
COLLÈGE NATIONAL 
DES GYNÉCOLOGUES ET OBSTÉTRICIENS FRANÇAIS

Président : Professeur J. Lansac

Extrait des
Mises à jour

en Gynécologie 
Médicale

–
Volume 2006

publié le 29.11.2006

TRENTIÈMES JOURNÉES NATIONALES
Paris, 2006



201

INTRODUCTION

L’endométriose se distingue par de nombreuses spécificités. Parmi
elles, son grand pouvoir adhésiogène est l’un des défis les plus ardus à
relever en pratique courante. On comprend aisément que ce pouvoir
adhésiogène résulte en partie de ses capacités d’invasion et d’infiltra-
tion, mais aussi de l’inflammation souvent associée aux lésions actives.

Si de grands progrès ont été réalisés dans la connaissance de l’étio-
pathogénie de la formation des adhérences en général, manifestement
cette affection présente des particularités encore imparfaitement identi-
fiées.

Les conséquences cliniques de la présence des adhérences sont les
mêmes, quelle qu’en soit la cause, et sont bien connues.
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Leur traitement, quand elles sont sévères, est souvent d’une grande
difficulté et expose à des complications parfois graves.

Si l’optimalisation de la prestation opératoire reste encore
aujourd’hui le meilleur moyen pour diminuer le risque de récidive des
adhérences ou de survenue de nouvelles adhérences postopératoires,
cette mesure n’est manifestement pas suffisante, étant donné les taux
importants d’adhérences retrouvées quand un contrôle est pratiqué.
Divers traitements adjuvants sont aujourd’hui disponibles. Apportent-
ils un bénéfice ? C’est la question à laquelle il est nécessaire de fournir
une réponse, ou tout au moins de rappeler quelques données perti-
nentes susceptibles d’étayer une opinion.

ÉPIDÉMIOLOGIE DES ADHÉRENCES ASSOCIÉES 
À L’ENDOMÉTRIOSE

La fréquence exacte des adhérences en fonction des lésions iden-
tifiées est rarement rapportée en détail dans les séries publiées.

Par ailleurs, de nombreux biais sont susceptibles de modifier l’inci-
dence des adhérences :

– les lésions : activité, type, sévérité, siège et ancienneté…
– les adhérences : qualité de l’évaluation qui est subjective et opé-

rateur dépendante ;
– les antécédents : épisodes infectieux et interventions chirurgi-

cales ;
– le terrain : il existe probablement des patientes plus aptes quee

d’autres à développer des adhérences, mais on ne dispose,
aujourd’hui, d’aucun moyen pour les identifier…

Ces constatations doivent rendre très prudente l’interprétation des
rares données disponibles.

1. Patientes sans antécédent de chirurgie et ayant une
endométriose

Une étude multicentrique observationnelle récente apporte
quelques données concernant l’association endométriose et algies pel-
viennes [1]. Elle regroupe 574 femmes pour lesquelles il s’agissait du
diagnostic initial ; des adhérences ont été identifiées chez 470 d’entre
elles (81,9%). Logiquement, compte tenu des points apportés par la
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présence d’adhérences dans la classification AFS, les adhérences sont
moins fréquentes pour les stades I & II (65 %) que pour les stades III
& IV (88 %). Pour les endométriomes ovariens, les adhérences sont
moins fréquentes pour les endométriomes isolés en comparaison avec
les endométriomes associés à des implants péritonéaux (74 % vs 84 %).
Il n’existe pas de corrélation entre l’importance des adhérences et le
volume de l’endométriome [2].

Globalement, il n’a pas été observé de relation nette entre la pré-
sence des adhérences et la sévérité des douleurs, sauf peut-être pour les
patientes présentant des lésions ovariennes et des stades I & II.

Dans une série classique d’endométriose associée à une infertilité,
la localisation des adhérences suit la même distribution anatomique
que les lésions retrouvées : les sièges les plus fréquents sont l’ovaire
(54,9 %), le feuillet postérieur du ligament large (35,2 %), le cul-de-sac
antérieur (34,6 %), le cul-de-sac postérieur (34 %) et le ligament utéro-
sacré (28 %) [3].

2. Patientes avec antécédent de chirurgie et ayant une
endométriose

La chirurgie est l’une des grandes causes reconnues de développe-
ment d’adhérences. Les données sont contradictoires en ce qui concerne
l’éventuelle supériorité d’une voie d’abord particulière, le risque adhé-
rentiel selon les lésions, les techniques opératoires utilisées…

Selon les séries, les taux de formation d’adhérences postopéra-
toires varient de 50 à plus de 95 % [4].

