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ABSTRACT
Sexual well-being frequently dedines following the menopause transition and can be associated with
significant personal and relationship distress. This distress s the hallmark of female sexual dysfunc-
‘tiun (FSD). FSD is highly prevalent in postmenopausal women. The prevalence of sexual problems
increases with age, but conwversely this is associated with decreasing distress with advancing age.
This pattern has been seen across multiple international populations with varied cultural norms.
While the etiology of FSD is multifactorial, the physiological changes of sex hormone insufficiency
and postmenopausal symptoms, such as dyspareunia, are primary factors contributing to F5D at mid-
life. The International Menopause Society is working to increase awareness of FSD and to provide a
framework for practitioners to address sexual medicine concerns This White Paper aims to review
the process of care for female sexual wel-being following menopause, from initially approaching the
discussion of F5SD, to identifying clinical signs and symptoms, and ultimately determining the best
available biopsychosodal therapies. As with most processes of care, the first step is often the most
‘ difficult. Health-care practitioners need to broach the topic of sexuality in the clinical setting. Lack of
information on, comfort with, and biases about the topic of sexuality after menopause are significant
hurdles that the International Menopause Society addresses in this document. Each member of the
Writing Group remains committed to continued advocacy for the validity of F5D as a diagnosis, the
need for therapies for women to be both available and included in health insurance coverage, and
continued therapeutic research to provide evidence-based solutions.
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Retrécissement vestibule

Paleur par absence de vascularisation
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Perte masse ef force musculaire
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INDEX DE
JANTL

VAGINALE

Vaginal health index®

1. None None 6.1 Petechiae noted before contact None, mucosa inflammed

2. Poor Scant, thin yellow 5660 Bleeds with hght contact None, mucosa not inflammed
3. Fair Superficial, thin white 5155 Bleeds whit scraping Mimamal

4. Good Moderate, thin white 47-50 Not fmable, thin mucosa Moderate

5. Excellent Nommal (whate flocculent) =4 6 Not fmable, normal mucosa MNommal

Lower score comesponds to greater urogenital atrophy.



Recommmandation

— A

e frade B Le diagnostic du S6UM est clinique, un seul symptame est suffisant pour

atfirmer le syndrome (ulvo-vaginal sexuel ou urinaire) | est recommandé de ne pas
faire d'examens complémentaires pour affirmer e diagnostic.

e Avis d'expert. Le maintien d'une activité sexuelle requliere permet [augmentation de la
vascularisation vaginale, un apport de prostaglandines, d'acides gras et contribue 3
maintenir la souplesse du vagin.
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Impact of vulvovaginal health on postmenopausal
women: a review of surveys on symptoms
of vulvovaginal atrophy

This article was published in the following Dove Press journa I:
International Journal of YWomen's Health

26 July 2013
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Title: Female sexual dysfunction (FSD): prevalence and
impact on quality of life (QoL)

Authors: Prof. Rossella E. Nappi MD, PhD Laura Cucinella
Silvia Martella Marghernita Rossi Lara Tiwanim Fllis Marting

Abstract

Female sexual dysfunction (FSD) and quality of life (QOL) are both multidimensional and

have a midirectional relationship across the reproductive life span and bevond

Methodological difficulties exist in estimating the real prevalence of FSD because it 15 hard

to determine the level of distress associated with sexual symiptoms in a large-scale survey.
‘ Approximately 40-50% of all women report at least one sexual symptom, and some

conditions associated with hormonal changes at menopause, such as vulvovaginal atrophy
(VVA) and hypoactive sexual desire disorder (HSDD), have a sigmficant impact on sexual
function and QOL. Sexual distress peaks at mudlife, dechines with age and is strongly
partner-related. Many postmenopausal women are still sexually active, especially if they are
in a stable partnership. Even though sexual functioning is impaired, a variety of psychosocial
factors mayv maintam sexual satisfaction. That being so, health care providers (HCPs) should
proactively address sexual symptoms at nudlife and in older women, from a balanced
perspective.  Adequate counselling should be offered. Women with distressing syvmptoms
may benefit from taillored hormonal and non-hormonal therapies, whereas women without
distress related to their sexual experiences should not receive any specific treatment.

Kevwords: female sexual dysfunction; quality of life, prevalence; distress, vulvovaginal
atrophy, hypoactive sexual desire disorder.



Le Syndrome Génito-Urinaire de (o MNénopause

Symptémes

- Sécheresse génitale - 4 Humidité

- | de la lubrification lors des rapports - | Elasticité

- Inconfort ou douleur si activité sexuelle = Resorption des petites levres

-Paleur/erythéme

- Saignements post coital
- Pertes des crétes vaginales

- | de I'excitation, désir, orgasme

- |rritation, br0|ure, démangeaison - Fraglllté tiSSUIaire/erythéme/pétéChieS

de la vulve ou du vagin - Rétraction de l'orifice vaginal

- Infections urinaires récidivantes
- Dysurie,

- Pollakyurie, urgences

PORTMAN & coll Maturitas 2014, 79, 349-354



Vaginose Bactérienne (UB) ef Ménopause

Suivi prospectif a 5 ans d’'une cohorte de 1016 femmes « tout venant » ameéricaines

