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hirsutisme, une acné et une séborrhée. La mala-
die se manifeste au niveau ovarien par une ab-
sence partielle ou complète d’ovulation (anovula-
tion), si bien que les ovaires sont non seulement
globalement très augmentés de volume, mais ils
présentent de plus une surface blanche, lisse et
sans aucune cicatrice d’ovulation. Le terme de
«polykystique» est trompeur, car il n’est en fait pas
question de kystes au sens classique, mais plutôt
de petits follicules typiquement localisés sous la
surface des ovaires (fig. 1 x). Ces follicules ne
sont pas de nature dégénérative, comme on l’avait
d’abord pensé. Ils sont plutôt potentiellement ca-
pables de répondre de façon exagérée à l’adminis -
tration de FSH exogène. Les ovaires contiennent
en leur centre un tissu conjonctif hyperplasique,
correspondant à la thèque et qui est le siège de la
production excessive des androgènes responsa-
bles de la symptomatologie du SOPK. Au-delà du
tableau clinique et des examens de laboratoire,
l’image typique du SOPK à l’examen ultrasono-
graphique endovaginal, même si elle n’est pas pa-
thognomonique, joue aujourd’hui un rôle essen-
tiel dans le diagnostic (fig. 1).
Chez certains praticiens, le diagnostic du SOPK
se fonde malheureusement trop souvent exclusi-
vement sur l’imagerie ultrasonographique des
ovaires, ce qui conduit régulièrement à des erreurs
de diagnostic. L’appréciation anamnestique du
cycle menstruel doit impérativement faire partie
intégrante de la démarche, car la présence d’un
cycle ovulatoire normal constitue un critère d’ex-
clusion. Un SOPK sans aucun signe d’hyper-an-
dro génisme – que ce soit clinique ou biologique –
n’est pas non plus concevable. Les examens de
laboratoire comprennent une détermination des
taux sériques de testostérone totale, incluant aussi
bien la fraction circulante libre, que celle liée au
récepteur des androgènes. Environ 98% de la tes-
tostérone circulante sont liés aux protéines, en
particulier à sa protéine de transport spécifique,
la SHBG. Comme les taux circulants de testosté-
rone sont relativement faibles chez la femme, la
détermination de la fraction libre est très impré-
cise. On recommande la détermination de la tes-
tostérone totale dans le sérum, car celle-ci est plus
élevée et s’inscrit donc mieux dans l’intervalle
mesurable par la méthode,avec pour conséquence
des valeurs plus reproductibles.

Introduction et définition 

du tableau clinique

Le syndrome des ovaires polykystiques (SOPK)
touche environ 5% des femmes en âge de pro-
créer. Il s’agit ainsi de la maladie endocrinienne
la plus fréquente chez la femme. Le SOPK donne
lieu à une série de tableaux cliniques hétéro-
gènes, répondant unitairement aux critères dits
de Rotterdam [1, 2] (tab. 1 p). Le SOPK se mani-
feste typiquement par un trouble du cycle mens-
truel et il est principalement caractérisé par des
signes d’hyper-androgénisme, en particulier un

Vous trouverez les questions à choix multiple concernant cet article à la page 601 ou sur internet sous www.smf-cme.ch.

Quintessence

� Le syndrome des ovaires polykystiques (SOPK) est un trouble endocrinien 
fréquent chez la femme en âge de procréer. Il est caractérisé par un hyper-
androgénisme et/ou des manifestations androgéniques combinées avec des 
troubles du cycle menstruel et associées à des altérations typiques, mais pas 
pathognomoniques de l’aspect des ovaires à l’échographie endovaginale.

� Chez de très nombreuses femmes atteintes de SOPK, on observe de plus une
résistance à l’insuline. Celle-ci n’a en soi pas de signification particulière pour le
diagnostic du SOPK, mais joue un rôle important dans les complications à long
terme de l’affection.

� Le traitement des symptômes d’hyper-androgénisme du SOPK fait surtout 
appel aux progestatifs antiandrogéniques associés à des œstrogènes.

� En cas de désir de grossesse, l’anovulation chronique doit primairement être
traitée par le citrate de clomiphène sous surveillance ultrasonographique. L’ad-
jonction de metformine ne devrait être prescrite que si le citrate de clomiphène
n’a pas donné de résultats.