Une courte série (38 cas) de traitement d’endométriose associée 
à des douleurs a évalué la récidive des adhérences [5]. Parmi elles, 28
(74%) avaient des adhérences au moment de la chirurgie initiale. 31 
(82 %) ont présenté des adhérences postopératoires. 15 cas, parmi les 18
endométriomes ovariens opérés, présentaient des adhérences secon-
daires (83,3 %). L’ovaire semble donc particulièrement susceptible. Une
autre série française montre, à la cœlioscopie de contrôle, que plus de
80% des annexes opérées seront touchées par des adhérences, dont 
21 % par des adhérences de novo [6]. La chirurgie des lésions endomé-
triosiques profondes touchant les ligaments utéro-sacrés semble induire
un peu moins d’adhérences (64,2 %) [7]. Il ne semble pas exister de
grandes différences du risque adhérentiel postopératoire selon les tech-
niques opératoires utilisables (kystectomie, drainage et coagulation…) [8].

Dans le contexte de la maladie endométriosique, pour résumer et
s’en tenir à l’essentiel, il suffit de rappeler quelques constatations, dont
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le niveau de preuve est d’ailleurs faible, communément proclamées ou
écrites [4] :

– la récidive des adhérences est fréquente après tout type de chi-
rurgie de l’endométriose ;

– les adhérences de novo sont moins fréquentes après cœliochirurgie ;
– aucune technique opératoire (laser, électrocoagulation…) n’appa-

raît supérieure vis-à-vis du risque secondaire d’adhérences ;
– pour les endométriomes ovariens, quelle que soit la technique

utilisée, la suture de l’albuginée ne paraît pas souhaitable.

RAPPELS PHYSIOPATHOGÉNIQUES

1. Le péritoine et sa réparation

Le péritoine est une membrane séreuse composée de deux
couches et d’une membrane basale. La partie superficielle est consti-
tuée par le mésothélium, couche monocellulaire de cellules épithéliales
aplaties couvertes de microvillosités et reliées entre elles par les des-
mosomes. La partie profonde est constituée par un tissu connectif, peu
cellulaire (principalement des adipocytes et des cellules mésenchyma-
teuses), contenant du collagène, des mucopolysaccharides, de l’élastine,
des vaisseaux et des lymphatiques dans sa partie profonde.

Après un traumatisme de nature infectieuse, inflammatoire ou chi-
rurgicale, contrairement par exemple à la peau, la cicatrisation périto-
néale s’effectue simultanément sur toute la surface altérée et non à
partir du tissu sain périphérique, et dure, selon la surface lésée, de 7 à
8 jours. L’acteur principal de la réépithélialisation est la cellule méso-
théliale dont les sources sont multiples, sans qu’un consensus ne soit
réellement établi aujourd’hui :

– cellules péritonéales transformées ;
– métaplasie des cellules du tissu connectif péritonéal ;
– maturation des cellules mésenchymateuses indifférenciées multi-

potentes ;
– cellules péritonéales adjacentes.
D’autres facteurs sont aussi impliqués, comme les molécules

d’adhésion (intégrines), les stéroïdes, les facteurs angiogéniques, les
fibroblastes, diverses cytokines, l’activité fibrinolytique et des protéases.

Les principales étapes de sa cicatrisation ont été rappelées dans
une revue récente [9].
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Le péritoine cicatrise par un processus de métaplasie. Les cellules
sous-jacentes à la zone lésée forment des îlots de cellules mésothéliales,
même si leur source reste controversée comme nous l’avons vu.
Chaque îlot de cellules continue à se diviser jusqu’à ce que l’entière sur-
face défectueuse soit totalement couverte. Quand l’activité fibrinoly-
tique est normale, la prolifération des cellules mésothéliales conduit à
une complète reépithélialisation. La cicatrisation est achevée en envi-
ron 7 jours.

2. Mécanismes de la formation des adhérences

Après un traumatisme chirurgical entraînant une perte de sub-
stance du péritoine, la perméabilité vasculaire est accrue ; ce phéno-
mène est essentiellement médié par l’histamine. Un exsudat
inflammatoire est alors constitué avec la formation d’une matrice de
fibrine. Le fibrinogène présent à la surface de la zone lésée interagit
avec la thrombine pour former dans un premier temps de la fibrine
soluble. Elle se transforme ultérieurement en fibrine non soluble. Cet
exsudat contient de nombreux éléments cellulaires (monocytes, histio-
cytes, des macrophages et d’autres cellules plasmatiques). Si l’activité
fibrinolytique est déficiente, par exemple en cas d’ischémie, les bandes
de fibrine persistent et sont infiltrées par des fibroblastes. La structure
s’organise alors avec les débris cellulaires pour former une matrice qui
fournit le squelette pour la constitution des adhérences cliniquement
identifiables.

L’activité fibrinolytique déficiente apparaît donc comme l’élément
déterminant de la formation des adhérences. La fibrinolyse conduit à
l’élimination de la fibrine et laisse la cicatrisation s’effectuer sans for-
mation d’adhérences (Figure 1).