1. La prévalence de la vaginose

augmente avec lI'age |
. ] 48%
2. Une VB initiale, perdure |
le plus souvent apres 5 ans '
RR 10 (4,4-25) p<0,01
3. La VB est asymptomatique |
dans 50% des cas 0
0 28% 17% 5o

4.l a prevalence d’'une Candidose 6269 70-79 80-90

_ AGE GROUPS
est faible (5%)
et diminue avec le temps [ 1 normar [ intermeDiaTE [ BACTERIAL VAGINOSIS

40 B0 80 100

PREVALENCE OF US WOMEN

20

0

G Andre HOFFMANN & coll J of Gerontology 2014, 68, S205-S214



Ded dymptomes

Pa"t. tl\| | ', .\“l lt !
a Vivre avec repercuddions
Mur (e couple

Simon JA, Kokot-Kierepa M, Goldstein J, Nappi RE. Vaginal health in the
United States: results from the Vaginal Health: Insights, Views &amp;
Attitudes survey. Menopause. 2013 Oct;20(10):1043-8

MH Colson



Répercusdions sur (e
couple

o (loser Study, Nappi et al, 2013 (4000 femmes 55-65 ans et 4000 partenaires)
o Moins de désir d'intimite (477 3 157)
o Distanciation affective (187)

o Moins envie d'une relation amoureuse (337)

o Moins de satisfaction sexuelle (28%)
o DW@ conjugaled (Nappi et al, 2013, Kingsberg et al, 2013 )
6h-6/1
Distanciation ajjective qui régresse aprésr traiterment de
Uinconjort vaginal (Domoney et al, 2013, Nappi et al, 2010 2012)




Sifence ded Fernumed
ﬂudyue chose dont on ne parle pas

e 617 le cachent y compris 4 leur partenaire (Cumming et al, 2007)
e 187 ont attendu > T an pour en parler @ un médecin (VIVA study, 3,520 F, Nappi et al, 2012)

o [17 aimeraient en parler & leur partenaire ou & leur médecin (Nappi et al, 2013)

* 66Z pensent guellesr ont beroin de L'aide d'un projessionnel mais o moitic ne
A’y védord pad (Franck et al, 2012)

o 3200 femmes vivant en couple, 95-65 ans (Domoney et al, 2013)
o /3% des femmes disent ne pas obtenir d'informations valables sur la santé vaginale
e 607 ont consulté un médecin pour avair plus d'informations

» 332 pavsent que [ guérivon est impossible (Nappi et al, 2013)



« Global Consensus Statement on
Menopausal Hormone Therapy »

Symptomes vasomoteurs Sécheresse vaginale

* L'hormonothérapie est le traitement ¢ Une estrogénothérapie

le pIusAefflcace pour atténuer Igs: \ vaginale a faible dose est
symptomes vasomoteurs associés a "y
préférable lorsque les

la ménopause, quel que soit I'age R i Y
. . symptomes se limitent a la
* Les bienfaits I'emportent y P ,
probablement sur les risques pour secheresse vaginale ou aux

les femmes symptomatiques de rapports sexuels douloureux
moins de 60 ans ou dans les 10 ans
suivant la ménopause

De Villiers et al. Climacteric 2013; 16: 203-4.
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Recorumandationy de CTM3 se feb
hydratants vaginatX

« Atténuent la sécheresse vaginale subjective

« Cela pourrait n’étre qu’'une réaction placebo non durable au lubrifiant
« Améliorent le volume de liquide vaginal (lubrification)
« N’inversent pas la cytologie du vagin ou de I'appareil urogénital

 Sont moins efficaces gu’'une estrogénothérapie locale

Représentent une option pour les femmes qui ne peuvent pas prendre

d’hormonothérapie

IMS, International Menopause Society.

Sturdee DW, Panay N. lmacteric 2010;13509-22



tfficacite parfois satisfaisante, avec peu de risques

Compositions trés diverses, en qénéral a base d'eau et de substances hydrophiles { acide hyaluronique +/-liposomé, ge!
nolycarbophile, Aloe vera, vitamine £, Isoflavones (Phyto Soya), Glycérine

Hydratation, elasticite vaginale, p préménopausique.
Meme efficacite / E (secheresse, incontinence ') pour certaines études mais  court terme (Probleme de ['observance)

Intéret en préparation avant £6 locaux sur AVY sévere

Les lubrifiants et hydratants pourront étre proposés chez
les femmes ayant des symptomes modérés du SGUM,
I’efficacite étant inférieure a celle de I'oestrogénothérapie
locale. (NP3)

L’acide hyaluronique par voie vaginale est associé a une
amélioration significative des symptomes du SGUM. (NP3)

Hydratanty vaginawx

gemvy



Mratégie de prive en charge initiafe

 Les traitements hydratants et/ou Ilubrifiants peuvent étre prescrits en traitement
symptomatique chez toutes les femmes souffrant d’un SGUM.

 Grade A. Pour la prise en charge du syndrome genito-urinaire de la ménopause, le traitement
local par voie vaginale est recommandé en 1¢'¢ intention .

