine, le
fenfluraming, s’est monte efficace sur
les symptomes depressifs, I”anxiete et
les comportements boulimigues peur
les hydrates de carlbene:



VI.11 -SPM ET ETIOLOGIE LIEE AU SYSTEME DES
NEUROTRANSMETTEURS

(serotonine, noradrenaline, GABA)

SPM ET DIMINUTION DE LA SEROTONINE (2)

La fluexetime(Prozac), antidépresseur,
Inhibiteur selectifidufrrecaptage de la
serotonine (ISRS), s'est Verifie efficace
sur les troubles de IFhumeur, I"anxiete,
I"Inaptitude a la concentiration, le
gonilement et lesimastalgies.

Les/ ISRS sent de plus en plus
Irequemment Proposes.comme
traiement de 1ere intention du SPM .

(Ref: Steiner Ml et al. Fluoxeting in the
treatment of premenstrual dysphoria. Canadian
fluoxetine/premenstrual dysphoria
collaborative study group. N'Engl J'Med
1995;332:1529-1534. Cite par Dimmock PW
et al. Efficacy of selective serotonin-reuptake
inhibitors in PMS: a systematic review. Lancet
2000;336:1131-1136)

Cette attitude est a discuter en fonction
de la'severite du SPM.

Dufalt gue toutes les femmesavec un
SPMine repondent pas aux ISRS,
drauiires neurotransmetteurs peuvent
Jjouer un réle dansla pathoegenie du
SPIVIlet d autres facteurs etiologigues
PEUVENT Etre CONCErnes



VI1.12 -SPM ET EACTEURS NUTRITIONNELS; AINSI
QUE AUTRES FACTEURS ETIOLOGIQUES

(magneésium,, calcium), cortisol, hormene antidiurétique, catécholamines...)

1. MAGNESIUM:

IZinsuffisance en magnesiuma ete
egalement Impliguee comme cause du
SR Y/

[_e magnesium: est Ui cofacteur des
REUreLranSMELLEUKS; V. comprisila
serotonine. Facchinetti et al. (cite par
Mezrow: G) ont demontire une
amelioration desidouleurs; de la
retention hydrigue et des troubles de
IPhumeurr apres supplémentation en
Magnesiuim;

(Ref: Mezrow: G, Shoupe D. The Premenstrual
Syndrome. In « Mishell’s Text Book off Infertility,

Contraception and Reproductive Endocrinology. 4th
ed. Blackwell Science, 1997:403-414)

2. CALCIUM:

e calcium; a, luifaussi, été concerngé
dans le: SPMI.

En theorie, Une consommation
excessive des produits laitiers peut
entrainer une msuffisanceen
mMagnesium, qui est comme: precite un
cofiacteulr des neurotransmetteurs, V.
COmPKIs la serotonine

Cependant, a dose suffisante, le
calcium a demontré son efflcac:lte SUrK

certains symptomes durSPVI
(Ref: Mezrow! G,1997 op. cit.)

3. CORTISOL, HORMONE
ANTIDIURETIQUE,
CATECHOLAMINES....:

Ce sont des facteurs étiologigues
potentiels quilpeuUrralent jouer un role
dans le SPM i selon Mezrow' G et
ShoupE (1997, op. cit.)



V.- DIAGNOSTIC DU SPM — COMMENT L*ETABLIR (1)

(Ref: drapres TlamborinitA. LLesiSPM. In La douleur en gynécoloegie. Chaperon Ch et al. ed.
Arnette Blackwell, 1997)

e SPIVIfest de nature suljective.

|| pose un probleme princeps car Il N’y a pas de déefinition universelle, reconnue par
tous les auteurs.

Suivant le type de SPMioul la population étudiee ou encore:la discipline de
I*Investigateur(psychiatre oulgynecelogue), les criteres diagnostigues peuvent etre
plus U MBINS PrECIS.

Cependant, malgreé cette absence de définition commune, les etudes actuelles
exigent un certain nombre de criteres diagnostigues analogues, qui s’apparentent
aux criteres definissant le Premenstrual Dysphoric Disorder (PDD; « trouble

dysphorigue premenstruel »), du DSM I\ de L American Psychiatric association
(Ref: APA. Diagnostic and Statistical Manual of mental diserders. 4th ed. Washingten, 1994)



V.- DIAGNOSTIC DU SPM — COMMENT L*ETABLIR (2)

(Ref: drapres TlamborinilA. LLesiSPM. In La douleur en gynécolegie. Chaperon Ch et al. ed.
Arnette Blackwell, 1997)

L_es du SPM
habituellement exiges sont:

1)ilLors de plusieursiet poulla plupart
des cycles precedents; presence reguliere
dersympomes pendant |2l pErieaergui
précede les regles: Crest leur rythme en
fonction du cycle quitles caracterise.

2) Alisence de ces symptomes, pendant|a
PEriede gui suit les regles: La plupart
des auteurs exigent un intervalle post-
menstruel , libre de tout symptome.
[Drautres auteurs acceptent comme
SPM IPexacerbation dfun trouble au
long cours a condition

gue'la difiference d’intensiite des
Symptomes entre les phases pre- et post-
menstruelles soiit suififisante.

3) GEene suifisamment Imporante: ce gui
permet de: distinguer SPIVI et
fluctuations physielegigques, normales.
Pour les troubles psycholegigues, elle
doit pertuirber les activites scolalres,
professionnelles ouisociales ou encore les
relations avee autiur.

4) Confirmation des;sympiemes par une
auto-evaluation;proespective a I"arde d’un
calendrier guotidien;x 2-3 cycles
consecutiis (enattendant: diagnestic
PIFOVISOITE).



V.- DIAGNOSTIC DU SPM — COMMENT L*ETABLIR (3)

(Ref: drapres TlamborinitA. LLesiSPM. In La douleur en gynécoloegie. Chaperon Ch et al. ed.
Arnette Blackwell, 1997)

Pour s assurer quil sagit bien d*un SPM le diagnostic repose sur 3 Cheses:

1) un Interrogatolre retrospectif attentii- gui a pour but de mettre en évidence les
symptomes physigues et/ou psycholegigues assecies habituellement au SPME: LLes
criteres deja vus autorisent un diagnostic provisoire qui doeit étre confirme par

2) un examen clinigue gui suit cet interrogatoire.

3) une auto-evaluation quetidienne et prospective de la part de la patiente sur les
troubles ressentis par elle, au besoin a I*aide de calendriers établis a cet effet
pendant au moins 2(-3) cycles consecutifs.

(Ref: Mortola J.F. Issues in the diagnosis and research of PMS: In: R.M. Riitkin;, J.R. Scott, Clin Obstet and
Gynecol. PMS, J.B Lippincott, Philadelphia, 1992;35:587-598)



V. - DIAGNOSTIC DU SPM — COMMENT L'ETABLIR

MOYENS DIAGNOSTIQUES ET D'EVALUATION

(Reéf: drapres Tamborini A. LLes SPM. In/ La douleur en gynecologie. Chaperon Ch et al. ed. Arnette
Blackwell, 1997)

[Diagnoestic pesitiret evaluation des SPIVI requIErent Une: CErtalne rngueur

methedelegigue: ( Réf: Mortola
JE. Issues inithe diagnosis and research of PMS; 1992, op.cit. et Halbreich U. Endicott JMethodelogicall issues in studies of
premenstrualichanges. Psychoeneuroendocrinology 1985:10:15-32)

V.1-1ES QUESTIONNAIRES SPECIEIQOUES:

IlS sont assez et surtout utilises par les

|_es 2/ questionnaires les plus employeés sont le MIMIDIK (IMioos s IVienstruall Distress
Questionnaire) avec 47 items en 8 rulbrigues et le' PAE (Premenstrual Assessment
[Form) de Hallbreich et Edincott avec 95 Items. 1-a cotation pour chague symptome
va de'l a6, permettant d*etablir un score. Principal defaut: leur caractere
retrespectif qui' conduit souvent les patientes a surestimer leurs troubles, par
terllldandce d se souvenir des plus mauvais. Leurs donnges doivent étre confrontées a
celles du

A noter guren periode prémenstruelle, certaines femmes atiraient aussi tendance:a
attribuer leurs symptomes a I*approche des regles, alors qura un autrermeneni du

cycle,leur interpréetation serait differente.
(Ref: Ruble DN. Premenstrual symptoms: a reinterpretation. Science, 1977;197:291-292)



V. - DIAGNOSTIC DU SPM — COMMENT L'ETABLIR

MOYENS DIAGNOSTIQUES ET D'EVALUATION

(Reéf: drapres Tamborini A. LLes SPM. In/ La douleur en gynecologie. Chaperon Ch et al. ed. Arnette
Blackwell, 1997)

V.2~ LAUNG-EVAIEUATHON
QUOTIBIENNE PROSPECHHVE:

|_a tenue prespective x 2 cycles au moins
d’une échelle dun

est
Indispensablera la confirmation du
diagnostic du SPM et a son.evaluation.

(Ref: Endicott J et al. Premenstrual changes: patterns and
correlates off daily:ratings. J Affective Disord 1986;10:127-135
et Rubinow DR et al. Prospective assessment ofi menstrually.
related mood diserders. Am:J Psychiatry 1984;141:684-686)

[Cermonitorage guotidien permet
d apprenenderiagrande diversite de
chrenolegie; duree et intensité des sympLomes:

1) symptomesiapparaissant eniphase luteale
peu de jours avant les regles et cedants peu
apres le debut de' celles-cit

2)- meme: chese pratiquement mais avec en
plus des symptomes en periovulatoire, cedants
rapidement et recommencent plus loin dansila
phase lutéale

3)- symptomes commencant des |I”ovulation| et
durant toute la phase luteale et pendant toutes
les regles.

4)- existence de troublesiaulong cours avec
augmentation/exacerbation premenstruelle
significative.

(Réf: Reid RL, Yen SSC. PMS. Clin Obstet gynecol 1983;26:710)



V. - DIAGNOSTIC DU SPM — COMMENT L'ETABLIR

MOYENS DIAGNOSTIQUES ET D'EVALUATION

(Reéf: drapres Tamborini A. LLes SPM. In/ La douleur en gynecologie. Chaperon Ch et al. ed. Arnette
Blackwell, 1997)

Schéema de la variabilité et durée des
SPM seloniReid-Yen. (Tamborini A. p. 113)

1) = symptomes  apparaissant eniphase
IUteale pew de jours avant lesireglesiet
cedantsipeu apres le debut de celles-cr.

2)= MEME chose pratiguement mais
avec en plus des symptemes eni peri-
ovulateire, cedants rapidement et
recommencent plus loin dansila phase
luteale

3)- symptomes commencant des
I*ovulation et durant toute la phase
lutéale et pendant toutes les regles.