En dehors de l’ischémie, qui réduit l’activité fibrinolytique, divers
autres facteurs favorisants ont été identifiés. Le rôle des corps étrangers
(comme le talc, les sutures…) est bien connu. La présence de sang favo-
rise aussi la formation des adhérences. Il apparaît que l’augmentation
de l’âge et le sexe féminin constituent des facteurs faiblement prédis-
posants. Enfin, certains organes sont particulièrement susceptibles
comme l’épiploon, l’utérus ou les ovaires.
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PARTICULARITÉS DES ADHÉRENCES ENDOMÉTRIOSIQUES

1. Au plan physiopathogénique

Le tissu endométriosique présente des caractéristiques fonction-
nelles qui le rendent particulièrement apte à générer des adhérences. Il
est dérivé lui-même d’un endomètre dont il a été démontré que, chez la
femme présentant une endométriose, certaines de ses propriétés fonc-
tionnelles étaient anormalement accrues [10] ; il s’agit par exemple :

– de l’augmentation de la production locale d’estrogènes 
[11, 12, 13] ;

– d’une plus grande résistance à la cytotoxité des lymphocytes 
T [14] ;

– d’une activité biologique accrue avec la synthèse de diverses
cytokines (IL-1 bêta, TNF alpha, facteurs angiogéniques…) [15,
16, 17] ;
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Figure I. Représentation schématique des principaux mécanismes en cause dans la cicatrisation normale
du péritoine lésé ou dans la formation d’adhérences
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– d’une plus grande capacité de survie (apoptose spontanée dimi-
nuée) [18, 19] ;

– d’une plus grande capacité d’adhésion et d’invasion [20]…
Le tissu endométriosique, au moins dans les formes sévères,

démontre de redoutables capacités d’invasion et d’infiltration [21], il est
aussi capable d’entraîner une fibrose [22].

Parmi les nombreux facteurs en cause, liés à la formation des
adhérences, trois groupes méritent d’être rappelés.

a. Les facteurs angiogéniques
Pour se développer et persister, comme toute tumeur, l’implant

endométriosique a besoin d’une vascularisation minimale. Il est
capable comme l’endomètre de sécréter ses propres facteurs angiogé-
niques, mais bénéficie surtout de l’activité angiogénique accrue du
liquide péritonéal [23] avec, comme principale source, la production de
VEGF par les macrophages activés, d’ailleurs régulée par les stéroïdes
ovariens [24]. Il s’agit principalement de neutrophiles [25]. L’activité
angiogénique de certaines lésions est donc accrue et démontrée par la
biologie moléculaire [26]. D’ailleurs ces constatations permettent
d’entrevoir l’utilisation d’agents anti-angiogéniques pour le traitement
de l’endométriose.

b. Le TGF bêta
Le TGF bêta est une cytokine multifonctionnelle produite par les

macrophages, les fibroblastes péritonéaux ou présents dans les adhé-
rences et le tissu endométriosique lui-même [27]. Elle joue un rôle
important dans le remodelage de matrice extracellulaire, et a aussi des
effets angiogéniques et chimiotactiques. Elle est fortement impliquée,
avec d’autres cytokines ou enzymes, dans la cascade d’événements
conduisant à la formation des adhérences [28, 29].

Les concentrations de TGF bêta dans le liquide péritonéal sont
augmentées chez les femmes présentant une endométriose [30]. Les
macrophages présents dans le tissu endométriosique sont aussi une
source majeure de TGF bêta [31, 32].

c. Le système fibrinolytique
L’intégrité du système fibrinolytique est essentielle pour réduire la

formation des adhérences après chirurgie. L’activateur du plasmino-
gène est une protéase dont la diminution de 50 % de l’activité favorise
la formation des adhérences [33].

Une étude prospective récente a démontré, pour la première fois,
la validité de cette hypothèse, et suggéré que l’inhibiteur-1 de l’activa-
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teur du plasminogène (PAI-1) représentait un marqueur potentiel pour
l’identification des patients ayant un risque accru de développer des
adhérences [34].

Dans le cas de l’endométriose, les données sont quelque peu
contradictoires.

Il est admis que l’activité fibrinolytique est augmentée au niveau
de l’endomètre des femmes présentant une endométriose, favorisant
ainsi son implantation en position ectopique [35]. Le tissu endométrio-
sique lui-même est aussi le siège d’une activité protéolytique anormale
[35]. On doit cependant admettre que l’activité fibrinolytique, dépen-
dant de l’équilibre entre activateurs et inhibiteurs des activateurs du
plasminogène, peut varier selon les lésions et le stade de l’affection
[35]. L’activité fibrinolytique mesurée au niveau du liquide péritonéal
est augmentée chez les femmes présentant une endométriose, ce qui
devrait réduire le risque de formation des adhérences [35].

Il n’a pas été retrouvé de différence de l’activité de l’activateur du
plasminogène dans le liquide péritonéal entre les femmes présentant
une endométriose ou une inflammation pelvienne [33].