« Avis d’expert. Pour la prise en charge du syndrome génito-urinaire de la ménopause, il est
recommandé de prescrire lubrifiants et hydratants en premiére intention et de prendre le relais
avec un traitement hormonal vaginal a faible dose en 2¢™me intention en fonction de I'évolution
clinique.

gemvy



Traitermenty Médicanx

* Hydratants +/_Probiotiques

» Lubrifiants action temporaire (osmolalité < 1 200 mOsm/kg est considérée
comme acceptable. Le pH devrait étre compris entre 3,8 et 4,5)

Traitermentd HotemonanX

. Systémiques (THM, Tibolone ) Bien que pouvant étre efficace sur les gel ] IV¥_
symptomes du SGUM, le THM a un effet partiel et inconstant. (NP2)En

cas de persistance des symptoémes malgré le traitement, un traitement
local pourra étre associé. (NP3)

« Surtout EG locaux
* Prastérone® (DHEA vaginale)
o Duavive®, (B/A+£(E)  Uspemitne  Andlogénes vaginaur (Jestosiérone)



Role ded ertrogéines ef du microbiote dany (a profection de
Uéquilibre de [écodyptéme vro génital

—_——_——

Sécrétion d’acide lactique et de peroxyde d’hydrogéene(H202):
inhibe la prolifération des germes, effet bactéricide et
virucide.

'arginine désaminase prive les germes pathogenes d’arginine,
acide aminé nécessaire a leur prolifération.

mE2 — prolifération des cellules épithéliales , , o o ,
Formation d’un «biofilm» constitué par la flore vaginale:

= Lactobacilles — métabolisme du glycogéne barriere limitant 'adhésion des germes pathogenes.

\

acide lactique + peroxyde

Lepargneur JP. Lcrispatus,biomarqueur de I'écosysteme
pH vaginal \J 3,5-4,5 vaginal sain.Ann. Biol.Clin.2016;74(4)
Menopause — S.R. Davis, I. Lambrinoudaki, M. Lumsden,
G.D. Mishra, L. Pal, M. Rees, N. Santoro and T. Simoncini,
Nature Reviews Disease Primers - 2015



Jymptomes du fractud urinaire

e estrogénothérapie systémique n'améliore pas lincontinence wrinaire et peut
augmenter ['incontinence de stress
o Lstrogene seul: RR 13210 11/-148

* |'estrogénathérapie locale peut avoir des bénefices

o Prévention des infections urinaires récidivantes

e Diminution des symptomes de vessie hyperactive et de l'incontinence durgence - KR 0./4 Il 0164-0.86

Cody JD Cohrane database Syst Review 2012;10:CD001405 i
The 2017 hormone therapy position statement of The North American Menopause Society.
Menopause. 2017;24(7):728-753. .




Hyperactivité Vésicale

" Hypoestrogénie aggrave | HAV

Fxpérimentalement avec baisse de |'acétylcholine fibres nerveuses, baisse de la contractiité du détrusor et surtout Récupération sous traitement
eSUTOQENIQUE o 0ttt 17765475

10 essais randomisés contre placebo: intérét avec amélioration de ['urgence Ja fréquence mictionnelle , la nocturie surtout avec £ locaux e

2710
A))Y [

Intérét de la combinaison avec traitement anti-muscarinique lolterodine Zmgq +£ Local e o seue 2 w200

Voir méme  Efficacite des & isoles > Oxybutining s e 27



Recommmandaliony EMAS
2021

Management of urinary incontinence in postmencpausal women: An EMAS dlinical quice. Maturitas 207 Jany H3225-20

L'incontinence urinaire doit étre considérée comme une priorité clinique et avec un- diagnostic approprié.
Un large eventall doptions therapeutiques est disponible pour la prise en charge

1 Enpremigre intention la modification du mode de vie et du comportement, les exercices du plancher pelvien et lentrainement de la vessie
/. Les estrogénes et autres interventions pharmacologiques sont utiles dans le traitement de l'incontinence par impériosité qui ne répond pas aux mesures conservatrices.

3. Les traitements de traisieme intention (par exemple, la neuromodulation sacrée, les injections intravésicales de toxine A botulique et [a stimulation du nerf tibial postérieur) sont utiles
chez certains patients souffrant dincontinence par impériosite réfractaire.

La chirurgie doit etre envisagée chez les femmes ménopausées souffrant d'incontinence a effort



5a 15% des femmes > 60 ans souffrent d’IU récidivantes
IOSIF 1984, FOXMAN 2000, PERROTTA 2008

» Facteurs favorisants

prolapsus de la mugueuse urétrale, cystocéle, modifications
de la flore vaginale, incontinence urinaire, résidu urinaire RAZ 1993

* e pH de l'uretre évolue parallelement a celui du vagin et il diminue
avec une estrogenothérapie ~NoTeLEVITZ 1995

= Contamination par colonisation vaginale des entérobactéries
EG — lactobacilles

G André



Leh ww‘ o) wrinaire) récidivante) (o ferume
en podt-meénopande : inférer ded iﬁ;/éogém

O

Cochrane review, 9 études, 3345 femmes

Fstrogéne oraux RR108 (0.88-133)

Estrogénes vaginaux QR 025 (013-050)
QR (64 (044-0 86y

G Andre PEROTTA & coll Cochrane Database Syst Rev 2008, 16(2), CD016131



Cystited : mécanisme dinjection

La cystite est une infection ascendante par contamination
a partir de la flore périneo-vulvo-vaginale, elle-méme
issue essentiellement de la flore digestive

Le périneée, le vesitbule et le vagin
sont des zones de transit
pour ces bacteries.