4)- existence de troublesauilong cours
avec augmentation/exacesation

premenstruelle significative.
(Ref: Reid RL, Yen SSC. PMS. Clin Obstet gynecol
1983;26:710)



V. - DIAGNOSTIC DU SPM — COMMENT L'ETABLIR

MOYENS DIAGNOSTIQUES ET D’EVALUATION

(Ref: drapres Tamborini A. LLes SPM. In/ La douleur en gynecologie. Chaperon Ch et al. ed. Arnette
Blackwell, 1997)

[I"existe pour lefSPIVIFde nemlreux
calendriersiourechelles draute-evaluation
guotidienng. Plusieurs sont derives du
(Moes’si Menstrual Distress
Questionnaire) ou du (Premenstrual
Assessment Eorm)), tel le: COPE(Calendar
Off Premenstrual Experiences) de Mortola
lequel contient 22 1tems: 12 troubles de
[PAumeur et 10Isymptomes physigues,
chacun coté de 1 a 3! D’ autres considerent

10-25 Items

(Ref: Mortola JE et al. Diagnesis of PMS by a simple
prespective and reliable instrument: the calendar of
premenstrual experiences. Obstet Gynecol 1990;76:302)

D’ autres considerent entre 10 et 25 items.

En 1987, en France, 2 auteurs Belaisch J.
et llamborini A. ent propese un calendrier
drauto-evaluation guetidienne des
principaux symptomes prémenstruels(12
[tems) avec une expression graphigue de
I*Intensite des symptomes (Trouble: 1-
léger;, 2-génant, 3-severe invalidant),
permettant une analyse visuelle simple et

rapide des dennees. Il est generalement
suffisant peur permettre I”Etude prrospective
des symptomes, leur durée dans le cycle et leur
intensité. Il permet, en outre, d*écarter les
Taux diagnoesticside SPIVI et d apprecier

I"efficaciie des traitements.
(Réf: Belaisch J. TTamborini A. Le SPM de demain.
Moenographie Théramex, 1987)

Critigue des calendriers prospectiis: le SPM
pourrait attenuer le discernement;, faussant
["auto-evaluation immediate des symptomes,
d’eu certains auteurs recommandent donc de
les faire confirmer par un tiers en contact
permanent avec la patiente: €ela est valable
aussii pour les troubles
psychocompoitementaux.



V. - DIAGNOSTIC DU SPM — COMMENT L"ETABLIR

MOYENS DIAGNOSTIQUES ET D'EVALUATION
(Ref: d’apres TTamborini A. LLe SPM. 28 jours de la vie d’une femme. Ed. Robert Laffont, Paris. 1987. p48.

CALENDRIER CYCLIQUE

Madame, mademoiselle,

Voici un calendrier destiné 4 mieux analyser vos troubles pre-
menstruels. Il aidera votre médecin 4 trouver une solution adap-
lée & votre probléeme et vous permettra aussi de mieux vous
connaitre.

Le calendrier commence le 17 jour ot les régles ont leur abon-
dance habituelle. Quand les régles suivantes surviendront, vous
entamerez donc un autre calendrier.

Chaque soir, il vous faudra relever les symptomes ressentis.

— 51 vous ne ressentez pas le symptdme décrit, laissez le
carré blanc

— 51 le trouble est léger, inscrivez un point

— 51 le trouble est génant, noircissez la moitié du carré
— 5i e trouble est trés pénant, sévére, noircissez tout le

carré

De la méme fagon, notez les jours de vos régles (régles peu
abondantes ou traces de sang =7 . régles d’abondance normale
= . rigles tres abondantes m ).

En cas de saignements entre les régles, notez également un
point =

Si vos régles sont douloureuses, ajoutez D.

I ou 2 fois par semaine, 4 jours fixes, le matin, notez votre
poids, déshabillée, et votre tour de poitrine mesuré au bout des
SCINs, 8ans SeITer, en expiration forcée,

Notez par une croix = dans les cases correspondantes les

jours pendant lesquels vous avez pris l¢ traitement prescrit par
voire medecin. . =

RGTEZ CHACLE JoUR i

(ESSGES (R Jours du mag

J

|

VISREEENED (e gy otk

15

s

Pessimsme

I

Fleg s s0i - manque d'énergie

| Ciprassun - enwie gz pleyrer

| Al -2nqoses

It - aesshitg

Fatigue

Wlaux g tée

Maux de reing

Waur de verire

Seins bends el donfoureyy

Ballorriemant abdamingl

Gonllemeris: visage, doigts, cheiles

Autres siones 4 pebeiser

| Motz vore o en iy

Hokez volra four da paiiing

otez s iurs de vos régles

Mot les jours dz prisa du traflament




V. - DIAGNOSTIC DU SPM — COMMENT L"ETABLIR
MOYENS DIAGNOSTIQUES ET D’EVALUATION
EXEMPLE DU CALENDRIER PROSPECTIF D’AUTO-EVALUATION QUOTIDIENNE.

D’ apres Belaisch J. et Tamborinil A. (Réf: Tamborini A. LLe. SPIVI. 28 jours de la vie d’une femme. Ed.
Robert Laffont, Paris. 1987. p.50)
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V. - DIAGNOSTIC DU SPM — COMMENT L'ETABLIR

MOYENS DIAGNOSTIQUES ET D'EVALUATION

(Reéf: drapres Tamborini A. LLes SPM. In/ La douleur en gynecologie. Chaperon Ch et al. ed. Arnette
Blackwell, 1997)

VISE

[IS deIvent etre recherches chiague ors
gue cela est pessikle; notamment en ce
guiI concerne les symptomes physigues
congestiiis: Tension et augmentation de
volume de seins, ballonnement
abdominall eedemes des extremites,
Prise de poids.

Quant a I*examen clinique pelvien,
mammoaire et general, Il permet surtout
d’eliminer les

du SPM

V. 4.-

Aucun des symptomes dulSPIVI n’éetant
specifigue; Il faut mettre en evidence le
caractere cyclique, premenstrueliaftinide
differencier le SPMV de:

1)/ IFassociation du SPM-avee un autre
trouble;

2) I’exacerbation cycligue d*un autre
trouble;

3) un autre trouble non cycligue;
4) des symptomes menstirugls;

5) des symptomes assecies a la prise de |a
pilule:



V. - DIAGNOSTIC DU SPM — COMMENT L'ETABLIR

MOYENS DIAGNOSTIQUES ET D'EVALUATION

(Reéf: drapres Tamborini A. LLes SPM. In/ La douleur en gynecologie. Chaperon Ch et al. ed. Arnette
Blackwell, 1997. Dickerson LM. PMS. Am Fam Physician, 2008, vel 67, No 8, 1743-1752)

Parmil les « autres troubles », les
troulales psychigues au long cours,
comme la deprression oull*anxiéte,
posent le plus de preklemes.

|_es patientes ayant un SPIMIassecié a
UNe depression severe, a desitendance
suicidalres ou a unicomportement
violent deivent étre configes:a un
pSychielegue ou un psychiatre ayant une
BONIME connaissance du SPM.

[De nombreux tests psychologigues
servent a cette evaluation.

(Ref: cités par Mezrow. G. Shoupe D. In « Mishell’s
Tiext Book of Infertility: Contraception and
Reproductive Endocrinology:», 4thied. Blackwell
Science, 1997:403-414).

Cette evaluation psychoelegigue;et
psychiatrigue devirait étre egalement
effiectuee en phase felliculaire duicycle
menstruel pour comparaisen.

1) Endemetriose

2) Dysmenorrhee

3) Colite spasmodigue

4) Spasmophilie; fibromyalgie
5) Cephalees

6) anemie

1) anorexie

8) diabete (DNID)

9) hypothyreidie

10) Contraception orale
11) pErimenepause
12)abus de'medicaments.



V. - DIAGNOSTIC DU SPM — COMMENT L'"ETABLIR
MOYENS DIAGNOSTIQUES ET D’EVALUATION

— Diagnostics differentiels
(D apres Mezrow. G. Shoupe D. 1997, op.Cit.)

SPM - DIAGNOSTICS
DIEEERENTIELS EREQUENTS:

1) Trroubles d*adaptation avec humeur

dépressive.

2) Trreubles affectifs.

3) Etats anxieux.

4) Troxicomanie.

5) Trroubles de la personnalité
6) Dysmenorrhee

/) Depression du post-partum

SPIVI — DIAGNOSTICS
DIEEERENTHELS MOINS
FREQUENTS:

1) Psychose.

2) Treubles nutritionnels

3) Mastodynie

4) Troubles maniaco-depressifs
5) EEdeme cycligue idiopathigue
6) Asthenie chronigue

7) fibromyalgie

8) Migraines

9) Troubles convulsifs
10)icolopathiefenctionnelle

11) Hypothyroidie



V. - DIAGNOSTIC DU SPM — COMMENT L'"ETABLIR
MOYENS DIAGNOSTIQUES ET D’EVALUATION

CRITERES DIAGNOSTIQUES DE L’AMERICAN PSYCHIATRIC
ASSOCIATION — DSM-IV/ (1994)

e fait de; |*absence:

1) deisympiemes; pathognomonigues,

2) de signes clinigues identifiables
objectivement, ou

3)/de tests de laboratoire Afin d uniifier lerdiagnostic des; SPIV,

oblige & une plus grande dépendance sur a etabli les criteres de
I*ability/capacite du medecin traitant et diagnestic suivants:
de |a patiente a interpreter les

symptﬁmes relevés (Réf: American PsychiatrictAssociation. Diagnostic

and! Statistical Manuall of mental diserders, 4éme ed.
\Washington, DC: APA, 1994):

Reteniir, donc L 1importance d*etablir
InitialEment un diagnostic correct, afin
d eviter::

d) Une therapeutigue inefficace dur SPM
0) Unitraitement Inadequat d*une
guelcongue: autre condition quirmime:le
SPMI(peri menopause oul MENOpPaUSE,
pathoelegie thyreidienne, autre situation
medicale oul psychiatrigue)



V. - DIAGNOSTIC DU SPM — COMMENT L'"ETABLIR
MOYENS DIAGNOSTIQUES ET D’EVALUATION

-CRITERES DIAGNOSTIQUES DES SPM SELON! _”American
Psychiatric Association(APA), DSIVI- 4, 1994) (1)

1.- Etat d°esprit déprime de facon 4.- Colere/enervement ou Irritabilite

margquee, sentiments de desespoir, ou persistants et margues/importants ou

desiidees d autodepreciation. conflits Inter-personnels/relationnels
amplifies.

2.- AnxIete marguee, tension INterne,

sentiment de crispation(« keyed up ») 5.~ Intérét diminug pour les activites

ou de nervosite (« on edge »). habituelles(i.e. travail, etudes/scolarite,

les amis;, les hobbies/loisirs).

3.- LLalilite/susceptibilité affective

marguee(i.e. se sentir soudainement 6.- Sensation subjective de difficultes a
triste ouiavoir des larmes ou une Se concentrer.

sensitivité acecrue au rejet).