Par ailleurs, il est retrouvé une augmentation de l’activité fibrinoly-
tique du liquide péritonéal, déterminée par divers activateurs et inhibi-
teurs (u-PA, t-PA, PAI-1 et PAI-2), une semaine après une adhésiolyse,
en cas d’inflammation pelvienne avec adhérences ou d’endométriose
[36]. Les derniers travaux en biologie moléculaire semblent indiquer
qu’il existe un polymorphisme du gène PAI-1, entraînant une hypo-fibri-
nolyse et plus souvent retrouvé en cas d’endométriose [37].

Ces quelques données démontrent que les patientes endométrio-
siques présentent des spécificités biologiques les rendant plus aptes à
fabriquer des adhérences. Elles permettent aussi d’entrevoir des pistes
potentielles pour un traitement médical préventif des adhérences…

2. Au plan clinique

Les adhérences induites par l’endométriose peuvent être de tous
les types classiquement décrits : vélamenteuses, fibreuses, vascularisées
ou non, denses…

Elles sont cependant souvent caractéristiques et se distinguent ainsi
des adhérences postopératoires habituelles, en particulier lorsque des
implants sont identifiés en leur sein.

Dans les formes avec une endométriose active, elles s’avèrent très
hémorragiques.
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Le tissu est fibreux plus dense et plus épais et s’accompagne d’une
rétraction.

Enfin, il n’existe souvent pas de plan de clivage quand les deux
organes accolés sont infiltrés par les lésions endométriosiques. Tous ces
éléments expliquent les difficultés parfois rencontrées pour réaliser
l’adhésiolyse.

COMMENT LIMITER LA FORMATION DES ADHÉRENCES
POSTOPÉRATOIRES ?

Trois moyens sont utilisables : le traitement médical péri-opéra-
toire, l’optimalisation de la prestation opératoire et les adjuvants
aujourd’hui disponibles.

1. Traitement médical péri-opératoire

Les traitements médicaux actuels ont une activité essentiellement
basée sur l’induction d’un milieu hormonal hypo-estrogènique, la mise
au repos de l’endomètre eutopique et ectopique, la suppression des
règles et de l’éventuel reflux menstruel associé, et la suppression des
saignements répétés au sein des lésions endométriosiques elles-mêmes.
Accessoirement, certains agents peuvent agir aussi directement sur les
lésions et intervenir au niveau du système immunologique. La mise au
repos des lésions entraîne une diminution de tous les mécanismes
impliqués dans leur développement et de l’inflammation locorégionale
associée.

Toutes ces actions concourent, au moins en théorie, à diminuer
divers mécanismes précédemment rappelés qui sont impliqués dans la
formation des adhérences. D’ailleurs, les adhérences contiennent non
seulement des récepteurs ER et EP, mais des récepteurs pour certains
facteurs de croissance, en particulier angiogéniques [38].

Il existe donc une certaine logique à se poser la question de l’uti-
lité de l’association de ces traitements à la chirurgie pour limiter les
adhérences postopératoires.

Parmi les divers traitements médicaux, les analogues de la GnRH
sont ceux qui ont suscité le plus de réflexions et de travaux expéri-
mentaux [39].
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L’hypo-estrogénie est considérée comme apte à diminuer la forma-
tion des adhérences [40], en particulier par le biais de l’inhibition des
certains facteurs de croissance estrogéno-dépendants. Les analogues de
la GnRH peuvent réduire la libération de l’hormone de croissance et la
synthèse de divers facteurs angiogéniques (VEGF…) [39].

Sur un modèle expérimental chez la rate, l’analogue de la GnRH
diminue les activités PAI et MMPI du liquide péritonéal dont les
concentrations sont augmentées après les manipulations opératoires
des tissus [41]. Toujours sur un modèle expérimental de la rate, la pres-
cription préopératoire d’un analogue de la GnRH diminue la forma-
tion et la reformation d’adhérences postopératoires, selon les données
de quatre études [42, 43, 44, 45].

Tous les auteurs de ces publications suggèrent que, compte tenu de
ces résultats expérimentaux, des études cliniques devraient être entre-
prises. Il n’en existe malheureusement pas en ce qui concerne l’endo-
métriose. Une étude humaine prospective observationnelle a
cependant été réalisée lors de myomectomies chez 15 femmes infertiles
(10 traitées avant et après la chirurgie vs 5 non traitées) [46]. Le traite-
ment péri-opératoire par analogue de la GnRH a significativement
diminué la formation des adhérences postopératoires (p < 0,0001). Les
femmes traitées par l’analogue ont eu des concentrations de PAI signi-
ficativement diminuées dans le liquide péritonéal.

Si ces données ne permettent pas de recommander aujourd’hui
l’utilisation péri-opératoire des analogues de la GnRH pour diminuer
la formation des adhérences, elles nous paraissent justifier la réalisation
d’une étude clinique randomisée pour répondre enfin à cette question.