Si dysbiose locale, ces bactéries
proliferent et...
contamination urinaire!!

0 Andre




» * ° 8 8 « ’ 8
Intével de adjonclion de (actobacifles a (Ertriol
Une étude prospective randomisée de 136 femmes ménopausées
avec incontinence urinaire d’effort et AVV.
Comparaison de l'efficacité d’'une rééducation pelvienne associée

~aE3vaginal + lactobacilles (tri-thérapie) versus E3 seul (bithérapie)
Evaluation avant et aprées 6 mois de traitement

Les résultats sont sans appel, tous en faveur
de lI'adjonction de lactobacilles (tri-thérapie)

Amélioration subjective de l'incontinence 76% vs 41% (p<0,01),

- Amélioration significative de la lubrification vaginale,
de 'AVYV, de la dyspareunie,

- Amélioration de la pression de cl6ture du sphincter ureétral
et de la transmission abdominale.

- Diminution significative de la bactériurie (8 a 3%) et du pH vaginal

0 Andre



Lep eMrogénes (ocanx: wh probléme d obdervance

.el de galuwrw

Abandon a 1 an d'une premiere prescription PorRTMAN 2015)

EG en creme *82,6%
EG tablettes 57,8% p<0,0001

= Une préference pour 'anneau vaginal

facile d'utilisation, confortable, satisfaction globale.

taux de satisfaction (LOSE 2000, RCT, 117 femmes, 24 mois)
ovule E; 14%
anneau E, 60%

0 Andre



Digérenhs E.L. disponibles en France

Colpotraphine ovules: promestrigne 10mg/ovule

bydrelle” creme vaginale 3 0% estriol 0ma/ Uy estriod £7 < £ 700 tois rmoins NOW convertiie
en £/ L faible 3 alfinite sélective et action courte uro-geniale bien >> /4 aclivile sur autres organes
estrogeng-sensivies )

Physiogyne® creme vaginale a 012 estriol Toma/ g

Physiogyne® ovules vaginaux: estriol (05 ma/ovule

Trophicreme® créme vaginale a 02 estriol J0mq/30g

Blissel ® canule omq /10g

Trophigil ® gelules vaginales: bacille de Daderlein, estriol (0. Zmg) et progestérone (Zmg)
Horgynal ® gelules vaginales: bacille de Doderlein, estrioll() Zmg) et Progestérone (Zmg)

Anneau Estring depuis 2076 - silicone et Libération de /5 microgrammes/jour



Evtring

yysteme de diffusion vagina

Anneau vaginal délivrant 2 mq d'estradiol hémihydrate/3mois (elastomere de silicone)
[raitement de la vaginite atrophique chez la femme ménopausée

Libération de Ja microgrammes/jour

Jaux plasmatiques d't2: 10 picog/ml avec un pic Imax a 3 H 3 95 pg/ml

Tnsertion 0ans le 173 superieur ou vagin pour une durée de 90 jours

P35 d'écoulement, d'inconfort

Nor Remboursé 3,



L estrogéncthérapie vaginale
Traifesment (e plus efjicace

* Revue Cochrane 2006

o Amélioration de > 70 % de la dyspareunie, ou quérison

e Renversement des modifications atrophiques cytomorphologiques et du pH vaginal

o Hficacite durable a 1 mois

e Hficacte therapeutique EQUVALENTE pour s créme d'EEC Vanneau d'estradiol et les comprimés vaginaus

d estradiol micronise

e Revue Cochrane 2016: aucune difference d'efficacite entre les produts disponibles

Suckling JA et al. Cochrane Database Syst Rev 2006 Issue 4£CDoo1500
Lethaby A et al, Cochrane Database Systematic Review, 2016 ;8:CD001500
Santen RJ Climateric 2015;18:121-340



L'abotplion Mybfémiqnw

* [e passage plasmatique est mesurable au début alors que la paroi vaginale est encore
frés fing )

* | absorption diminue avec la restauration de |épaisseur vaginale

* |ntérét de |utilisation préalable d hydratants sur une muqueuse trés atrophique

CODY & coll Cochrane Database 2009 CD001405



L estrogénothérapie vaginale Traitement (e
Plub efficace

o |3 NAMS (North American Menopause Society) et 'ACDG (American Co||e%e of Obstetrician and

bynecologist) et IEMAS ont déclaré ['oestrogéno heraple locale prétérable @ la therapie
systémique par cestrogénes en raison de son innocuité et de son efficacite.