V. - DIAGNOSTIC DU SPM — COMMENT L"ETABLIR

MOYENS DIAGNOSTIQUES ET D’EVALUATION
CRITERES DIAGNOSTIQUES DES SPM SELLON! _"American Psychiatric
Association(ARPA)-DSM 4, 1997; (suite-2)

/.- Lethargie; fatigabilite facile/fatigue 11.- D autres symptomes physigues tels
rapide, ou fort mangue d*energie. qUE:

8.~ Alteration nette de I"appetit,

surralimentation, ou fortes envies pour sensiilite; tension: ou'gontlement

des aliments Specifigues. mamimeaile,
cephalées,
0.- Hypersemnie ou insomnie. arthralgies
myalgies,
10.- Une sensation subjective d’étre une sensation de «
avcablbofforesie ou ds perts ol gonflement/ballonnement », ou de

controle. : :
prise de poids



V. - DIAGNOSTIC DU SPM — COMMENT L ETABLIR
MOYENS DIAGNOSTIQUES ET DPEVALUATION
-CRITERES DIAGNOSTIQUES DES SPM SELLON L American Psychiatric
Association(APA)-DSM 4, 1994, (suite-3)

1) Qurauimerns un des sympilomes
correspende au 1, 2, 3, oU 4 precites

2) Etla présence de plus de 5
Symptomes au cours de la derniere
semaine de la phase luteale gui

disparaissent apres la menstruation.

[Cesiperturbations doivent Interierer
de maniere netable dans e tiavail ou
la scolarie(etudes) ou dans;les
activiies sociales et les relations avec
autrui(r.e. eviction dractivites d*ordre
social, diminution; de la productivite et
de I"efificacité aul travail‘eu dans la
scolarite).

|_es perturbations ne doivent pas étre
UNE exacerbation des symptomes
d*une autre pathologie(i.e. trouhles
depressifs majeurs; de panigue; de
dysthymie; ouide la persennaliter).



V. - DIAGNOSTIC DU SPM — COMMENT L'"ETABLIR ?
MOYENS DIAGNOSTIQUES ET D’EVALUATION

EN RESUME

Il m’est de proceder
systematiguement a
(Stéreides, gonadotrephines du
falt d une part, de I"abhsence de correlations
entre les dosages hormoenaux et les
symptomes du SPM et, d’autre part, de'la
variabilite.de la.symptomatoloegie de ce
syndrome.

Enresume LLes clefis dul diagnestic du
SPIVIFsent:

1) L existence de sympiomes sematigues
oU aiffiectiis fiaisant habituellement
partie du SPIV,

2) ILa restriction de ces symptomes,
etablis d’une maniere prospective, a la
phase lutéale duicycle menstruel,

3) lesisymptomes doivent entrainer un
gene significative dansila vie de la
patiente,

4) I.*exclusion d’autres diagnostics
pouvant mieux expliguer la
symptomatologie;

(Refi: Drapres « SPML. Cohen J. Raudrant D.
Serfaty' D. Quereux Ch. Ateliers de réeflexion
multidisciplinaires en gynéecologie. Lab. Besins
International, 2002-2003)



VI . -TRAITEMENTS PROPOSES DANS LES SPM REVUE

Apres avolr pose e diagnostic et evalue 3. des conserls dietetigues,
lelSPIVI; |2 pIrISe eni Cliarge

therapeutique comprenak 4, éventuellement, Un GU UNE

assoclationide traitements
1, Une infermation-éducation de la medicamenteux.
patiente et deson entourage,

Réf: Tamborini A. taurelle R. Syndromes
premenstruels. Ed. Technigues. Encycl. Med.
Chir., Paris, Gynecologie, 1994, 161,C 10:11p.)
2)Tlamborini A.. Les SPM. In « La douleur en
gynécologie »Chaperon Ch et al. Ed. Arnette
Blackwell, 1997, p107-124, 1)Raudrant D. Revue
des traitements proposes dans les SPML In «
SPM », CeheniJ. et al. Ateliers de réflexion
multidisciplinaires en gynecologie 2002-2003, ed.

Lab.Besins International(F)

2. des conseils d’hygiene de vie,



Vi . -REVUE DES TRAITEMENTS PROPOSES DANS LES

SPM.

VI .1- MOYENS NON MEDICAMENTEUX:
1) Information — éducation. 2) Conseils d*hygiene de vie. 3) Consells dietetigues.

DIINEORMATION — EDUCATION:

Une meilleure comprrehension duiSPIVI
permet de mieux la negocier. Des
explications sur le cycle menstruel sont
d’unigrand appert.

L’ information visera.a rassurer et
lutterrcontre les prejuges et insistera
sur la grande freguence des trroubles,
leurr caractere transitoire et leur
reversibilite.

|_a tenue dfun calendrier prospectif
d’aute-evaluation guoetidienne des
SympPLeMEes  représente un excellent
moyen; dFeducation et a déja souvent
desjvertus therapeutigques.

(Ref: Endicott J., Halbreich U., Retrospective
report of premenstrual changes: factors affecting
confirmation by dail ratings. Psychopharmacol
Bullf1983;18:109-112)

En cas de trroubles psychologlques
severes I'infermation et I’education
Peuvent étre etendues al entourrage, en
particulier au cenjoerntou au
compagnen:



Vi . -REVUE DES TRAITEMENTS PROPOSES DANS LES

SPM
VI .1- MOYENS NON MEDICAMENTEUX:
1) Information — éducation. 2) Conseils d’hygiene de vie 3) Consells dietetigues.

2) CONSEILS DFHYGIENE DE VIE
ET DIETEFIQUES:

Associes a l infiermation, Ils peuvent
Suififilice: & gerer un certain nombre de
SPIVI moederes sans avollr recours a des
traitements medicamenteux.

Aux USA et Canada,lls sont largement
dispenses dans les PIVIS clinics et on les
retrouve dans un certains.nombre
d’euvrages peurle grand public et sur
I*Internet et uniguement CoNsacres a
[*autegestion naturelle des SPIVI par: |a
gymnastigue, la relaxation et/ou une
alimentation appropriee.

L_es conseils d*hygiene de vie visent a
limiter Ie'stress enamenageant la vie
soclale en fonction du cycle menstruel!

et a reduire 1a tension nerveuse par la
relaxation;, Ie yoga;, Unjexercice
physigueregulier: ou une periode
supplémentaire de repos pendant la
journee.

3) CONSEILS DIETETIQUES:

IIs visent a ebtenir un regime equilibre
et une ration alimentaire bien repartie
SuUlr plusieurs repas au cours de la
journeée, en limitant le sel("=>:

) et en evitant les sucres a
elimination rapide( =

) et les excitants comme

tabac, alcool, et les produits contenant
des methyl-xanthines(thg, café, coca-
cola et chocolat=> ).



Vi . -REVUE DES TRAITEMENTS PROPOSES DANS LES

SPM
Vi .2- TRAITEMENTS MEDICAMENTEUX

TRAITEMENTS MEBDICAMENTEUX DES SPM - INFROBUCTIOIN:

I_e/recousiaux moyens medicamenteux seifait enicas de SPM suffisamment genant ou
guand miermatien et consellsinFent pas apperte dramelioration.

« », doit étre la devise.

En cas detraitement medicamenteux, celul-ci doit étre adapté, proportienne ala gene
et 1lifaut savolir :

Pour cela, le praticien doit evaluer non seulement la géne occasionnee, mais aussi les
contrraintes et/ou les d’une prescription.



V1 . -REVUE DES TRAIMEMENTS PROPOSES DANS LES

SPM

Vi .2- TRAITEMENTS MEDICAMENTEUX:

On comprend gue devant
I”NETEregENnEIte des sympitomes et des
Tacteurs physiologigues et
physiopatielegigues presumes, de
nomhbreuses fiormules therapeutigues
(traitements) alent Eté pProposes.

Les traitements peuvent étre de 3/ ty/oes:

1. traitements symptomaticues
CONCErNaNT U oLl CErtalns trotiles
particuliers,

2. traltements visant a
modifier/supprimer: lereyclermenstruel,

3. traltements bases sur des donnees
physiepathelegigues et gui cherchent a
InterVenir sur un ou des facteur(s)
physiopathologique(s) presume(s).



VI . -REVUE DES TRAITEMENTS PROPOSES DANS LLES

SPM
V1 .2- MOYENS MEDICAMENTEUX:

Presgue tout les; traitenments oul leur
AssOcIauion ont te henefigues dans des
etudes ouverdtes, mais les etudes
contirGles ne confirment pas toujourrs
|eUIr SUPErIBKIte par: rapport au
placeho.

I1'est virai gu’il est difficile de faire la
prreuve de son efficacitée quand:le
placehoe obtient, en cas.de SPM, des
effietsthenefigques dans 40 a 80%; selon
les études

(Ref: 1.- Harrison W. et al. Treatment of PMS. Gen
Hosp psychiatry,1985;7:54-65. 2.-Freedman EW.,
Rickles K. Caracteristics of placebo responses In
medical treatment off PMS. Ami J Psychiatry, 1999
Sep;156(9):1403-1408)

€ traltement est: nabitueliement prescrit
aul depart pour guelques mois, pendant
lesguelsion peut constater :

1)) Une pPerennite: our UNe accentuation
de IFefifet therapeutigue

2) OUl aul contraire un epuisement de
celul-cl, pouvant amener a changer de
posologie, de produit. outde formule
therapeutigue.

Apres 3 a 6:mois, 6n peut envisager une
pause du traitement, quitte: a le
reprendre Si les troulles
réapparaissent.

Souvent, llffatdia poursuivie le
traitement beaucoupiplusiiongtemps,
parfels plusieurs anngees.



VI . -REVUE DES TRAITEMENTS PROPOSES DANS LES

Vi .2— TRAITEMENTS et MOYENS MEDICAMENTEUX

1L~ IEESTTRABFEMENTS
HORMONAUX:

1.1 - |a progesterone.
1.2'— les progestatifs,

1.3/~ |a contraception orale
oestroprogestative,

1.4 - le danazol,
1.5 - les agenistes de la GnRH,

2.- LES PSYCHOTROPES:

2.1- Alprazolam,
2.2 - Agents serotoninergiques,
2.3 - la bromocriptine

S-LESITTHERAPEUTIQUES
NUTRITFIONNELLES:

3.1 - huile d*enagre,

3.2 - la vitamine B6(pyridoxine),
3.3 - vitamines et sels mineraux.

4 - ANTIPROSTAGLANDINES!
5- DIURETIQUES.

6 - PRODUITS A ACTION
VASCULAIRE.

7 - PHY TTOTHERAPIE: agnus
castus(gattilier).



VI . -REVUE DES TRAITEMENTS PROPOSES DANS LES

SPM
V1.2 - MOYENS MEDICAMENTEUX
VI.2.1.-LES TRAITEMENTS HORMONAUX (par progestérone ou progestatifs)

1.1 - CAPROGESTERONE
NATURELLLE (Utrogestan,
Pregestogel):

Elle a étélle traitement le plus prescrit
depuis le plus/lengtemyps. Elle est
Prescrite sous forme orale micronisee
[PEX 0S5 U aussi par; vele vaginale
(capsules ou ovules) ou rectale. Unigel
alcooligue percutané pour action locale
Uniguement existe aussi(Progestogel®).

Oni rappelle que:

a) I”albsorption per os ((mais pas celle
par vole vaginale ou rectale)
s’accompagnerait de I°élevation de ses
meétabolites pregnanoelone

et allepregnanelene; qui ent un effet
sedatiifpar action sur le recepteur
GABA-A duiSNC (Wang 1996, Rapkin
1997, Vienteleone 2000).