2. Optimalisation de la prestation opératoire

C’est bien sûr la première mesure préventive à appliquer en res-
pectant les principes opératoires bien décrits lors de la pratique de la
microchirurgie pour infertilité [47]. Elles sont maintenant bien connues
et doivent être respectées quelle que soit la voie d’abord. Elles com-
portent principalement :

– manipulations douces et atraumatiques ;
– hémostase minutieuse et complète ;
– irrigation constante pour enlever les dépôts de fibrine, le sang et

éventuellement du liquide écoulé d’un endométriome ;
– réduction des facteurs d’ischémie ;
– absence de mise en place de corps étranger.
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La voie cœlioscopique est recommandée en raison de ses avan-
tages inhérents, mais aussi parce qu’elle est susceptible d’entraîner
moins d’adhérences que la laparotomie selon des données expérimen-
tales [48]. Cette assertion est mieux démontrée pour les adhérences de
novo, selon une méta-analyse des données cliniques [49]. Il existe
cependant des craintes concernant le rôle néfaste du pneumopéritoine
au CO2, surtout pour les interventions de longue durée et avec une
forte pression d’insufflation. Parmi les hypothèses concernant l’action
délétère figurent l’hypoxémie induite, la modification du pH, l’assè-
chement du péritoine, selon des études réalisées sur des modèles ani-
maux [50]. Les auteurs concluent qu’il faudrait humidifier et diminuer
la température du CO2 utilisé [51].

Pour les adhérences légères ou modérées, les techniques classiques
d’adhésiolyse sont utilisables, en privilégiant l’excision complète des
adhérences, mais en respectant bien la séreuse au niveau de leurs
divers points d’insertion. Aucune technique particulière n’a démontré
sa supériorité, au plan des récidives, qu’il s’agisse du laser, des ciseaux,
de l’électrocoagulation…

Dans les formes sévères, en particulier avec comblement du cul-
de-sac de Douglas, une bonne connaissance des diverses situations ren-
contrées est un préalable important et une stratégie bien précise doit
être systématiquement appliquée pour l’adhésiolyse cœlioscopique :

– bilan complet méthodique avec évaluation complète ;
– mise en place des trocarts adaptée aux lésions, donc parfois avec

des voies d’entrée assez hautes et à distance des sites opératoires ;
– exposition optimale de tout le pelvis, avec éventuellement sus-

pension de l’utérus et du sigmoïde par des fils fixés à la paroi
abdominale ;

– exposition des sites opératoires avec manipulation atraumatique
des organes, en évitant, si possible, leur préhension ;

– habituellement, l’entérolyse est débutée latéralement de manière
à libérer complètement les annexes, et en choisissant d’abord
celle qui paraît la plus aisée. Cette adhésiolyse doit être douce,
progressive avec hémostase à la demande et excision complète
des adhérences ;

– pour chaque annexe libérée, les lésions rencontrées (endomé-
triome…) sont traitées puis l’annexe est à son tour suspendue à
la paroi de manière à exposer les fossettes ovariennes ;

– dès ce stade, le plan de clivage peut être impossible à trouver. Il
faut alors recourir à l’ouverture à distance, en zone saine, des
plans rétropéritonéaux. Parfois le bon plan de clivage est
retrouvé plus profondément ;
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– l’entérolyse complète du Douglas est alors entreprise en com-
mençant latéralement par le côté semblant le plus favorable. Ce
temps est souvent le plus difficile et le plus dangereux, obligeant
à créer des dépéritonisations de l’utérus ou de la paroi. Il peut être
facilité par la mise en place d’un dispositif dans le sigmoïde de
manière à le mobiliser. Il faut aussi parfois passer latéralement
par voie rétropéritonéale et atteindre les fosses pararectales pour
retrouver un plan de clivage et traiter d’éventuelles lésions de la
cloison recto vaginale ;

– à l’issue de l’adhésiolyse, des dépéritonisations importantes ont
pu être produites. Certains recommandent alors de réaliser des
suspensions temporaires des ovaires ou de l’utérus. Les données
cliniques sont encore trop parcimonieuses pour évaluer valable-
ment l’efficacité de ce geste complémentaire.

Ces principes de base doivent être utilisés quelle que soit la voie
d’abord. Ils ne sont cependant pas suffisants pour empêcher la forma-
tion des adhérences et d’autres mesures complémentaires doivent être
utilisées.

Au plan chirurgical, la réalisation d’une cœlioscopie de second look
pourrait être envisagée, mais il est difficile, en l’absence de données
spécifiques concernant l’endométriose, de formuler une recommanda-
tion à ce sujet.