Summary

Polycystic ovary syndrome 

Despite its frequency in women of child-bearing age, polycystic ovary syndrome
(PCO-S) remains an ill-defined entity characterised by disturbances of men-
strual cyclicity, high androgen levels and associated symptoms of androgen 
action. The typical morphological sign of polycystic ovaries, as visualised in
ultrasound, is seen in the majority of women with PCO-S. Although many women
with PCO-S have clear signs of insulin resistance, measurement of insulin levels
is not considered an inherent part of the diagnostic protocol. Treatment of the
androgenic symptoms of PCO-S should still be based primarily on antiandro-
gens and oestrogens, whereas clomiphene citrate is the first-line drug for treat-
ment of chronic anovulation in infertile women with PCO-S.
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line y provoquent une hyperplasie de la granu-
leuse et encore plus des cellules thécales. L’hy-
perplasie de la thèque augmente les taux locaux
d’androgènes, inhibant ainsi la croissance des fol-
licules ovariens, si bien que la plupart des follicules
se retrouve sous la capsule des ovaires, figés à ce
stade du développement. Il en résulte le tableau
morphologique caractéristique du SOPK. Bien
que la résistance à l’insuline associée au SOPK re-
lève d’un mécanisme pathogénique aujourd’hui
bien compris, le dosage de l’insulinémie ne fait
pas partie des critères diagnostiques. La mise en
évidence endocri nologiquement correcte d’une
résistance à l’insu line est compliquée et elle n’est
donc pas réalisable dans la routine clinique. 
La combinaison du SOPK avec une résistance à
l’insuline peut cependant être lourde de consé-
quences. Les patientes atteintes d’un SOPK sont
souvent obèses, ce qui accentue la résistance à
l’insuline et entraîne un risque accru de syndrome
métabolique avec diabète de type 2. Il est donc re-
commandé de procéder, dès qu’un diagnostic de
SOPK a été posé, à un test oral de tolérance au
glucose avec 75 g de glucose [4]. Environ 7,5%
des patientes souffrant du SOPK présentent un
diabète de type 2 manifeste, 31,1% un trouble de
la tolérance au glucose mesuré par le second pic
d’hyperglycémie (120 minutes après la prise de
la préparation glucosée). La réalisation d’un test
oral de tolérance au glucose est particulièrement
importante chez les femmes venant consulter
parce qu’elles désirent avoir un enfant, car l’ap-
parition d’un diabète gestationnel n’est pas rare
durant la grossesse. Celle-ci, et plus particulière-
ment l’état hormonal qui lui est propre, induit en
soi une résistance à l’insuline qui va s’ajouter à
la résistance déjà augmentée dans le SOPK.
Les modifications hormonales dues à un SOPK
préexistant chez la mère et au renforcement de
la résistance à l’insuline durant la grossesse pour-
raient être responsables du développement d’un
SOPK chez la fille. A ce jour, on n’a pas pu iden-
tifier de génotype pour le tableau phénotypique
du SOPK, et cela malgré de nombreuses années
de recherche tous azimuts [5]. Bien que l’on ob-
serve régulièrement la présence de plusieurs cas
dans une même famille, l’existence d’une prédis-
position génétique pour le SOPK apparaît au-
jourd’hui peu probable. On discute en revanche
davantage d’une imprégnation androgénique du
complexe du récepteur de l’insuline et/ou de l’hy-
pothalamus au cours du développement fœtal [6]. 
L’instillation de testostérone dans la cavité am-
niotique, dans le cadre d’expériences chez le ma-
caque rhésus, a simultanément induit, dans la
descendance femelle, une inversion à vie du mo-
dèle pulsatile de la sécrétion de LH et une résis-
tance à l’insuline [6]. Une observation récemment
publiée s’inscrit dans cette même perspective: les
mères de filles souffrant d’un SOPK présentent
souvent un hyper-androgénisme associé à une ré-
sistance à l’insuline [7].

La détermination de la SHBG donne d’autre part
des informations sur le degré de résistance à l’in-
suline, qui est un paramètre étroitement lié à l’im-
portance du SOPK: plus la résistance à l’insuline
est marquée, moins la production de SHBG par le
foie est importante. L’hormone lutéïnisante (LH),
que l’on dosait autrefois systématiquement et qui
est en général plus élevée que l’hormone follicu-
lostimulante (FSH) chez les femmes minces avec
un SOPK, ne figure plus dans les critères diag-
nostiques de Rotterdam du SOPK.

La résistance à l’insuline 

dans la pathogenèse du SOPK

De nombreuses patientes avec un SOPK présentent
également une résistance à l’insuline [3], situa -
tion dans laquelle les concentrations physiolo-
giques de l’insuline plasmatique ne suffisent pas
pour déclencher une réponse métabolique nor-
male dans le tissu adipeux, la musculature et le
foie. Comme les ovaires contiennent eux aussi des
récepteurs à l’insuline, les taux elevés de l’insu-

Tableau 1. Critères diagnostiques du SOPK.