9):la. progesterone a un effet
natrivretigue par action
antialdoesterone.

Per Os, avec 300 mg de'la forme
micronisee, Dennerstein L.(1985) a
constate un effet superieur au placebo
sur I"anxiété(p<0,002) la depression, le
stress(p<0,05), le gonflement(p<0,01),
|a rétention d’eau(p<0,04) et les
bouiifiees de chaleur (p=<0,005)

(Réf. Dennersteini L. et al. Progesterone and PMS:
a double-blind cross-over trial: Br Med J
1985;290:617-621)



Vi . -REVUE DES TRAITEMENTS PROPOSES DANS LES

SPM
V1.2 - MOYENS MEDICAMENTEUX
VI.2.1.-LES TRAITEMENTS HORMONAUX (par progestérone ou progestatifs)

Par contre, 7 autres etudes réalisees en
double aveugle et utilisant la
ProgestErene par vole Vaginale; rectale
eUIIEIVI nrent pas retrouve tne
efffiicacite superieure de la progesterone
sulr le placebpo.

Réf: 1) Freeman EW et al. A double-blind trial of
oral progesterone, alprazolam, and placeboiin

treatment of severe PMS. JAMA 1995:274:51-57.

C’etait: progesterone per s Versus
alprazolam et progesterone vaginale

Versus placeho.

2) Chiarles G. et all Etude comparative
de |a troxerutine a forte dose et de'la
progesterone naturelle sur les troukles
congestifis du SPIVI.

(Ref: Charles G. et al. Reprod HumiHorm
1995; numero) special:64-72)

En cas de |2, progesterone
en gel alcooligue (Progestogel’), peut
etire utilisee seule ou associee a une
autrre formule thérapeutigue .



Vi . -REVUE DES TRAITEMENTS PROPOSES DANS LES

SPM

Vi .2 - MOYENS MEDICAMENTEUX:
LES TRAITEMENTS HORMONAUX

2.~ LES PROGESTATIES:

lIs sont plusistables gue:la
progesterene naturelle; et representent,
par exemple en Eramnce, Ia
therapeutigue la plus employeée enicas
de SPM congestiis; oedemateu,
douleureux, en particulier avec
symptematelogie mammaire.

Onipeut les prescrire du 16eme au
25eme jour du cycle, guelgue fois plus
tot (entire le 9eme et le 15eme joulrr du
cycle) selon le debut des symptomes et
si I’endometre I”autorise (I"allongement
de la sequence progestative risque de
raccourcir le cycle.

Sitlesisymptoemes du SPIVI sent tres
génants; ou situne contraception est
souhailtee; on Peul prrescrire un
progestatiff aniti-genadotiepe X 3
semaines/4: (dur6eme au| 25eme: jour du
cycle).

(Ref: West CP. Inhibition of*evulation withi oral
progestins— effectivaess in PMS. Eur J Obstet

Gynecol Reprod Biol 1990;34:119-128)



Vi . -REVUE DES TRAITEMENTS PROPOSES DANS LES

SPIVI
VI .2- MOYENS MEDICAMENTEUX:
LES TRAITEMENTS HORMONAUX

1°-1a dydregesterone; (Duphaston©10) Une autre publication (Sampsen GA -
est souvent prescrite dans cette 1988) ne trouve pas d’efifet favorakhle
Indication: a raisen de 20 ma/j(2 cp/j) de la dydroegesterone:

du 12eme aui26eme jour dulcycle, ellera

obtenu 72% d*ameliorationi des REf: SampseniGA et al. PMS. A double blind
troubles premenstruels contre 43% cross-over study of'treatment with dydrogesterone
dansle groupe placebo. and placebo. Br J Psychiatry 1988; 153:232-235.

(Réf: Kerr G.D et al. Dydrogesterone in the
treatment of the PIVIS. Practitioner 1980;224:852-

855)



VI . -REVUE DES TRAITEMENTS PROPOSES DANS LES

SPM
V1.2 - MOYENS MEDICAMENTEUX:
V. 2.1.- LES TRAITEMENTS HORMONAUX

Une meta-analyse; pulliee en 2001 par
Wyatt K et al. A apporte la preuve de
niveau I del*efficaciite de la
PIrOGESTERONE.

Cette analyse a repris 14 etudes
randemisees: 10 progesterone Versus
placelho et 4 progestatiis Versus
placelae:

L_es réesultats sont significatifs en faveur
des traitements progestatifs, mais
faiblement: I”Odd Ratio est de
1,05(1,03 a 1,08) pour la progesterone,
et de 1,07(1°03 & 1,11) pour les
progestatifs.

L_"analyse plus complete de/l*article
montre cependant un bERefice de 309%
de la progestérone orale: ©dd
Ratio=1,30 (1,25 a 1,36).

L_esiconclusions de Wyatt K et al. Sent
cependant globalement negatives: « pas
d’effiet clinigue » des progestatifs, ce
gui va dans le sens d’une certaine mogde
actuelle gur remet en cause I"intéret des
progestatifs.

(Ref: Wyatt K, Dimmock: P, et al. Efficacy of
progesterone and progestogens inmanagement of
PMS: Systematic review. BrrMed J12001;323:776-
780)



VIl . -REVUE DES TRAITEMENTS PROPOSES DANS LLES

SPM
V1.2 - MOYENS MEDICAMENTEUX:
LES TRAITEMENTS HORMONAUX autres gue la dydregestone(Duphaston®)

|- acetaterde nomegestrol( ICCitenyis,
France) a5 mg(d cp/j) s’est revelg,
compare a 15 mg|de
dydrogesterone(Duphaston®), aussi
efficace sur la plupart des symptomes

premenstruels, notamment mammaire.

(Ref: BelaischiJ et al. Le SPM et son traitement.
|_a place des progestatifs. Rev: Er Gynecol Obstet
1985;80: 753-762)

On peut aussi IPutiliser:

1.- I”acetate de.chlormadinone
(Cuteran®, France ),

2.-la medrogestone (Colprone®, Erance;
Colpro® 5, en; Suisse),

3.- la promegestone (Surgestene®,
France) ou

4.- |a demegestone.

5.- la MPA(médroxyprogesterone
acetate)

Oni rappelle gue si les symptomes sent
particulierement genants, oul sl URE
contraception est souhaitee, o pPeut, en
France, prescrire un progestatlf At
gonadotrope X 3 semaines/4( du 6eme
au 25eme jour duicycle). On peut
prescrire alors de IFacetate de
nomegestrol(lutenyl®) x5 ma/j(icp/j)
ou de'la premegestone(Surgestones,
Erance) x 0,500'mg/j(1 cp/j). La DIVIPA
150/mg/3 maols.

(Reéf: West CP. Inhibition of ovulation with oral
progestins— efifectivness in PMS. Eur J Obstet
Gynecol Reprod Biol 1990;34:119-128)

|_a prescription des dérives de la 19-
nortestistérone a neyau estrane, du fait
gu’ils peuvent entrainer des effets
seconadaires a caractere andregenigue,
SOt pratiguement albandennes.



VIl .-REVUE DES TRAITEMENTS PROPOSES DANS LLES

SPM

V1.2 - MOYENS MEDICAMENTEUX:
LES TRAITEMENTS HORMONAUX AUTRES:
1)Contraception orale egstropregestative. 2) GnRH agoenistes. 3) Danazol

1. LA CONTRACEPTION ORALE
ESTROPROGESTATINVE(CO-0P);

Elle peut agir par inkisiten de
[Fevulatien:

Elle ne represente pas a pProprement
parier unitrarement du SPM, mais peut
Eliire prescrite situne contraception est
souhaiitee.

Elle a des efifets variables sur le SPM:
disparition, atténuation, absence de
changement ou au contraire aggravation
des symptomes.

(Refi: Shmidt PJ. Et al. Alprazoelam in the treatment of
PMS. A double-blind, placebo-controlled trial. Arch

Gen Psychiatry 1993 Jun; 50(6):467-473)

[1I'*y a pas dretude recente en dehorside
celle delEreeman EW. Et al., guifesten
faveur dFune pilule a la
drosperinone(Jasmine) surle SPM.

(Ref: Freeman EVW. Et al. Evaluationof a unique oral
contraceptive in the treatment off premenstrual
dysphoric disorder. J\\Woemens HHealth Gend Based
Med; 2001 10:561-569)

|1 semble quril vaille mieux: Utiliser une
pilule a climat mixte ou progestatii et
eviter les pilules a climat eestrogenigue
dominant.

Sii les effets sont variables sur'le SPM, |a
CO-OP ameliorela dysmenorrhee.

REMARQUE: Ia Tibelene(livial®,
Xyvien®),duriiES; ameliorerait Ies
symptemes vs. Placeho

(Ref:Traskin O. et al. Hum Reprod 1988;13:2402-2405,
cité par Dickerson LM. Am Fami Physiciam,2003, vol
67, No 8, 17431753)
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SPM

V1.2 - MOYENS MEDICAMENTEUX:
LES TRAITEMENTS HORMONAUX AUTRES:
1) Contraception orale estroprogestative. 2) GnRH agenistes. 3) Danazol

2.- LES AGONISTES DE LA GnRH:

lIsirealisent univeritable « castration
medicale», supprimant le cycle
menstruel (etat de menopause).

La GnRH a été proposee dans les SPM
SEVEres.

En 1984, une étude avait montré une
certaine efficacite.

(Ref: Muse KN. Et al. The PMS. Effects of «
medical ovariectomy ». NIEngl J

Med,1984;311:1354-1359)

En 1998, une autre étude a étudié ce
traitement chez 20 femmes. Seule la
moitié dfentre elles a etéerameliore

(Ref: Shmidt PJ. Et al. Differential behavioral effects
of-genadal stereidsiin women with and in these
without PMS. N Engli J'Med 1998,338.209-216)

[De toute facon son mode d’action, le
cout du produit, les effets secondaires
lies a la carence cestrogenigue induite
rendent son utilisation noniseulement
exceptionnelle.

(Ref. Muse KN. Et al. Op. cit) et non envisageable au
long| cours; memeravec une « add back therapy .



VI . -REVUE DES TRAIEMENTS PROPOSES DANS LES

SPM

V1.2 - MOYENS MEDICAMENTEUX:
LES TRAITEMENTS HORMONAUX AUTRES:
1) Contraception orale estroprogestative. 2) GnRH agonistes. 3) Danazol

3.- LE DANAZOL([Danatrel®):

A la pesologie de 100, 200/o0u 400/mg/j le
danazoll prisen continuiameéliore
significativement de'nembreux SPM.

(Ref: Watts JE et al. A clinical trial using danazol
Tor the treatment of premenstrual tension. Br |
obstet Gynaecol 1987;94:30-35)

SiiI*efficacitée du danazol est certaing,
soN INtérét dans cette indication est
limiitée par: ses efifets secondaires, comme
en temoignent les nombreuses sorties en
cours d’etudes.

