AU CENTRE DE LINFORMATION

La perte osseuse est-elle une crainte pour les utilisatrices d’acétate
de médroxyprogestérone-retard (Depo-Provera®)?
Karine Cloutier

Résumé

Lacétate de médroxyprogestérone-retard est une
méthode de contraception particulierement utile chez
les patientes ayant des problemes d’observance avec
les contraceptifs oraux ou présentant des contre-indi-
cations aux oestrogenes. Un avis de Santé Canada a
récemment mis en garde les utilisatrices d’acétate de
médroxyprogestérone-retard contre des modifications
de la densité minérale osseuse associées a ce médica-
ment'. Quelles sont les preuves scientifiques justifiant
cet avis?
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Lacquisition de la masse osseuse commence a I'enfan-
ce, augmente exponentiellement durant I'adolescence,
puis se stabilise au début de la vingtaine. Apres la trentai-
ne, on observe une perte d’environ 0,5 a 0,8 % de la masse
osseuse par année, jusqu’a la ménopause ou la perte s’ac-
célere jusqu'a 2 a 3 % par année’.

Le principal mécanisme d’action suggéré pour expliquer
la perte osseuse causée par 'acétate de médroxyprogesté-
rone-retard (AMPR) est une diminution des cestrogenes
circulants a la suite d’'une suppression de 'axe hypothala-
mique-pituitaire-ovarien. Les cestrogénes étant des inhibi-
teurs de la résorption osseuse, il en résulte une diminu-
tion de la masse osseuse’.

Plusieurs études prospectives controlées ont démontré
une diminution de densité minérale osseuse (DMO) chez
les utilisatrices d’AMPR. Parmi celles-ci, une étude réalisée
chez 183 femmes a démontré une diminution moyenne de
2,223,9 %dela DMO de la colonne lombaire, du grand tro-
chanter et du col fémoral, par rapport a un groupe témoin’.
Laréduction de la DMO était nettement plus marquée chez
les utilisatrices de 21 ans et moins (réduction de 5 % a 12,6
% de 1a DMO, p<0,01), méme apres ajustement pour diffé-
rents facteurs de risque reliés a la densité osseuse. Une
relation entre la durée d’exposition et la perte de masse
osseuse a également été démontrée’. Cette étude suggere
donc que la perte osseuse pourrait étre plus importante
chez les jeunes femmes acquérant de la masse osseuse
plus activement.

Leffet marqué de ’'AMPR sur la DMO des adolescentes
a été confirmé par la suite dans une étude effectuée sur
une période de 24 mois chez 58 nouvelles utilisatrices de
I'AMPR?. Cette étude a rapporté une diminution de la

DMO des vertebres lombaires de 3 % a 6 mois et de 6,8 %
a 24 mois par rapport a un groupe témoin (p=0,014 et
p=0,010 respectivement)®.

Le caractere réversible de cette perte osseuse a récem-
ment été évalué. Une étude de cohorte prospective a rap-
porté que 30 mois apres I'arrét de ’AMPR, 1a DMO moyen-
ne des utilisatrices était semblable a celle des non-utilisa-
trices’. Par contre, les plus jeunes utilisatrices (18 a 21 ans),
en raison d'un déficit de DMO plus important, conti-
nuaient a présenter des DMO inférieures aux non-utilisa-
trices’. On ne sait pas si cette perte osseuse aurait été
réversible si I'étude avait été effectuée plus longtemps.
Une autre étude effectuée exclusivement chez des adoles-
centes par les mémes chercheurs rapporte cependant que
la diminution de la DMO est réversible apres 12 mois ou
plus suivant 'arrét du traitement’.

Peu d’études ont été publiées sur les mesures permet-
tant de minimiser la perte de masse osseuse chez les utili-
satrices ’AMPR. Parmi celles-ci, une étude récente a éva-
lué les effets de la prise de cypionate d’estradiol en injec-
tion comparativement a un placebo sur la DMO des ver-
tebres lombaires et de la hanche. La DMO aux deux sites
était statistiquement plus élevée dans le groupe estradiol
que dans le groupe placebo apres 12 et 24 mois®. Cette
mesure est cependant difficilement applicable chez les uti-
lisatrices ’AMPR qui choisissent cette méthode contra-
ceptive en raison de contre-indications aux ocestrogenes.

Conclusion

La plupart des études montrent une diminution de la
DMO chez les utilisatrices d’AMPR, et particulierement
chez les jeunes utilisatrices. Cependant, ces effets sem-
blent réversibles a l'arrét du traitement, bien que des
études supplémentaires soient nécessaires pour confir-
mer ces résultats chez certaines populations, dont les ado-
lescentes et les femmes utilisant '’AMPR a trés long terme.

Un apport adéquat en calcium (au moins 1 300 mg par
jour chez les adolescentes, et 1 000 mg par jour chez les
autres) et en vitamine D (au moins 200 Ul par jour) devrait
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d’abord étre encouragé. Lajout d’oestrogenes qui pour-
raient freiner la perte osseuse est difficilement envisa-
geable chez la plupart des utilisatrices d’AMPR, puisque
cette mesure s’oppose aux avantages inhérents a la
méthode contraceptive choisie. Finalement, d’autres
études sont nécessaires pour évaluer I'impact clinique de
cette perte de masse osseuse, particulierement sur I'inci-
dence de fractures.
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Abstract

Depot medroxyprogesterone acetate is a particularly
useful method of contraception for patients who have
difficulty complying with oral contraceptive use, or
who have contraindications to estrogen use. Health
Canada has recently issued a warning to users of depot
medroxyprogesterone acetate with regard to associa-
ted changes in bone mineral density. What scientific
evidence supports this claim?
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