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Perspectives d’avenir du traitement hormonal substitutif

L’arrêt prématuré de l’étude intitulée Women’s Health Initiative a suscité des réactions et des contro-
verses majeures parmi les spécialistes, entre les spécialistes et les médias et au sein de la commu-
nauté féminine. Quel était l’objet de cette étude ? Elle s’est proposée de déterminer si un traitement
hormonal substitutif prolongé modifie la fréquence, dans le sens d’une augmentation ou d’une dimi-
nution, de certaines pathologies majeures et courantes. La simplicité de sa formulation cache les
difficultés de réalisation de cet objectif. La nature prospective et randomisée de cette étude était
destinée à prévenir les éventuelles critiques méthodologiques. Les résultats n’ont pas été surprenants
et ils ont tempéré les esprits : la prescription randomisée, c’est-à-dire aléatoire, d’une association
œstroprogestative au sein de la population, n’entraîne pas de bénéfice au niveau des pathologies
étudiées et pourrait même induire des effets défavorables. Cette constatation a amené à faire le deuil
de la notion que le traitement œstroprogestatif de substitution pourrait, par lui-même et indépen-
damment des caractéristiques individuelles, améliorer la santé féminine ; de nombreux praticiens
avaient déjà récusé cette idée depuis longtemps. Le traitement hormonal substitutif n’a jamais été et
ne saurait être une panacée de prévention. Cette notion n’est pas nouvelle mais son rappel est salu-
taire car elle nous ramène à la pratique concrète de la médecine. Cette pratique vise à définir les
modalités optimales qui permettent d’obtenir un état général aussi satisfaisant que possible ainsi
qu’une amélioration de la santé sur le moyen et le long terme en fonction d’une connaissance ap-
profondie des caractéristiques organiques et socio-psychiques de chaque patiente. Cela implique,
d’une part, que la prise en charge de la ménopause ne se limite pas à l’indication d’un traitement
hormonal substitutif mais doit aborder de nombreux autres aspects concernant la qualité de vie et
l’amélioration de la santé. Ce principe implique également que la décision de prescrire un traite-
ment hormonal substitutif doit être prise au terme d’une confrontation détaillée des caractéristiques
individuelles de chaque patiente et des propriétés du traitement médicamenteux. L’analyse des va-
riables relatives à la patiente concerne les antécédents, les données actuelles de l’examen clinique
et, de plus en plus, la „prédisposition génétique“. L’analyse des variables concernant le traitement
médicamenteux repose sur une connaissance exacte des mécanismes d’action des différentes hor-
mones stéroïdiennes et notamment des différents progestatifs. Les connaissances acquises au cours
du développement des modulateurs sélectifs des récepteurs indiquent que des modifications mineu-
res d’une molécule peuvent induire une variation considérable de l’activité biologique. En pratique
clinique, nous serons donc amenés à faire participer les patientes à la définition du traitement et à
son évaluation continue tandis qu’au plan scientifique, les activités de recherche doivent être inten-
sifiées pour améliorer les connaissances concernant les utilisatrices, les caractéristiques et les diffé-
rents mécanismes d’action des préparations pharmaceutiques. Ces principes permettront d’adminis-
trer un traitement substitutif digne de ce nom. En ce qui concerne spécifiquement le traitement hor-
monal substitutif, il nous incombe de trouver le principe actif et la posologie qui permettent un trai-
tement substitutif dont les effets sont aussi proches que possible de l’équilibre hormonal à „restau-
rer“.

Pr J. Bitzer
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