Son emploi ne devrait concerner gue des
troubles physigues severesiet pour un
temps limité:

Hahn et al.(1995) ent étudié, sur 28
patientes, 3 cycles de danazol 200/ma/y,
contre 3icyclesisous placeho. lis trouvent
un différence significative chez celles avec
un SPM severe, mais il y eut de
nemhbrreuses sorties de IFetude du fait des
effiets secondaires.

(Ref: Hahn PM. Et all A randomized, crossover: trail of
danazol for the treatment of-PIMS.
sychoneureendocrinelogy, 1995 ;201(2) :193-209)

OrBrien et al.(1999) ont etudie chez 100
femmes les efifets du danazol x 200 mag/j
Versus placebo, pris uniquement en phase
lutéale: le danazol n’était pas efficace sur
le SPM hermis sur lesimastodynies. La les
effets secondalles, etaient minimes.

Réf: O'Brien PH. Abukhelill'lE. Randomized
controlled trial ofi the management ofi PMS and
premenstrual mastalgia during luteal phase. Only
danazol. Am J Obst Gynecol 1999, Jan;180:18-23)
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SPM

V1.2 - MOYENS MEDICAMENTEUX:
LES TRAITEMENTS PAR LES PSYCHOTRORES: 1.- Alprazelam 2.- ISRS

LES TRAITEMENTS PAR LES
PSYCHOTROPES.

Plusieurs facteurs expliguent leur
emploi:

1) les troubles de I”humeur sont les

symptomes les plus firequents des SPM.

2) les hiormones ovariennes
Interviennent sur la regulation des
neuretransmetteurs qui fluctuent au
cours duicycle menstruel.

3) Il existe des relations entre SPM et
troubles psychiatrigues

1= ALPRAZOLAM (Xanax):

C est un henzodiazeping a effiet
anxielytigue quiragit par
potentialisationdes recepteursi GABA.

[I'est denné en phase luteale, jusquau
2eme ouldeme jour: postmenstruel; a
desideses varant de0,25ymg a 1,25
maly.

|_es etudes sont contradictoires,dans le
SPM:

Smith et al.(1987) avaient montreé
versus placebo une ameélioration de
I"irritabilite, I”anxigie; lardépression; la
fatigue; des,detieursiandeminales et
des cephalées.

(Retfi: Smith'S: et al. Treatment of PMS with alprazelam.
Obstet Gynecol 1987;70:37-43)



VI . -REVUE DES TRAIEMENTS PROPOSES DANS LES

SPM

V1.2 - MOYENS MEDICAMENTEUX:
LES TRAITEMENTS PAR LES PSYCHOTROPRES: 1.- Alprazelam 2.-
ISRS(fluexéetine) 3.-Clomipramine 4.-Fenfluraming et Buspirone.

ALPRAZOIEAM(Xanax) (suite)

Cecllest retrouve dans2 auires etudes:
par Harrisen et ali(L980)ret par Ereeman
et al.(1995) gui trouve: un effet superieur
aul placebo avec une reduction de 50% des
symptomes psychiques du SPM, alors gue
dansila méeme étude, Il ne trouve pas sur
ces symptomes de difference significative
entre progesterone et placebeo.

(Réf: 1.-Harrison WM et al. Treatment of
premenstrual dysphoria with alprazelam. A
controlled study. Arch Gen Psychiatr 1990;47:270-
2175, 2.- Freeman EW. Et al. A double-blind trial
ofi oral progesterone, alprazelam, and placebo in the
treatment of severe PMS. JAMA 1995;274:51-57)

Sclmidi et al. (1993) trouvent une
amelioration desiscores sur une échelle
d’evaluation dulsyndrome depressit, mais
aucune amelioration clinigue significative

durSPMur-méme. (Réf: Schmidt PJ et al.
Alprazelam in the treatment ofPMS. A doulble-blind,
placebo-controlled trial. Arch Gen Psychiatry 1993,
50:467-473)

Evans et al. (1999) notent I*absence
d’amelioration du syndrome dépressif:
dans la phase lutéale, avec, de plus, un
effet negatif sur I’humeur en phase
folliculaire. (Réf: Evans SM et al. Appetite
1999;32:331-349). Ils notent awussi une
augmentation de I"appetit pour les
graisses en cas de SPM et une

accentuation de cet effet sous traitement.
(Ref: Evans SM et al. Neuropsychopharmacology
1998;19:499-516)



VI . -REVUE DES TRAITEMENTS PROPOSES DANS LES

SPM

V1.2 - MOYENS MEDICAMENTEUX:
LES TRAITEMENTS PAR LES PSYCHOTROPES:

1.- Alprazolam(xamnax®) 2.- ISRS(flucxetine) 3.-Clomipramine 4.-Fenfluramine et Buspirene.

2.- LA ELUGXETINE(EIUctine®)-ISRS:

Rappel: Ellerappartient a la classe des
Inhibiteurs defla recapiure de la
serotenine.

|_a serotonine est Incriminege dans les
troubles de I"fhumeur, I"irritabilite, Ies
sautes d*humeur, les syndroemes
dépressiifs et les troubles de I*appétit.
|_es oestrogenes et la progesterone
modifient'les recepteurs a la serotonine
et la sensibilité aux agonistes de la
serotonine.

|_a meéta-analyse de Dimmock et al
(2000) sur I efficacitée des ISRS a permis
d’inclure des études randomisees
rassemblant 904 femmes.

L"Odd Ratio en faveur des ISRS est:

de6,91(3,90 a 12,2).

L_es/ ISR'S sont efficaces sur les;symptomes
physIgUES et comportementaux(tension,
Irritabiliive;dysphorie.

I1'°y a pas de difiierence sitl“enidenng ces

trarenmenits de fiacon continueou
Intermittente.

L_es efifiets secondaires sont consideres
comme acceptables dans cetite meta-
analyse(2,5 fieis plus frreguents gue dans le
groupe placeho). Ils sont représentes par
des troubles gastro-intestinaux, de

I*Insemnie, I”inappéetence sexuelle.
(Ref: Dimmock PW et al. Efficacy ofserotonin-
reuptake inhibitors in PMS: asystematic review.
Lancet 2000;336:1131-1136)

Conclusion: se contenter de faibles deses
de fluoxetine (Elucuine®), 102 20 mo/j en
cas d uilisation dans le: SPM, et petit-étre
de facon Intermittente.



Vi . -REVUE DES TRAITEMENTS PROPOSES DANS LES

SPM
V1.2 - MOYENS MEDICAMENTEUX:
LES TRAITEMENTS PAR LES PSYCHOTROPES:
1.- Alprazelam(xanax) 2.- ISRS(fluoxétine) 3i-Clomipraming 4.-Eenfluramine et
Buspirone(Buspar).

3. CLLOMIPRAMINE (Anafranil): SundbladiC. et al (1993)/IFent utilise de
["evulation en 2eme partie de cycle,

: : . : avec un boen effet sur IMirritabilite et la
Antichelinergigue puissant et dépression.

inhibite_ur d_e la recapture de la : (Ref: Sundblad C. et al. Clomipramine
serotoning, il a ete I°un des premiers administered during the luteal phase reduces the

antidepresseurs etudié dans le SPIVI. symptoms of PMS: a placebo-controlled|trial.
Neuropsychoeharmacol 1993,9:133-145)

[De petites doses (de 10 a 50ima/j)
semblent suffisantes et un traitement 4.- FEENELURAMINE et BUSPIRONE

discontinu est préférable pour éviter (Buspar):
un effet d’accoutumance. IIs ont éte etudies versus placebo.

Prescrits en phase premenstruelle, ils
ameéliorent I*anxiete et la depression.
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SPM
VI.2- MOYENS MEDICAMENTEUX: LA BROMOCRIPTINE (PARLODEL)

5.- BROMOCRIPTINE (Parlodel®):

C”est Ui ageniste dopaminergigue gui
Inhileella secrenionide |12 prolacting.

L_es études la concernant dans le SPM
sont anciennes et contradictorres: elle a
Tait I’ebjet de 7 etudes controlees, a la
dose de 5 mg/j en phase luteale.

Poulr certains(Meden-\rtovec et al.
1992), la bromocripting est plus
effiicace que le placebo, surteut sur les
phénomenes physiques, en particulier
les tensions mammaires.

(Ref: Meden-Vrtovec H, Vujic D.
Bromocriptine(Bromergon, LLek) in the

management of PMS. Clin Exp Obstet Gynecol
1992;19:242-248)

RPour d autres (Andersech et al. 1982); 1l
Ay a pas de difference entre
bromocriptine et placebo.

(Ref: Anderschi B, Hahn L. Bromocriptine and
premenstrual tension: a clinical andhermonal
study- Pharmatherapeutica 1982;3:107-113)

[“a bremocripuine (Parliodel) pouriait
etire effiicace chez les femmes ayant un
test au TRHI perturhe.

(Reéf: Rea N. et al. Prolactin response to
thyrotropin-releasing hormone as a guideline for
cystical mastalgia treatment. Minerva Med
1997,88:479-4817)

Elle est surtout indiguee guand il existe
Une hyperprolactinemie.



VII.- LES AUTRES TRAIMTEMENTS DES SPV
1.- LES ANTIPROSTAGLANDINES

1.- ANTIPROSTAGLANDINES:

L_es prostaglandinesisont produites de
facon variable en fenetien des taux
drestradiol et de Progesterone, avee
augmentauenien phaseluteale.

Certains symptomes dui SPIVI peuvent
etire attribues a un exces de
prostaglandinges, gui agissent sur'le
comportement, la régulation-thermigue,
le flux cerebral, 1a libération des
NEUrotransmetteurs.

Woeoed C.,(1980) et Jakubowicz DIL.,
(1984) ont utilise I"acide mefenamique
(Ponstan, em Suisse).

Ils ont ebtenu la haisse du taux de
prostaglandings et une amelioration

des symptomes psychiguesiet surtou
des douleurs alhdeminales et des

CEPNAIEES:

(Ref: 1.- Wood! C. Jakuboewicz DL. The treatment
of premenstruallsymptoms with mefenamic acid.
Br J Obstet Gynaecol 1980;87:627-632) 2.-
Jakuboewiczd DL, Et al. The treatment of
premenstruall tension with mefenamic acid:
analysis ofi prostaglandin concentrations. Br J
Obstet Gynaecoli1984;91:78-84)

IMlia: IVifet al.(1986) retrouvent un effet
positif surtout sur les cephal€es et la
fatigue, mais pas sur les deuleurs.

(Ref: Mira M et al. Mefenamic acid in the
treatment of PMS. Obstet gynecol ;68:395-398)

-[Dese : 500 mg x 3/]

Ce traitement semble plusiefficace si
SPIVI avee dysmenorriee.