* Les Oestrogéenes utilisés par voie locale a faible .
dose sont efficaces sur ’ensemble des gel I IVi
symptomes du SGUM. (NP2)
* Les donneéees de tolérance a 1 an ne montrent
pas d’effet indésirable important mais les
données disponibles actuellement ne

permettent pas de conclure pour les traitements
de lonque durée. (NP2)



o Pis d'au(?mentaﬂon du risque d hyperplasie ou d'adénocarcinome de [endometre (10
microg d oestradiol vaginal pendant 1 an)

o Pas de consensus sur la surveillance échographique chez les fermes ayant un traitement

par £
o [apres [EMAS et la NAMS 1l n'y a donc pas diindication de protection de l'endométre par

adjonction de progestérone lors de la prestription d eestrogenes vaginaux a faible dose

b
&"'OQM o {In'y apas d'arqument pour preconiser une survellance endométriale annuelle
‘OM d’ systematique sous estrogenes vaginaux en cas d'AVY symptomatique (grade ()

[ estrogenothérapie vaginale peut étre poursuivie aussi longtemps que persistent les

CANCER DE symptomes sous couvert d'une surveillance clinique appropriée {grade ()
’ o Lhez [es ferames aux antécédents de cancer du sein ou de | endometre Ja prise en charge
'_ ENDO"[TRE dépend des préférences des besoins de la compréhension des risques potentiels de [a
femme ainsi que de [avis de son oncologue (grade ()

Sucking J et al local estrogen for vaginal alrapty in post mengpausal women. Jhe Loctvane Database of

systematic reviews Z006-(D00T500)

Jhe 2017 hormone therapy position statement of Jhe North American Mengpause Sociely: Mengpause
0 AN /8757



Bxtrogénes focanx ET RIGQUE
THROMBOTWQUE

o Par [6tude ESTHER, nous avons appris le moindre risque de [a voie percutanée et le ole de la fenétre d'intervention,

* [e 3.3 extrapoler aux estrogenes locaux ...(faux plasmatiques </0pg/ml sauf Premiers jours sur AVV sévére)

o Aucune etude avec les £ utilises ( IMY)

o MAIS pour T0US les EL (méme le promestriene ) existe dans la monographie Vidal tous les risques du THM méme s'il est

mentionné:

< aprés application vaginale il na jamais pu étre décele deffet hormonal systémigue, notamment sur les organes

estrogéno-sensibles situés d distance du vagin >

Sturdee DW Reco IMS Climateric 2010.13:509-27



(Ertrogéines focawx jaible dode

- Les cestrogenes locaux a faible dose sont efficaces quelque soit le type
d’cestrogene et la voie d’administration (creme, ovule, anneau) sur tous les
Sy m pté mes d u S G U M ( NP 2) Lethaby A, Ayeleke K1) Roberts # Local vestrogen for vaginal atraply in posimenapausal women Lochrane Database Syst Rev 31 aoit 206,18)(D001500

 Les plus utilisés en France sont le promestriene, I'estriol et 'oestradiol si anneau
« La combinaison d’estriol et de lactobacilles semble démontrer des effets
synergiques (NP2)
Il n’est pas décrit d’événement indésirable grave (en particulier sur ’'endomeétre)
a 1 an lors de l'utilisation d’'une faible dose (NP1)

 L’'oestrogénothérapie locale est préférable a la thérapie systémique par
cestrogenes en raison de son innocuité et de son efficacité

gemvy



Liely < adversed »des
mh-og,ém/s (ocaunX

* <« Boite noire » - passage systemique existe méme 4 faible dose |

Labrie | Lusan | Lomez I, et al Lect of one-week treatment with
vaginal estrogen preparalions on serum estrogen levels in posimengpausalwomen Mengpause 2009,16:30-36

Fugster-Hausmann M Waitzinger .| Letnick 1) Minimized estradlolabsorplion with ullra~tow-dbse 10 micrag beta-estradiol vaginal (abiels Clmacteric 2010 13717-277



Prasterone (déhydroepiandrodterone,

DHEA)

Produit (uebécois, ovule dosé & 6,omg/|

Transformation androgénique/estrogénique varie selon les cellules (intracrinalogie)
Pas deffet systemique (derivés inactifs pl)

Index de maturation vaginale amelioré

*h normaliséf collagene > fibres nerveuses > Fof >

Stimule la formation de collagene. — satne £ 208 Mo 29 27256

L’agence européenne des médicaments (EMA) a rendu un avis
favorable en novembre 2017 pour une autorisation de mise sur le
marché de la Prastérone 6,5mg commercialisé en France sous le nom
d’Intrarosa’ dans le cadre du traitement des symptémes du SGUM.