3. Traitements adjuvants en chirurgie gynécologique

De nombreux agents ont été proposés au cours de ces quarante
dernières années avec les anti-inflammatoires stéroïdiens ou non, les
progestatifs, les analogues de la GnRH, les anticoagulants… Parmi les
nombreuses approches innovantes actuelles figurent les antioxydants,
diverses cytokines, les inhibiteurs du collagène, la pentoxyfilline, les
inhibiteurs des canaux calciques et les agents thrombolytiques…

Ils n’ont souvent été évalués que sur des modèles animaux.
Certains présentent des risques d’effets secondaires sérieux (comme les
anticoagulants). En définitive, peu d’entre eux ont fait l’objet d’études
contrôlées. Les anti-inflammatoires sont les produits les plus évalués en
clinique humaine, mais ils n’ont pas démontré une efficacité constante.

a. Les membranes (ou «barrières»)
Diverses méthodes utilisant des membranes, ou dites «barrières »,

ont été proposées ; seules celles pour lesquelles on dispose de données
cliniques seront analysées.
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– Seprafilm® est une membrane biorésorbable (en 7 jours) com-
posée d’une association d’acide hyaluronique et de carboxycellulose.
Elle forme un gel qui adhère aux tissus et aux surfaces humides, même
en cas de présence de sang. Elle n’est pas utilisable par cœlioscopie, ce
qui limite son emploi en gynécologie.

Plusieurs études randomisées ont démontré son innocuité et son
efficacité [52, 53, 54, 55, 56], mais une seule concerne la chirurgie gyné-
cologique [52]. Dans cette étude portant sur des myomectomies par
laparotomie (127 patientes évaluées), le nombre, la sévérité et l’étendue
des adhérences sont respectivement diminués de 37%, 20% et 27% [53].

– La membrane chirurgicale Goretex® est constituée de polyté-
trafluoréthylène (ePTFE). Cette membrane non résorbable doit être
fixée. Une hémostase adéquate doit être assurée avant sa pose. Elle est
utilisable par cœlioscopie, mais nécessite la réalisation de points pour
sa fixation. Elle est plus couramment utilisée en chirurgie cardiaque.
Dans une étude comparative, Goretex® s’est avéré plus efficace
qu’Interceed® pour la diminution des adhérences pariétales [57]. Dans
une étude portant sur des myomectomies, cette membrane s’est avérée
supérieure au groupe contrôle [58]. Sa principale limitation est la néces-
sité d’une intervention secondaire pour pratiquer son ablation.

– Interceed® est une membrane de cellulose oxydée, absorbée en
28 jours, maintenant ainsi l’intégrité de l’environnement pendant la
cicatrisation. Sa mise en place demande une hémostase méticuleuse et
complète ainsi que l’élimination du sang et de tout liquide de la cavité
pelvienne. Elle doit être appliquée en une seule couche, et son noir-
cissement traduit la présence de sang, imposant un complément
d’hémostase et le changement de membrane. Plus de 15 études, en chi-
rurgie gynécologique, ont démontré son innocuité et son efficacité à
réduire la reformation et la formation des adhérences pariétales pel-
viennes après chirurgie ovarienne, pratiquée dans la majorité des cas
par laparotomie [59]. Une étude portant sur 28 femmes opérées par
laparotomie pour infertilité a aussi montré la supériorité de cette
méthode, en comparaison avec le groupe contrôle, pour réduire les
adhérences postopératoires [60]. Dans cette même étude, le taux de
grossesses a été significativement plus élevé dans le groupe Interceed®

(78,3 vs 46,5%). Les résultats rapportés lors de son utilisation par cœlio-
scopie sont moins convaincants, sauf pour la formation des adhérences
de novo. Une étude randomisée chez la lapine a montré que l’associa-
tion analogue de la GnRH en préopératoire et Interceed® était suscep-
tible de conduire aux meilleurs résultats, avec en particulier la
réduction notable de la fibrose [61]. Il est dommage que ces données
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encourageantes n’aient pas conduit à réaliser des essais cliniques pour
confirmer ces observations.

– Prevadh® est une membrane biface, biodégradable en 15 jours,
composée d’une surface lyophilisée poreuse et absorbante placée sur le
site opératoire, associée à un film anti-adhérent lisse. Elle est collée à
l’aide d’un kit émulsion, gel formé par le mélange de maltodextrine oxy-
dée et de collagène. En cas de saignement, la membrane peut être appli-
quée directement assurant un certain degré d’étanchéité puisque
l’hémostase est assurée en environ 3 minutes. Des études expérimentales
sur des modèles animaux ont montré l’efficacité de cette membrane pour
diminuer la formation des adhérences [62]. Une étude multicentrique,
portant sur 78 interventions digestives, a montré la bonne tolérance et
l’innocuité de cette membrane [63]. Une étude randomisée portant sur
des myomectomies par laparotomie est en cours de réalisation.

Bien évidemment, l’action des membranes est limitée aux zones
recouvertes. Selon une revue de Cochrane, Interceed® diminue la fré-
quence de la formation des adhérences, Goretex® est peut-être supé-
rieur, mais son utilisation est limitée par la nécessité de la fixer et de
l’enlever ultérieurement. Wiseman [64] a déclaré que les membranes ne
devraient pas interférer avec les processus de cicatrisation, potentialiser
l’infection, favoriser la fibrose et devraient être utilisables par cœliosco-
pie, rester efficaces en présence de sang et être biodégradables. 

b. Solutions et gels
La méta-analyse des études cliniques des diverses solutions de cris-

taux et de la solution de Ringer ne montre pas globalement de béné-
fice pour la réduction des adhérences [65].