VII-LES AUTRES TRAITEMENTS DES SPIVI
2.-LES VEINOTONIQUES

2.- LES'VEINOTONIQUES:

"2 permeariercapilliaie et la
perturhation del equilibre hydrosode
expliguent certains sympiomes du SPM.

|_es vasculoprotecteurs, Ies veinotonigues,
lesi preduiits gui limitent la permeéabilite
capillaire et les transferts dfeau et de
proteines vers le milieurinterstitiel sont
employes dans les SPIVI, seuls oulavec une
autre formule therapeutigue, en
particulier en.cas,de- phenomenes
eedemateux et/ouldouloureux des
membres IRfErieurs, mammaires et/ou
pelviens. Ainsi:

1) Tramborini A et Taurelle R(1993) ont
trouve un Interét dans I extrait
standardise de Ginkgo bileka
(amelioration des mastodynies et de la
rétention

hydirigue). Etude en double aveugle,

controléee vs. Placebo. (Réf: Tamborini
A.Tlaurelle R. interét de I’extrait standardise de
Gingke bileha(EGh 761) dans la prise en charge des
symptomes congestifis du' SPM. Rev: Er Gynecol
obstet 1998;88:447-449)

n2) Serfaty/Dret Magneron ME(1997) -
dansiune étude ouverte et
multicentrigue chez 14%3 femmes
consultant en gynecologie et ayant tn
SPIVI & composanie, congestive ont
utilisé une fraction flavonoide
micronisee 1000 ma/j.

Résultat: amelioration du SPM avec
diminution de la congestion chez 60%
des patientes(p<0,0001) et diminution
de la prise de poids (30%) de moeins gue
lors de la période d’elservation).

(Ref: Serfaty. D. Magneron Me. I.e SPIVI en Erance:
epidemiologie et activité therapeutigue de 1000/ mg
de fraction flaveneigue purifiee, micronisee chez

1473 femmes consultant en gynécologie. Contracept
Fertil Sex, 1997;25:85-90).



VII-LES AUTRES TRAIMTEMENTS DES SPIVI
3.-LES DIURETIQUES

LES DIURETIQUES:

L_a spienelaciene(antageniste de
I*aldesterene) a eté prescrite par
guelgues auteurs avec des effets
Taverables surl”humeur, la prise de
poids et le: gonfilement:

OrBrien PM et al.(1979): Treatment of:
PIMS by spironolactone. Br-d OBstet
Gynaecol 1979;36:142-148.

Vellacott ID. et al.(1987) . A double-
blind, placebo-controlled evaluation of
spironolactone in the PMS. Curr Med
Res Opin 1987;10:450-455

Freeman EVW et al. (2001) concluent a
Propos du contraceptif oral (Jasming)
contenant de la drosperlnone (analogue
de la spirenolactene) gurelle skest
révele efficace sur Certains symptomes
de patientes souifirant de SPM.

(Ref: Freeman EW. Evaluation,of a unigue oral
contraceptive in'the treatment ofi premenstrual
dysphoric diserder. J\WWomens healthiGendi Based
Med 2001;10:561-569)

Savolir: les diurétiques ne sent guun
traitement symptomatigque des troulles
oedemateux;, et Ils ne soni pas
recommandes par laplupart des
auteurs.



SPM ET LES THERAPEUTIQUES COMPLEMENTAIRES/ALTERNATIVES:
selonila publication;de Stevenson C. et Edzard E.(2001)- CAM therapies for PMS. A
systematic review: ofi randomized! controlled trials. Am J Obstet Gynecol - 2001

Stevenson €, et Edzand E.(2001) ont
realise une compilation de |a litterature
desithérapeutigues alternatives du SPM.

(Ref: Complementanry/alternative therapies for PVIS:

a systematic review, oif randemized contrelled trials.
Am J Obstet Gynecol 2001; 185:227-235)

De nombreux traitements ont éte tente:

1) Schellenberg R. (2001) — en
phytethérapie sur le \Vitex agnus castus
ou gattilier.

(Refz Schellenberg R. treatment for the PMS with
agnus castus fruit extract: prespective, randomized,

placebo controlled study. Br Med J 2001;20;322:134-

137)

m 2) Pearlstein T. et Steiner V. (2000) —
Non-antidepressant treatment of PMS. J
Clini Psychiatry 2000;62 suppl. 12:22-27.

3)BendichrA. (2000) - Tihe potential for
dietary supplements to reduce the PMS
symptems. J Ami Coll. Nutr 2000;19:3-12.

4) BarmardiNiD et al. (2000)/- Diet and
sex-hormone kindingl glekbulin,
dysmenoerhea, and premenstrual
symptems. Obstet Gynecoll 20005955245~
250.

S)Whait KIViFet al. (1999) —Efficacy/ of
vitamin B6 1n the treatment of PIMIS:
systematic review. Br Med'J
19909:318:1375-1381.

6) Thys-jacohs S. et al. (1998) — Calcium
carbonate and the PMSE effects on
premenstruall symptoems. PIVIS study.
Group. AmiJ Obstet Gynecol
1908;179:444-452,



SPM ETF LES THERAPEUTIQUES COMPLEMENTAIRES/ALTERNATIVES:
selonila publication;de Stevenson C. et Edzard E.(2001)- CAM therapies for PMS. A
systematic review: off randomized controlled trials. Am J Obstet Gynecol - 2001

CONMPLEMENTS/SURPPLLEMIENTS
NUTRITIGONNELS:

a Calciumicarbonate: 1200'a 1600 ma/j.
(Ref: Thys- Jacobs et al. Am J Obstet Gynecol
1998;179:444-452).

= Magnesium: 200-400 mg/jl (ACOG. PMS.
Obstet Gynecol 2000;95:1-99),

m \itamine Bl2: dese superieure a 400
UlI;

n \itamine B6 (Pyridoxine): pour sen
action de co-enzyme dans la biesynthese
de ladopamine. Une étude en double
aveugle d”’Abraham G. et Hargroue
JT(1980), a montre une amélioration du
SPM par la prise de 500/ mg/j de vitamine
B6 (pyrldoxme) du 14eme jour du cycle

jusqguraux regles (Ref: Abraham G, Hargrou JT.

Effects of vitamin B6 0n PMS. Infertlllty 1980;3:155-
159)

n Polyvitamines.

s Phytothérapie: Gattlier (Vitex:agnus
castus), hurle d*onagre (eenothera
RIEARIS).

s REQIME Vegetarien:
a [Homeopathie.

m Reflexologie.

m [VIasSages.

s Osteopathie,.

n Relaxation.

n Biofeedback.

m AULKesS....



SPM ET LES THERAPEUTIQUES COMPLEMENTAIRES/ALLTERNATIVES:
selonila publication;de Stevenson C. et Edzard E.(2001)- CAM therapies for PMS. A
systematic review: off randomized controlled trials. A J Obstet Gynecol - 2001

Stevinsen et Edzard (2Z001) ont retenu
27 essals therapeutigues; bien qurils
regrettent lermangue de Figueur de la
plupart drentre eux.

L_"étude critigue fiaite par eux de tous
Ces| 27 essals; (essais gui concluent tous
d une certaine efficacite de leur
therapeutigue) a retenu:

1.- IL>absence oula tres faible efficacite
de la'phytotherapie gu’ils ont choisi
dretudier (huile d*enagre);

2.- Une certaine efficacité de la
supplementation calcigue sur I"humeur,
I”appétit, la memoire, alors gue la
vitamine B6

et le;magnesiumin’en avaient pas sauf;
PeUt=etre, sur I"anxiete et a condition
de les associer;

L "homeopathie a eté efficace, mais
I"efficaciite du placebo, dans 47%) des
cas, evoguerait, selonices auteurs, la
possibilite d*effets therapeutigues de
cette approche ligsia l’empathie des
patientes pour ce type de traitement.

|_"efifet des autres thérapeutigues:
massages, relaxation, réflexologie, est
selon ces auteurs difficile a prouver de
maniere scientifigque et serait a
rapproche de la prise en charge
psychoelogigue de ces patientes



L "APPROHE PHYTOTHERAPEUTIQUE DU SPVI
LE VITEX AGNUS CASTUS (gattilier)
1.- description sommaire deila plante

\/itex agnus:castus (Gattilier, angl. Chaste tree,
famille desiverhanaceae, celle dela verveine):

C’est un burssen d*un Vert Intense qui peut
atteindre 2-4 metres.

I1'pousse en particulier dans le lit des ruisseaux
et sur les bords des regions est de la
mediterraneen.

Ses fleurs sont composees dinflorescences qui
se forment a la terminaison des rameaux.

|_a palette de couleurs des fleurs s’étend du
planc au rese; jusqurau bleu ou lilas.

A lafin de I’ete, apres la floraison, la plante
prodult des firuits de la gresseur d*unigrain de
POIVIe.

L_e firuit est une baie a noyau charnu, rouge-
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APPROCHE PHYTOTHERAPEUTIQUE DU SPVI
LE VITEX AGNUS CASTUS (gattilier)
2.- LE PRINCIPE ACTIF

LE PRINCIRPE ACTIE du vitex agnus
castus(gattilier) releve de IFextrait total
desicomposants de:ses fruits secheés et
non d>un seul parmi eux. L extrait, en
efffiets, est effiicace en tant gue tetum (
ensemnle des compoesants du firuitdu
\VVAC) guifart detlurlerprincipe: actif

Il peut étre standardise, par exemple,
par certains procedes d’extraction
permettant, par exemple pour la forme
dragee, drobtenir pour40'mg d’extrait
Sec (guitcorrespond a 20 mg| d’extrait
natifidu fruit, solvant éthanol 60%
poids), une relation drogue-extrait env.
6-12:1 standardisé a au moins 0,6%de
casticine.

(Réf: Compendium Suisse des médicaments —
2005)

Certainsicomposants dulfruit ont ete
Isoles. Parmileux les substances suivantes
quitluiisont caracteristigues:

1) Glucosides 1ridoides (agnuside),

2) Elavenoidesi(casticine; laguelle, comme
precité peut servir au titre de stibstance

etalon pour la standardisation du
medicament )

3) Huiles essentielles,
4) Acides gras,
5) diterpenes.

(Ref: Hansel R'et al.:Hagers handbuch der
pharmazeutishen Praxis .5. Aufl., Bd. 6, Springer
\Verlag Berlin 1994:1183-1196)



APPROCHE PHYTOTHERAPEUTIQUE DU SPM
- LE VITEX AGNUS CASTUS(gattilier) :
3.- MECANISME D’ACTION POSSIBLE EN CAS DE SPM (1)

1.- ACTION INHIBITRICE
JANTAGONISTE NON
HORMONALE DE LA
LIBERATION DE LA
PROLACTINE PAR EEFET
DOPAMINERGIQUE:

I-*extrait dujvitex agnus castus
(gattilier) agirait comme agoniste de |a
dopaminge auniveau de ses recepteurs
D2.

(Ref: Berger D el al., Rezeptorbindungsstidien
mit Extrakten und daraus isolierten Substanzen.

Zeitshrift fiur Phytetherapie, 1999, 20:153-154).

|_a depamine ihibe la libération de la
prolactine par les cellules lactometres
de I’ante-hypophyse.

| “extirait desibaies sechees du \/AC
(gattilier) auraient une action InkibItrice
noeN hormenale gui proveguerait une
diminution de la secrétion de la prolactine.