Ce produit est efficace sur les symptomes du SGUM et peut étre
proposé chez les patientes symptomatiques. (NP2)

gemvy



Alfernative thérapewtiques

En cas de persistance des dyspareunies
la Prastérone (DHEA) a démontré une
amélioration de la dyspareunie et fonction

lle (NP2
sexuelle (NP2)  Grade C. Dans I'attente d’'une évaluation

plus complete, il nest pas recommandé

La phytothérapie n'a pas démontrée son d'utiliser un laser en 1°"® intention (QS)

efficacité pour la prise en charge du SGUM
(NP3)

gemvy
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OSPEMIFENE

Un tratement par voie orale, une alternative aux therapeutiques précedentes
-l b am

OERM avec un effet positif au niveau de [ épithelium vaginal avec des effets neutres ou minimes au

niveau des organes estrogénodépendants (endometre). 60ma/j Approuvé par la FDA fores 10 o
Frarmacother 0144875/~ /Wadz 6100 nerv Aging Z0H.71238-50Nappr RE Clmateric 2015, 18 Z35-405mith (I Breast Lancer fes 201677

Ce traitement a été approuvé par la FDA (Food and Drug
Administration) et I’Agence Européenne des Médicaments (EMA) en
2015 pour le traitement du SGUM modéré a sévére chez les femmes
ménopausées qui ne sont pas candidates a un traitement par
cestrogene vaginal (NP2).

Un avis favorable a été émis par ’Agence nationale de sécurité du
médicament et des produits de santé (ANSM) pour une autorisation
d’AMM en 2014 mais il n’est pas encore commercialisé.



Estrogénes (ocanx ET CANCER DU SEIN

* A ce jour, aucune etude de sécurité controlée et randomisée n'a évalug les effets des tL sur le risque de cancer du seir

e (hez les patientes ne présentant pas d'antécédent de cancer du sein, on peut preserire sans surveillance particuliere, puisque |

diffusion systémique est extrémement limitée

o || n'existe aucune donnée suggérant une augmentation du risque de récidive dun cancer du sein avec les £b vaginaux mais |
'y en a pas non plus pour attester leur innocuité et ceux-di restent Ul par 'ensemble des cancérologues {concertation
mulidisciplinaire)

Rueds [ Ulimateric 01 vol M4/ 1-000° Lyvtinen 1 Obstet Gynecol 006,108 1054-60 Baber RIS 2078 Llimateric 0% 17107-50






Conclusion

Promestnene used vaginally wo relieve vagnal atrophy s
a locally effecove estmopgen that has not shown sysee-
mic estrogenic effects; consequently, it could be used as
a first-line opoon for patients necessitating 4 minimal or
ideal ly no vaginal absorprion, particulady in sympromanc
cancer patients. There are few mndomized-controlled
studies and most of the literature includes small, open-

label, short-duration studies. Mroer a worldwide (34
countries ) and long-temn market expenence (almose 40

years ), and millions of pieces prescribed, very rare side
effeces have been reported in pharmacovigilance dara,

whereas the effectveness to relieve atrophy was good.

= W= ]

Mormover, to improve its safery, a very low dose of vaginal
promestnene  could be uwsed ar the beginning of
treatment, starting with half or less of the usual dose,
and then gradually increased till the minimum effective
dose, to reduce its already minimal vaginal absorption.



There are even fewer reports regarding the safety of vagmnal
ET in women with breast cancer. In a case-control study, pa-
tients receiving endocrine treatment such as tamoxifen and Als
for breast cancer did not show increase of recurrence with
local estrogen use compared with nonuse.''* Vaginal es-

trogen treatment by ring or tablet, however, did result in ele-
vated circulating estrogen levels initially in this population of

breast cancer survivors, although elevated levels did not appear
to be sustained.''” An initial increase in systemic estrogen
levels during the first weeks of vaginal ET use, with levels
decreasing after 1 month, has been noted.”” Because the
efficacy of Als is based on their ability to reduce estrogen
levels below those typically seen in postmenopausal women,
even the small increases in circulating estrogen levels seen
with low-dose vaginal estrogen therapies may render Al
therapy less effective.

Breast cancer survivors using adjuvant therapy with the
Als and, to a lesser degree, tamoxifen have been reported to
have increased complaints of dyspareunia.*”**>' Because of
the effect of moderate or severe symptomatic VVA on QOL,

—>

patients with breast cancer who do not respond to nonhommonal
therapies may want to discuss the risks and benefits of low-dose
vaginal ET in consultation with their oncologist In some cases,
a short course of low-dose vaginal ET may be all that is required
to allow resumption of sexual activity. Regular sexual activity
or vaginal stimulation then may prevent recurrence of symp-
toms and signs of atronhv.






ESTROGENOTHERAME VAGINALE (EL)A FAIBLE DOSE CHEZ LES SURVWANTES DE
CANCER DU SEIN AVEC SYMPTOMES INCOMMODANTS DE SGUNM

= EL a faible dose peut étre une option si échec des

options non hormonales et apres avis oncologique
» Absorption systemique minimale
= Niveaux sanguins similaires aux taux retrouves chez
les femmes menopausees
* Risque minime de récidive de cancer du sein (basé sur
des données limitées). Niveau Il
= Non sous |IA ? Niveau Il

The 2017 hormone therapy position statement of The North American Menopause Society.
Menopause. 2017;24(7):728-753.