Les solutions visqueuses de macromolécules ont aussi été évaluées.
Malheureusement, le dextran 70 peut entraîner des effets indésirables
locaux et systémiques en raison de ses caractéristiques osmotiques et
anaphylactiques [66]. L’utilisation des liquides ne peut être recomman-
dée après chirurgie pour infertilité, selon une analyse de Cochrane
Data Base [65].

Divers nouveaux produits ont été récemment mis au point et sont
disponibles en Europe, ou sont encore en cours de développement.

– Adept® est une solution biodégradable non visqueuse formée
d’un polymère du glucose. Il s’agit d’une solution de 4% d’icodextine
(dose hyperosmolaire), une macromolécule utilisée depuis des années
pour les dialyses péritonéales. Après sa mise en place dans la cavité
pelvienne, le polymère persiste pendant 4 à 6 jours. Il est progressive-
ment absorbé par les lymphatiques puis est métabolisé par une amy-
lase (normalement absente de la cavité péritonéale) en plus petits
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polysaccharides. Le mécanisme d’action repose principalement sur la
séparation temporaire des surfaces péritonéales par le principe de
l’hydroflottation. Les études précliniques chez la lapine ont démontré
des résultants positifs [67]. 

Une étude pilote comparant Adept® (62 cas) à la solution de
Ringer a montré un bénéfice net vis-à-vis de la formation ou de la réci-
dive des adhérences [68]. L’étude PAMELA, non encore publiée, porte
sur 402 patientes ayant subi une intervention chirurgicale gynécolo-
gique avec adhésiolyse ; dans le groupe randomisé ayant reçu Adept®,
une amélioration significative des adhérences viscérales a été observée.
Aucune différence en ce qui concerne l’innocuité et la tolérance n’a été
retrouvée entre les deux groupes. L’enquête ARIEL portant sur de
nombreux cas (2 882 interventions gynécologiques et 1 738 en chirur-
gie digestive) a confirmé la bonne tolérance et sa facilité d’utilisation
[69, 70]. Il faut signaler enfin que c’est la méthode dont le coût est le
plus bas, et les seules contre-indications sont l’allergie aux polymères à
base d’amidon et les cas d’intolérance au maltose ou à l’isomaltose. Ce
produit a été approuvé par la FDA en juillet 2006.

– Spraygel® est le premier produit disponible appliquant un nou-
veau concept. Il s’agit d’une membrane obtenue par vaporisation d’un
hydrogel formant une membrane résorbable. Il est constitué de deux
solutions aqueuses (> 90 % d’eau), contenant des molécules de poly-
éthylène-glycol modifié (PEG), qui réagissent rapidement pour former
un hydrogel quand elles sont vaporisées ensembles. Cet hydrogel
forme une membrane biocompatible, résorbable (en 3 à 4 semaines,
avec une excrétion rénale), visqueuse et se conformant à la surface sur
laquelle elle a été appliquée. Cela permet de couvrir non seulement les
sites opératoires mais aussi les zones avoisinantes, si nécessaire. Son
emploi impose l’utilisation d’un système de vaporisation avec une
extrémité flexible passant dans un trocart de 5 mm et relié à une
pompe. Deux seringues contenant les précurseurs (dont l’une avec du
bleu de méthylène pour faciliter le repérage) sont adaptées à l’autre
extrémité qui est aussi connectée à la pompe. Son utilisation est très
simple par cœlioscopie. Les études sur divers modèles animaux ont
montré une diminution significative du nombre, de la sévérité et de
l’étendue des adhérences [71, 72]. Un essai clinique randomisé multi-
centrique européen, portant sur les adhérences survenant après myo-
mectomie (par laparotomie ou par cœlioscopie) chez 60 patientes, a
montré une réduction significative du nombre, de la sévérité et de
l’étendue des adhérences postopératoires en comparaison avec le
groupe contrôle recevant du sérum physiologique [73]. À la cœliosco-
pie de contrôle, les patientes traitées avaient 3,5 fois plus de chances
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de ne présenter aucune adhérence. L’application s’est avérée très facile
et aucun signe clinique ou biologique d’intolérance n’a été observé [73].
Une autre étude, en cours de réalisation, s’est adressée à la chirurgie
annexielle percœlioscopique avec application de Spraygel® sur un seul
côté opéré. Une analyse « aveugle » des données de la cœlioscopie de
second look a montré, dans une évaluation intermédiaire portant sur 
14 cas, une réduction significative de l’incidence, de l’étendue et de la
sévérité des adhérences respectivement de 71 %, 69 % et 43 % pour le
côté traité [74, 32]. Aucun effet secondaire n’a été observé.