(Ref: Meier B et al. Pharmacological activities of vitex agnus
castus extracts in vitre. Phytemedicine 2000;7(5):373-381)

L_es sulbstances responsables de cette action
sont contenues dans la fractien lipephile;
laguelle contient entre autres de la casticine
gui dans Certalnes preparations Sert
Justement (avec IFagnuside) comme
substance temoein en matiere de controle de
gualite.



APPROCHE PHYTOTHERAPEUTIQUE DU SPVI
LE VITEX AGNUS CASTUS (gattilier)
3.- MECANISMES D’ACTION POSSIBLES EN CAS DE SPM (2)

C’est, donc, par ce biais gue: I*extraii
@ agnus castus(gattlller) pourrait agir

entre autres sur certains symptomes Chez

celles des femmes soufifirant de SPM
(tension mammaire) qui auralent Un: taux
de prolactine augmenté ou une liberation
EXCESSIVE de prolactine en reponse a des
stimulations endegenes ou. exegenes; («
stiress Inauced prolactin secretion »).

Onirappelle gue IFhyperprolactinemie
PEUL entrainer Une rétention hyoro-
sodée et done étre une des causes du
SPM & composante-congestive,
notamment mammaire et'gue la
promocriptine(agoniste
dopaminergigue) est utilisee, par
certains, en medecine conventionnelle
avec efficacité vs. Placeho.

(Réf: Meden-Vrtovec H.\Vujic D. Bromocriptine in the
management ofi PMS. Clin' Exp Ohstet gynecol
1992;19:242-2/8)



APPROCHE PHYTOTHERAPEUTIQUE DU SPVI
LE VITEX AGNUS CASTUS (gattilier)
3.- MECANISMES D’ACTION POSSIBLES ENICAS DE SPM (3)

2.- Action sur'les recepteurs
oploides(EndorphInes) Cerehraux:

[Dans les etudes sur les liaisens aux
[ECEPIEUNSI ON a pu montrer
I*existence d* un afifinite de liaison du
produit pour les mu-récepteurs et les
Kkappa-recepteurs opiojdes-et un effet
sur la.concentration des beta-
endorphines.

(Ref: 1- Brugisser R et al., Untersuchungenian
Opioid-Rezeptoren mit Vitex agnus castus. L
Zeltserift fur Phytotherapie, 1999, 20:154.

2- Samochowiec L et al. Einfluss von Monchspfeffer
auf die Konzentration von Beta-endorphin im serum
weiblicher Ratten. Arztez Naturherlverfahren
19098;39:213-215)

Or;, les opioides endogenes modulent Ie
comportement, I"Rtimeur, IFappetit, Ie
sommell et les secretions hermonales.

I_e:SPMIiserait , donc, aussiilie a une
diminution de I*activitée opileide
centrale.

(Réf: Rapkin AJ, Suoupe D. Decreased central opioid activity,

in PMS: luteinizing hermone response te naloxone. J'Sec
Gynecol Invest 1996;3:93-98)



APPROCHE PHYTOTHERAPEUTIQUE DU SPVI
LE VITEX AGNUS CASTUS (gattilier)
3.- MECANISMES D’ACTION POSSIBLES ENICAS DE SPM (4)

3.~ Interaction avec le systeme des
recepteurs GABAergiques:

|_es flavonoides gue contient la baie du
VVAC semblent en outre agir sur
FUmEUN;, par Interactionravec les
recepteurs GABAECKGIgUES.

Ref: 1) Berger D et al. Efficacy off VAC L. extract Ze
440 1n patients with PMS. Arch Gynecol Obstet
2000;264:150-153.

2) Medina J.H'et al. Neuroactive flavenoids: new

ligands fer'the benzoediazepine receptors.
Phytomedicine, 1998;5:235-243.

4.-'Pas d*actien sur la LH'et |a ESH
nypophysaires —selon certains auteurs
(Jarry H et al.)

Ref: Jarry H et al. In vitro prolactin but no _H and
FSH release is inhibited by compoeunds in extracts of
agnus castus: direct evidence for a dopaminergic
principle by the dopamine receptor assay. Exp Clin
Endocrin 1994;102:448-454.

alers gue d autres recherches suggerent
gue'le Gattilier pourart agir
centralement pour reduire la secrétion de
la ESHI (=Eollicle Stimulating Hormoene)
par I”ante-hypophyse, mais'en meme
temps augmenter: celle de la lEH et
reduire celle'la prolactine poulr ebtenir un
effet glonal gui favoriserait la

Progesterone par rapport aux estrogenes
(In: Newall CA et al. Herlbal Medicine : A
Guide for Healthcare Professionals. lLonden,
UK : The Pharmaceutical Press;, 1996).

Ce gui- résulterait en'une nermalisation de
la phase luteale; et par consequent
previendrait 1 insuffisance lutéalelen
PIFOYESLErone.



APPROCHE PHYTOTHERAPEUTIQUE DU SPIVI
LE VITTEX AGNUS CASTUS(gattilier) : ETUDES CLINIQUES

Berger . et ali(1e99)F, dans un
observation d*utilisation prespective,
contrreléee; multicentrrigue; sur 3icycles
(N=43fpauientes soufirant de SPM, age
19a 47 ans, dont 13’ prenaient des
contiracepifs oraux, les trouhles de
SPIVI peuvant également se manifester
sous CO) et en utilisant le score du
Miees® Menstiruall Distress
QUuestionnaire sur des parametres
relatifs aux troubles psychigues et
physigues ent nete leur diminution
signiifcative, netamment.au-3eme cycle,
PaN rappert a avant et apres I utilisation
de IFextraitudu VAC.

(Ref: 1- Berger D. et al. Klinisch kontrollierte
Anwendungsbeobachtung beim pramenstruellen
Syndrom. Zeitschrift fir Phytotherapie, 1999,
20:155-156)

2- Berger D. et al. Efficacy of vitex agnus castus
L .extract Ze 440 in patients wiith: PMS. Arch
Gynecol Obstet 2000;264:150-153

Brattstromi A. el al.(1999) dans, une etude
clinigue, multicentrigue prospective,
randemisee, controlée contre placeho, en
double aveugle x 3 cycles (N='178 patientes,
19-50 ans seufifrrant d*un SPIM; 23iseus
Inhibiteurs dell*evulation: 12 recurent le
placebo, 11 I"EVAC) ont utilisé les
modiificauions des semimes, des SCores
obtenus parle Visual Analeg Scales sur 6

parametres (: inritabilité, baisse de I’humeur,
enervement, cephalées, troubles de la menstruation,
tension mammaire).

Résultats: le taux de résultats favorables ou
la somme des scores a baissé d”au moins
50% fut de 51.8% chez celles ayant recu
I"EVVAC versus 23.8% dans le groujpe
placeho (p<0.001).

Brattstrom A. el al.(1999) Behandltng| des
pramenstruellen Syndirems mit dem Monchspieffer-
Extract Ze 440 — Eine prospektive, dopplelblinde;
randomisierte, Placebo-kontrolliere, multizentrische
Studie, 1999



APPROCHE PHY TOTHERAPEUTIQUE DU SPV

LE VITEX AGNUS CASTUS(gattilier) : ETUDES CLINIQUES
|_"etude de Schelenberg R et al. (Treatment for PMS with agnus castus firuit extract:
prospective, randomized, placebo controlled study. BMJ. 2001 ;322(7279):134-137).

Schiellenloerg R(2001)r, aetudiel*effet de
I"extirrait sec du \VAC (20 mg, standardise,

extract ratio 6-12:1) dans une etude

randemisee, en double aveugle, controlee

contre placebo x 3 cycles (N= 178 dont
170icas evaluges, age moyen 36 ans, 86

aveec EVVAC vs. 84 placehoe), utilisant une

auteevaluation des patientes(Womnen:’s
selff assessment) concernant comme /

1) variables principaux-defficacite:
I*irritabilite, baisse de I’humeur, colére,
cephalées, tension mammaire, et autres
symptomes dontile ballonnement.

2) variables secondaires d’efficacite:
modification de I"impression clinigue
globale(severité/gravite deila situation,
amelioration globale, risque ou béngfice) et le
taux de reponse(50%) de reduction des
Symptomes)

Résultats:

1= \Variables principaux: plus grande
ameélioration; des sympitomes avec
I"EVAC compare au placeho(P<0.001).

2.~ Variables secondaires: sUPEriorite
de IFEVVAC(P<0.001) dansles 3/ themes
d*impressioniglobale.

3.~ Traux d amelioration(« respenders
rate »): 52% pour I"EVAC - 24% pour
le placeho.

- Efifets secondaires mineurs
(traitements poursuivis): 4'avec
I"EVAC, 3 sous placeho.

Conclusions derlfétude’: I"extrait sec.du
\/AC est un traitement efficace et bien
toléré pour reduire les symptomes du
SPM.



APPROCHE PHY TOTHERAPEUTIQUE DU SPIVI
LE GINKGO BILOBA

|_erGinkgo(Ginkgoe bileha), a lardoese de
80 mg/ji (presentation: cp a 40 mg/cp
ou solution huvable &40 ma/ml)
drextrait standardise, titre a 24%
drheéterosides deginkgo et a 6% de di
et sesguiterpenes( ginkelides A, B et
C), et bilohalide( EGl 761, Tranakan®,)
X 40 mg X 2 fois/j est un traitement
effiicace des symptomes congestifs
assocles au SPM, en particulier sur les
symptomes mammaires. Il y a eu aussi
une amelioration des symptomes
psychoelegiques.

|_a securite d’emploil et I"efficacité de
Ce Iregime ont etée documentees par des
etudes multicentrigues en double
aveugle vs. Placeho.

Reéf: Tamborini A, Taurelle R. \VValue of
standartized Ginko biloba extract(EGh 761) in
management of congestive symptoms of PMS. Rev
Fr Gynecol Obstet 1993;88:447-457.




APPROCHE PHYTOTHERAPEUTIQUE DU SPM
LE MILLELEPERTUIS -1

LE MICIEERPERNTUIS(HYPERICUM
PEREOGRANUMangl St. Johinrs o)

Bases sur le fait que les ISRS ont une
action faverable chez 60%, des femmes
souffirrant de SPIVIIsevere, certains
duieurs recommandent cetie plante pour
les SPIVI se manifiestant eni periode
premenstruelle.

Linde K. et al.(1996) ent publié une meéta-
analyse de 23 essais cliniques randomises
incluant 1757 patientes préesentant une

dépression. lls ont trouve que cette plante
avait un effet superieur contre placebo et
ont conclu a son efficacité pour traiter les

dépressions Iégeres a moyennes.
Réf: St John’s Wort for depression: an overview and

meta-analysis ofi randomized clinical trials. BMJ.
1996;313(7052):253-258




APPROCHE PHY TOTHERAPEUTIQUE DU SPVI
LE MILLEPERTUIS -2

I_e mecanisme par leguel le _
millepertuis ameliore IFetat d’esprit
nrest pas completement elucide.