ESTROGENOTHERAPIE VAGINALE (EL)A FAIBLE DOSE CHEZ LES
SURVIWANTESDE CANCER DU SEWN AVEC SYMPTOMES INCOMMODANTS
DE SGUN

* Les données actuelles a court terme ne semblent pas montrer de

| ]
risque de récidive de cancer du sein lors de I’'administration gel I I‘m

d’eestrogénes locaux faible dose. Il n’est cependant pas possible
de conclure a I'innocuité d’un tel traitement puisque la majorité
des études concernent seulement I’effet du traitement sur le taux
d’cestradiol circulant. (NP3)

» La prescription des cestrogénes locaux est envisageable pour les

femmes avec antécédent de cancer du sein ayant une persistance
des symptomes malgré un traitement non hormonal, en tenant
des facteurs de risques propre a la maladie. (NP3)

En I’état actuel des connaissances, la prescription de DHEA ne
peut pas étre recommandée chez les femmes avec antécédent de
cancer du sein. (NP3)



.- " "~ — e ]

pourrait remodeler le tissu conjonctif vaginal et augmenter le stockage en qlycogene dans lepithélium comme un
apport estrogenique avec méme un effet bénéfique sur le microbiote

o Lo traitement par lasers (Erbium -YAG ou C0Z fractionn) des symptomes d'AVV a fait ['objet de publications multiples. La majorite de ces publications semble conclure & un
effet bénéfique nofamment sur la sécheresse vaginale, les sensations de brlure et de prurit vulvaire ainsi que sur la dyspareunie avec une amélioration des scores de
qualité de vie globale et sexuelle (etudes observationnelles)

o alternative intéressante chez les patientes contre-indiquées & ces traitements comme le suggérent les recommandations de la North American Menopause dociety et de
[nternational Society for the Study of Women's Sexual Health

o Necessité d'etudes comparatives prospectives -, de protocoles, d'indications, de suivi au long cours , de consentement « Primum non nocere » {VELA)

o vertissement de la FDA 20718 et en janvier 2017 les societes savantes International continence society (IG5 et Interational society for the study of vulvovaginal disease

(1VD) PAS en traitement de routine de 'AVV en dehors d'essais cliniques

faubion 55, Larkin L] Stuente! (4, Bachmann 64, (hism 1A Kagan 8 et al Management of genitourinary syndrome of mengpause in women with or a figh risk for breast cancer: consensus recommendations from [he North American Mengpause Sociely and e International Sociely for the Study of Women's
Sewual fealtn Mengpause W N 2016.756)578-608
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* Radio fréquence (IECARthérapie) monopolaire vaginale { 3 seances / 4 a 6 semaines ) 42 3 45 Jondes electro-
magnetiques qui stimulent la production naturelle de collagene et des fibres elastiques du derme +/-Ultrasons |

Luminothérapie (etudes observationnelles non comparatives)

* Photobiomodulation a base de LD de laser a basse puissance ou de lumigres 3 large spectre.aurait une action directe au

niveau des mitochondries et la production d'AlP

* Injection d'acide Hyaluronique L'acide hyaluronique est un produtt de comblement dermique

|
(fller) glycosaminaglycane, substance naturelle, qui se produtt dans les tissus conjonctits importante en hydratation

o Mais aussi l'injection locale de qraisse autologue (ipofilling) et de plasma riche en plaquettes (PRP) ..



gemvy

e Tl B AN

1) Le laser CO2 ou ERBIUM:YAG n’a pas démontré sa supériorité face a
I’'oestrogénothérapie locale. (NP3)

Le laser CO2 ou ERBIUM:YAG n’est pas le traitement a proposer en premier
intention dans I’AVV. (Grade C)

Le traitement par laser améliore les symptéomes génitaux du SGUM. (NP3)

Chez les patientes présentant une contre-indication aux traitements
hormonaux locaux, un traitement par laser pourrait s’envisager apres
information des risques (brialure, douleur). (Avis d’experts)

Des études sont nécessaires pour préciser la place du laser dans cette
situation-la.

« 2) Laradiofréquence

Des études sont en cours d’évaluation et les données restent insuffisantes
pour donner des conclusions définitives.

« 3) La photobiomodulation ou LED :

Cette technique reste en cours d’évaluation mais différentes publications et
les similitudes entre les épithéliums vaginaux et buccaux semblent
encourageantes.



Pride en dwwge théraperth igue
Approche prychoyomali igue

Désir et plaisir sont liés en boucle

Insatisfaction et ——> Pas de plaisir
absence de désir...