Les critères diagnostiques du SOPK ont été définis en 2003 à l’occasion d’une réunion 
de consensus qui s’est tenue à Rotterdam par la Société Européenne de Médecine 
de Reproduction et d’Embryologie (ESHRE) et par la Société Américaine de Médecine 
de Reproduction (ASRM):

Oligo- ou anovulation, reconnaissable aux troubles menstruels tels que l’oligo- ou l’aménorrhée.

Hyper-androgénisme et/ou signes cliniques d’une élévation des androgènes (androgénisation).

Diagnostic échographique des ovaires polykystiques (OPK): présence d’au moins douze follicules 
d’un diamètre de 2 à 9 mm par ovaire et/ou d’un ovaire dont le volume est supérieur à 10 ml.

Diagnostic différentiel d’exclusion: M. Cushing, syndrome andrénogénital (AGS), tumeur 
ovarienne ou surrénalienne sécrétrice d’androgènes, médicaments ou anabolisants.

Figure 1

Image d’ovaire polykystique à l’échographie endovaginale.
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Le traitement des symptômes 

de l’hyper-androgénisme

La dualité «hyper-androgénisme et résistance à
l’insuline» du SOPK se reflète aussi dans le traite -
ment du complexe symptomatique. Les différents
symptômes de l’hyper-androgénisme, dont notam -
ment l’hirsutisme, l’acné et quelques autres, sont
déjà traités depuis longtemps avec succès par les
médicaments anti-androgènes. En plus des anta-
gonistes du récepteur des androgènes, en particu -
lier l’acétate de ciprotérone, l’acétate de chlorma -
dinone et la drospérinone, les œstrogènes oraux
tels l’éthinylœstradiol et le valérate d’œstradiol,
sont efficaces, car ils stimulent la production de
«sex hormone-binding globulin» (SHBG) dans le
foie, diminuant ainsi la disponibilité des andro-
gènes en circulation. Les médicaments hypo -
insulinémiants, comme la metformine, la rosigli-
tazone ou la pioglitazone [9], sont peu efficaces
dans le traitement des signes cliniques de l’hyper-
androgénisme, malgré le net abaissement des taux
d’androgènes qu’ils induisent. Un autre inconvé-
nient lié au traitement de l’hirsutisme à l’aide des
hypoinsulinémiants est la suppression de l’effi-
cacité contraceptive d’une inhibition de l’ovula-
tion par les progestatifs anti-androgènes. Toutes
les études prospectives avec les médicaments 
hypoinsulinémiants, en particulier la metformine,
la rosiglitazone et la pioglitazone, font état de gros-
sesses non désirées [9].

Traitement du SOPK et désir 

de grossesse

Compte tenu de l’association de l’anovulation
chronique avec le SOPK, le diagnostic de ce dernier
est souvent posé à l’occasion des investigations
effectuées dans le cadre d’une stérilité (fig. 2 x).
Depuis des décennies, on utilise largement dans
cette indication l’anti-œstrogène citrate de clomi -
phène, qui stimule la sécrétion endogène des gona -
dotrophines et induit donc la maturation du fol-
licule. Un traitement par le citrate de clomiphène
est relativement économique, n’entraîne que peu
d’effets indésirables et ne provoque que rarement
des grossesses gémellaires – sous surveillance
échographique adéquate. Dans une proportion
non négligeable des cas (environ 20%), la matu-
ration folliculaire reste cependant absente sous
citrate de clomiphène chez les patientes avec
SOPK. Celles-ci doivent alors passer à un traite-
ment de gonadotrophines beaucoup plus lourd et
davantage sujet aux complications. La metfor-
mine, qui est classiquement utilisée dans le trai-
tement du diabète de type 2, diminue la propor-
tion des patientes ayant un SOPK réfractaire au
clomiphène [10]. L’utilisation de la metformine en
guise de préparation à un traitement programmé
de citrate de clomiphène a d’abord suscité un
grand enthousiasme et elle s’est rapidement gé-