Stevinson C. et Ernst E. (Réf: A pilot study

of hypericum perferatum;for the treatment of
PMS. Brr Obstet Gynaecal, 2000;107(7):870-876)

dansune etude prospective, OuUVerte,
nen controlée, chservationnelle ont
donngé a 19 femmes considerées saines
physiguement et mentalement mais
diagnostiguees comme souffrant de
SPIMI 300/ mg/j dFumextrait de
millepertuis standardise a 0.3%
drhypericing. L_es symptomes ont eté
notés quotidiennement utilisant des
mesures validées. L Hospital Anxiety
and Depression Scale et le Social
Adjustment Scale ont ete evalues au
départ et apres 1 et 2 cycles
menstruels.

|_es auteurs rapportent UNe reduction des
scores des symptomes entre la ligne de
depart et le terme de I’essai de 51%, Plus
des 2/3/ desiparticipants ont note une
reduction’de 502 dans; la Severite des
SympPLeMESs.

Conclusion desiauteurs: « les résultats de
cette etude prlete suggere qu’il y'a matiere
pourr conduire uneetude randoemisee,
controlee contre placebo, en doulle
aveugle, pour evalue la valeur de
I”Aypericum en tant que traitement pour le
SPM ».

[Dese recommandee pour les essais futurs,
en cas de depression: 300 mg x 3/j de
millepertuis standardise pour contenir 4%
a 5% d’hyperioriniou 0.3% ) d hypericin
(1.e:900mg/]). Reste denc dertrouverla oose
adeguate pour SPIVI.



APPROCHE PHYTOTHERAPEUTIQUE DU SPM

LA CIMICIFUGA RACEMOSA (Black cehosh)




.. # APPROCHE PHYTOTHERAPEUTIQUE DU SPM
LA CIMICIEUGA RACEMOSA(Black cohosh)

LA CIMICIEUGA (CIMICIEUGA
RACEMOSA, herbe a puces, Black
CONBSH)E

|_es amerindiens en faisalent usage contre
[*agitation, IPexcitation nerveuse, les
mastodynies; et lesicephalées
menstruelles.

(Ref: The Eclectic Materia Medica: Pharmacology and
Therapeutics. Cincinnati, Ohio: John K Scudder;
1922)

Quoigue: la plupart de la recherche sur la
cimicifiugaest centree sur I’attenuation
des symptomes climatérigues, une etude
de Ditmar EW et al. sur 135 femmes a
trouve que Iextrait standardisé du
rhizeme de cette plante a permis de
reduire I’anxiéte, la tension, et la

depression.

(Ref: Ditmar F\W et al. PMS. Treatment with a
phytopharmaceutical. Therapiewoche Gynakologie.
1992, 5:60-68)

|_a recherche sur une espece de
Cimiciitga asiatigue indigue quriliy a effet
possible sur le SNC.

Des etudes preliminaires suggerent gue le
rhizeme peurrait agir comme un
leger(mild) inhibitelir de la recapture de

la'SEretenine.

(Ref: Liao JE et all. Evaluation with receptor binding
assay on the water extracts off 10/CNS-active Chinese
herbal drugs. Proceedings of the National Science
Council, Republic ofi China. Life Scr., 1995;19:151-158)

Sl c’est le cas, cecl expligquerait
partiellement les effets favorables
observes chez des cas de SPMI.

|_a Commission E allemande a accepte |a
recommandation de I’ utiliser en cas

d’inconfort menstruel et de dysmenorrhee
(Réf: Blumenthal M, Gruenwald J; Hall T, Rister RS,
eds. The complete: German Commission E Moenegraphs:
Therapeutic Guide to Herbal Medicine. Boston, Mass:
Integrative Medicine Communications; 1998:108)



APPROCHE PHYTOTHERAPEUTIQUE DU SPM

Oenotheéra biennis/onagre/evening| primrese:
I”huile qui en est extraite apporte les acides lineleigue et gamma-
linelénigue faverisant la preduction des PGE1




APPROCHE PHY TOTHERAPEUTIQUE DU SPM
Oenothéra biennis/onagre/evening primrose I*huile qui en est extraite
apporte les acides linoleique et gamma-linelenigue faverisant la
production des PGE1

L_“huilerdfenagre apporte de I*acide
lineléergue(v2 0/100:g) et gamma-
linclenigue(8;6a/10010):
|_"acide linoleique se transfiorme dans;le corps
en acide gamma-lineleniguel(grace a la
enzyme activee par Zn, Mg, B6,
58), pUIS En acide di-nemo-gamma-
lineléenigque(DHGL) puis si nécessaire en
PGEL (facteurs anti-inflammatoires et
antiagregants).
e DHGIL peut se.transfermer en acide
arachidenigue(grace a une ),
puis: en PGE2(facteurs pro-inflammatoires et
pro-agregants: beurre, fromages, viandes).

De ce rapport nait un rapport d*equilibre
entre les 2 familles.

En cas dfapport direct (allmentalre Peurre,
fromages, viandes) d’exces d acide
arachidonique la synthese des PGE2 est:
favorisee.

AInsien casde dysfienctionnement de
fl et apport
alimentaire riche en acide
arachidenigue, cet equilibre peut étre
rompu au profit des PGEZ2.

I=“hurle d*0nagre pallle auldeficit
enzymathue par I"apport direct de
I”acide gamma-linolénigque et
reeguilibre le rapport PGEL/PGE?2.

mAcide linoleigue/( )
= Acide gamma-linolenigue
SPGEL

>DHGLA
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De nombreuises plantes medicinales ont
ete utilisees aulcours de I*histolre pour
soulager les symptomes premenstruels:

1 Caulephylum thalictrerdes(

2) Diescorea villesa(wild yam))
S)Viburnun prunifelium,
4y Anemone pulsatilia (pulsatilia)

5) Alchemilla vulg. (Alchemille), qui
aurait une activité-proegesterone like.

6) Pillesella; préle pour leur effet
diurétigue,

7)) Piper methysticum(kava): utilisee
dans le pacifigue du sud peur
fabriguer une boeissen et comme
produit medicinal. Des etudes clinigues
I”ont évalué pour reduire IFanxiete et
I*Irritabilité ressentie par certaines
femmes a la ménopause. Il'a un leger

APPROCHE PHY TOTHERAPEUTIQUE DU SPM
- AUTRES PLANTES MEDICINALES

- "'1,;.'!-‘&_— "!._’H. e
w0, T
K ‘d.l-u T

w1

effet anxiolytigue. Il est approuve pai les
autorites sanitaires allemandes(la connue
Commission ) dans IFindication d amxiete

NErVeuse, Stress, et agitation.

(Réf: Blumenthal M, Gruenwald J, Hall T, Rister RS, eds. The
complete German Commission E Monegraphs: liherapeutic Guide to
HerballMedicine. Boston, Mass: Integrative Medicine
Communications; 1998:108)

Aux USA on peut trouver le kava en vente
libre « over the counter » pour le SPM. En
Suisse et en France 1l a ete retirée des officines
et des dregueries herboristeries.

II'n y a pas d’études randomisees sur cette
plante concernant le SPM.

|_a dose recommandee dansiles essais
clinigues: 100ra 200 mg jusqu’a 3 x/j en tant
gu’extrait standardise contenant 30% de
kavalactones.
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APPROCHE HIERARCHIQUE (strategie) DU TRAITEMENT DU PMS/PDD - Drapres
Johnsoen SR. PMS; PDD; and beyond: A clinical primer fior practitioners. Obstet & Gynecol.
\/0l.104. No. 4, October 2004, pp.845-859 : PASSER D”UN NIVEAU THERAPEUTIQUE AU

SUIVANT SI L”APPROCHE EN COURS EST INEFFICACE X 2-4 CYCLES.

Niveau 1 :SPIVI; IEger a modere:
1iHyaiene devie(lifiestyle): Acrehigue,
changemenit dans I aliimentation
(reduire la consemmation| de caféeine,
sel; alcool; augmenter les hydrates de
carbone complexes.

2) Produits.en vente libre(over-the-
counter drugs), Choisir en
supplementation guoetidienne:

2.1) Calecium(1000 mg) ou
magnesium(400'mag).
2.2) Vitex agnusi castus (gattilier)

Niveau 1ai: PIVIS, lorsgueles
Symptomes; physigues
predominent, choisir selonle type
de symptome:

1)1 Spirencelactone guotidiennement, en

cas de tension mammaire et.de
pallennement,

2) Contraceptifs oraux (cycle regulier
oullong), ouiDMPA, en cas de
mastodynie, cramjpes, et autres algies
abdominales

3) AINS, durant la phase lutéale, pour
la plupart des symptomes physigues



APPROCHE HIERARCHIQUE(stratégie) DU TRAITEMENT DU PMS/PDD, —
Dapres Johnson SR. PMS; PDD; and beyond: A clinicall primer for practitioners.
Olstet & Gynecol. Vol .104. No. 4, Octeber 2004, pp.845-859

Niveau st SPIVI/PDID; lersgue
|eS SyMpPLeRIES PSYCHIGUES
PredemiInent:

A) ISRS durant les jours
Symptomatigues

B) ISRS quotidiennement

C)SI I"ISRS initial est inefficace ou
mal telere; essayer-au moins 2
ISRS supplementaires, ( inclusila
venlafiaxine (Efexor) avant
dralkandenner: cette classe
therapeutigue

D) Buspirene(Buspar®) eni phase
lutéale

NIveaui 4 PDIDine reponcant
pas a la therapie niveauw, 1-3:
A) Progestatifis continus a laute
dese(parex, MPA per 0s x 20-30
ma/j, ou DMPA x 150 mg tout les 3
MOISs)

B) GnRH, avec « add back:» si
trartement > 6 mois

C) cophorectomy
bilaterale/castration (gue si le
GnRHis’est montreé efficace chez la
patiente concernée; et demeure la
seule autre alternative)



SYNDROME(S) PREMENSTRUEL(S)
CONCLUSIONS

Iy a done, pas unmais des SPIV,
seloni leur intensite, leur
symptomatoelegie notamment.
Chague patiente est un cas en soi a
individualiser.

Tous les'SPMin“ont pas la meme
etiologie et par conséguent il n’y a

pas un traitement « miracle » unigue.

Celles qui en sont atteintes-en
ressentent une gene notable ayant
des répercussions dans leur vie
privee et profiessionnelle.

Certains SPM peuvent méeme
conduire a des comportements
extrémes(psychiatrigues, delictueux,
d’autolyse...)

INotre deverr est de'les aider par tou
|ES IMeYyEens dont neUS dispoesantsipal:

1-1"ecoute attentive de leurs doleances(importance
de la relation medecin-patiente),

2= par une information appropriee a la patiente (et
son|entolirage: rapproche)surice gurest la
physiopatholegie connue oulpréesumeée de ce mal.

3= inculguer les regles hygieno-dietétigues et
comportementaux necessaires.

4- prescrire le(s) traitement(s) en fenction de
chague casi: enimedecine conventionnelle; sams
negliger pour autant les autres approches
thérapeutiques que Nous VERGNSIA exXPoSEr.

IMals toujoeuisise: SoUVENIr dul principe :
« PHMUM NGN NOCErE »



Je Vous remercie poulr votre
attention.

s DO
s in -
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