Perte du désir

Espacement des

rapports et crainte
Moins de lubrification lors des
<: rapports : sécheresse vaginale,
irritations et échauffement

Trophigques locaux

Rapports douloureux

Dyspareunie



En pinir avee fe SGN
J!;m%m-cm

o Lo 30UM cause des symptomes importants qui peuvent affecter [a qualite de vie des fermmes
ménopausées , la sécheresse vaginale , la dyspareunie et les troubles urinaires ne doivent plus étre

tabou

e Les professionnels de sante doivent étre proactifs - dépister, informer ef traiter

o Des thérapies médicales voire hormonales locales sont disponibles et doivent étre plus largement
prescrites

e L3 co-therapie avec progestatir n'est pas requise

e Le traitement doit étre prescript aussi longtemps que necessaire

e Lutter contve cette "EPIDEMIE SILENCIEUSE®



« La Vie devand doi »
Vivee e NON Swrvivre
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Mime C agée de 38 any

e Bilan FCl

* Brulures vulvaires, cystites (3 en Tan)odeur forte, se leve £ fois fa nuit
o Antibiotiques puis mycose
* Récernment perles rosées sur papier aprés miction
AICD familiaus
o Mere K sein 6ans
o Parents HIA
AILD personnels
Chir: 0 Med: Dépression post natale Zeme 6 AD 18mois



e

o PR 13 ans

o Jenfants OGN <4000

e (ontraception LOC 163 30 ans puis DIL

o Menopause a Sdans ;BVM et SN ++ mais CF THM /K sein materne

o Al reprise AD a linstallation de sa ménopause + 10kg st tis sous IRSY et phyto {160 et 80 Kq BMI 37)

* (lue recherchez vous & 'interrogataire 7



Int wrogai oibe,

o Kepercussions sur vie relalionnell

o Ve en couple 7 RS 7si nion depuiss quand 7

o Jabac

o |/

« AP/

o fydatation 7 elle boit 11 1/ (dont J verres de vin/) bol de Liane au coucher

o Lalndrier mictonne!



Examen c&mqaw

o Aoids obesits andoide
* Jaile (elle  perds Jom )
o /A

o Lamen mammaire




Examen vulvo vaginal

o Pdleur

o Pelite beance

* Pose speculum quand méme difficile petits saignements au retrat
e rragilite muqueuse

* [ouco abondantes

* (ol macroscopiquement sain

o (Jue fates-vous!



e

o Hort de loux sur lable 7 Mancewwre e bonney

o Apprécition releveurs: fegel

o Jest iV

o U/ car pertes rosees 7

o HB ow

o /L5 leucormices non (vaginose)
S non

* Sl biologigue. oui

o M ow



tn lin de conpullation avant (er
tddullaly que (ui prescrives vous ?

o A IHM

* B tstrogenes locaux

o [ DHEA vaginal

o [ Acide hyaluronique
* L Probiotiques oraux
* | Probiotiques locaux

e [ Secnidazole

o | Kinésithérapie périnéale



Cuelle injormation (ui donnes-vous ?

o Uilsation ges contractions des releveurs (anficipation eford)
o ML 7 Fas dly it AILD matemel mais possible éventuelement selon appréciation KLV (Interet 8VM++ et Depression)
o fas o't car risgue mammaire 7 Non bien sur

o Arét du labac / lrophicité risque carcinolbgique, cardlo vasculaire ef osseur donner info (fiche info 1M telechargeable

sur site www.gemvior)

o faisse alcool (au max T verre vin / jour )



Vow) (o revoyer aptéh { Y
d uﬂ(’i/)aiwn?aude hyaluronigue

o Auto mesures 14/9

o AP 30mn marche /|
o Résultats de LB

PN 10 000 Non alteres £ Coli 105
e tlle boit desormais 1L 12 / |

e Rythme mictionnel / Zh
* Bio qlycemie 1,25 et chol total 260 et LDL 7 ¢/]



Cue (i propo/)%-wwb ?

o (s cardi ef diavetolgie +++F risgues personnels ef familauy)
o Jit lraphigue local [t ou DHEA) quel rytime 7 combien g temps ausst lbnglemps que nécessaire
o Avant éventuelle Kiné complémentaire ef soutien psycholbgique voire avec Son mari .

o Intensitier AP et hygiene alimentaire



Codw/g (e ow (ed véponpes vraied

o Alln'ya pas de SoM en début de ménopause

o B dous IHM il ny a pas de S6M
o (Lo 3bM touche 207 des remmes
o ) le S6M touche J0% des femmes
o £ [o 3bM touche 407 des femmes
o | Lo 3bM touche > S0 des femmes

I
I



Codwg (e ow (ed véponpes vraied

o Aseulle THM a une efficacite sur 'l

* B los traitements locaux ne sont pas actifs sur 1l
* ( le traitement local estrogénique au long cours ne nécessite pas d'y associer un traitement progestatit

* ) un trattement estrogenique local au long cours mérite un controle echographique endométria



Codwg (e ow (ed véponpes vraied

o A Les estrogenes locaux sont (I en cas d'AILD de phlebite
o B la DHEA n'est pas contre indiquée en cas d'AICD de phlebite ni les EL

o . la grosse meta analyse de COHFBL Lancet 2077 sur le lien entre traiterment hormonal et cancer du sein a bien montré le

en avec les estrogenes locaux

* ) un trattement estrogénique local ne peut étre prescrit plus d'1 an



Codwg (e ow (ed véponpes vraied

o A le tabac aggrave le 3bM et favorise la vaginose

* B lurgenturie ne répond pas au traitement estrogenique local
o (. chez une fernme 3 TAICD de cancer du sein on ne peut prescrire des estrogenes locaux ni de a DHEA

o ) [a kingsithérapie périnéale n'est nullement efficace sur [ Hyperactivite vésicale