La signification de l’hyper-androgénisme

et de la résistance à l’insuline pour

l’avenir des femmes concernées

Bien que la preuve d’une relation directe entre une
augmentation de l’exposition androgénique chez
les fœtus de sexe féminin et le développement 
ultérieur d’un SOPK n’ait pas été formellement
établie, différentes observations ont contredit l’an-
cienne conception selon laquelle la probléma-
tique du SOPK ne concernerait que les femmes en
âge de procréer. Une relation a en effet été établie
entre un faible poids à la naissance, une adré-
narque excessive avec hyper-androgénisme pro-
noncé et l’évolution ultérieure vers un SOPK [8].
Les complications à long terme du SOPK ont été
bien décrites et incluent l’obésité, l’hypertension
artérielle et le diabète sucré [1, 2], soit tous les
stigmates du syndrome métabolique. Il convient
donc de voir dans le SOPK chez la femme en âge
de procréer un syndrome de passage, causant du-
rant cette période particulière de la vie des trou-
bles propres à cet âge, notamment une stérilité et
un hirsutisme. Toutefois, si l’on suit l’évolution du
syndrome de la naissance à la ménopause, on de-
vrait plutôt parler du syndrome «hyper-androgé-
nisme et résistance à l’insuline», susceptible de
produire à chaque période de la vie des symp-
tômes différents, mais déterminants pour la santé
à long terme. A cet égard, la problématique du
SOPK dépasse le simple cadre de la gynécologie
et constitue en fait un défi pour la médecine au
sens large du terme.
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Figure 2

Fréquence des causes les plus importantes d’infertilité. Données provenant de 475 femmes 
qui se sont présentées à la consultation de stérilité de l’Hôpital cantonal de Bâle suite à l’absence
d’une grossesse pourtant désirée.
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néralisée, comme d’ailleurs dans le traitement
primaire de la stérilité associée au SOPK. Comme
cette pratique était fondée sur des résultats d’es-
sais obtenus chez un petit nombre de cas [11],
une grande étude multicentrique a été mise sur
pied pour tester de manière prospective l’effica-
cité dans le SOPK de la metformine seule (208 pa-
tientes), du citrate de clomiphène seul (209 pa-
tientes) et de l’association metformine plus citrate
de clomiphène (208 patientes) [12]. Le taux de
naissances de fœtus vivants s’est avéré significa-
tivement plus bas sous metformine seule (500 mg
par jour) qu’avec le citrate de clomiphène seul et
le traitement combiné. Ce dernier a bien induit
un taux de naissances de fœtus vivants plus élevé
que le citrate de clomiphène seul (+4,3%), mais la
différence n’était pas statistiquement significa-
tive. Ce qui est intéressant, c’est que le taux de

grossesses était près de 10% plus élevé après le
traitement combiné qu’après celui au citrate de
clomiphène seul (fig. 3 x). Ces données reflètent
en réalité une augmentation des taux de compli-
cations durant la grossesse. Dans l’étude citée, la
metformine était immédiatement interrompue
en cas de test de grossesse positif. Ces résultats
suggèrent clairement que la metformine seule
n’est guère efficace, et qu’elle ne devrait être don-
née, en association avec le citrate de clomiphène,
qu’en cas de non réponse au citrate de clomiphène
seul. On remarquera à ce propos que la prescrip-
tion de la metformine dans le SOPK revient, dans
notre pays, à une utilisation «off label», dans la
mesure où cette indication n’a pas été enregis-
trée. Bien que la metformine ne semble pas être
tératogène aux doses usuelles, elle reste à l’heure
actuelle contre-indiquée durant la grossesse.

Conclusion

Bien que le syndrome des ovaires polykystiques
(SOPK) constitue la maladie endocrinienne la plus
fréquente chez les femmes en âge de procréer, le
tableau clinique est hétérogène et reste difficile à
définir clairement. Les troubles du cycle menstruel,
les signes d’hyper-androgénisme et l’élévation des
taux de testostérone sont des critères obligatoires
pour ce diagnostic. Chez la plupart des patientes,
on observe à l’ultrasonographie l’image typique
de follicules arrangés en collier de perles à proxi-
mité de la surface des ovaires. Si une résistance
à l’insuline est souvent présente chez les patientes
avec SOPK, la détermination de l’insulinémie ne
fait pas partie des examens diagnostiques. Le trai-
tement symptomatique fait appel aux substances
antiandrogéniques et aux œstrogènes. En cas de
désir de grossesse, le citrate de clomiphène reste
le traitement de choix pour inverser l’anovulation
chronique.
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Les taux de grossesses par couple et de naissances de fœtus vivants étaient statistiquement 
significativement supérieurs sous citrate de clomiphène seul et en association avec la metformine
que ceux constatés avec la metformine seule (500 mg par jour) (p <0,01) [12].
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