– Oxiplex® est aussi un gel résorbable constitué d’une association
intermoléculaire de polyéthylène oxydé de haut poids moléculaire
(PEO, polymère non ionique) et de carboxyméthylcellulose (CMC,
polysaccharide anionique). Ces deux agents sont connus pour réduire la
formation des adhérences. Leur association permet de bénéficier de
leurs propriétés propres avec adhérence aux tissus et inhibition du
dépôt des protéines [75]. Il est conditionné dans des seringues de 20ml
prêtes à l’emploi, et est mis en place sur les sites souhaités à l’aide d’une
canule passant dans un trocart de 5 mm de diamètre. Il est donc facile-
ment utilisable en cœlioscopie et sa mise en place dure au plus 90
secondes. Ce gel viscoélastique est résorbé en 30 jours. Sur le modèle
expérimental de la lapine, la récidive des adhérences a été évitée dans
91% des cas [76]. Des essais sur modèles animaux ont montré que ce pro-
duit diminuait la formation des adhérences épidurales ainsi que la fibrose
après laminectomie [77]. C’est pourquoi les premiers essais cliniques ont
été réalisés en chirurgie vertébrale afin de réduire les douleurs postopé-
ratoires [78], et depuis ce produit est utilisé quotidiennement dans ce type
de chirurgie. Une présentation spécifique pour l’application dans la
cavité péritonéale a ensuite été mise au point et évaluée par deux études
sur des modèles animaux en chirurgie pelvienne [79]. Une étude clinique
randomisée portant sur 49 patientes et 86 annexes a montré que son uti-
lisation était aisée en cœlioscopie [80]. Contrairement au groupe
contrôle, à la cœlioscopie de second regard, le score adhérentiel a été
diminué au niveau des annexes traitées, avec une réduction de 42% (p
< 0,01). Le score adhérentiel ne s’est pas aggravé dans 93 % des cas des
annexes traitées ; en comparaison le taux était de 56 % dans le groupe
contrôle [80]. La tolérance a été excellente. Une autre étude randomisée
multicentrique a été réalisée chez 28 patientes subissant une chirurgie
annexielle pour adhésiolyse et/ou traitement d’une endométriose (47
annexes) [81]. Le score adhérentiel moyen n’a pas changé dans le groupe
traité, alors qu’il s’est aggravé dans le groupe contrôle [81]. Le score
adhérentiel s’est aggravé dans 34 % des annexes du groupe traité, contre
67 % dans le groupe contrôle [81].
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Ces 2 gels répondent ainsi à tous les critères énoncés précédem-
ment [64], et inaugurent toute une nouvelle génération de gels du
même type ouvrant de grands espoirs pour une prévention sûre et effi-
cace des adhérences postopératoires au niveau des sites d’intervention.

4. Traitements adjuvants dans l’endométriose

Si dans toutes les études en chirurgie gynécologique rappelées
précédemment figuraient des cas d’endométriose, il n’est que rare-
ment fait mention des résultats pour ce groupe particulier de
patientes.

Deux études multicentriques détaillent les cas d’adhérences asso-
ciées à l’endométriose [82, 80].

La première porte sur 63 patientes infertiles présentant des adhé-
rences pelviennes bilatérales opérées par laparotomie, dont 32 étaient
associées à une endométriose, comprenant 8 cas de stade III et 20 de
stade IV [82]. L’adjuvant utilisé était Interceed® ; cette membrane fut
placée de manière randomisée d’un côté ou de l’autre. Pour
l’ensemble de la série, le côté traité présentait significativement moins
d’adhérences que le côté contrôle (41 % vs 76 % avec p < 0,0001).
Pour les 28 endométrioses stades III & IV, il existait une tendance
comparable montrant l’apport d’Interceed® (50 % vs 82 % avec p <
0,05). Les auteurs concluent à l’efficacité d’Interceed® pour diminuer
l’incidence et l’étendue des adhérences postopératoires, même en cas
d’endométriose sévère [82].

La deuxième concerne 49 patientes opérées par cœlioscopie et
randomisées pour recevoir ou non le gel Oxiplex® [80]. Les résultats
globaux ont été résumés précédemment. Parmi les femmes présentant
une endométriose, dont le nombre n’est pas précisé, figuraient, entre
autres, 9 endométriomes et 12 stades IV. Pour les patientes présentant
une endométriose stades I, II et III, le groupe traité par Oxiplex®

présentait une diminution significative du score AFS adhérentiel à la
cœlioscopie de contrôle (p < 0,01). Ce bénéfice n’a pas été retrouvé
pour les endométrioses stade IV.

Une étude multicentrique randomisée (GENEVA), utilisant
Adept® lors du traitement d’endométriomes non associés à des adhé-
rences sévères et réunissant plus de 100 cas, est actuellement en cours
d’analyse. Les résultats, attendus avec un grand intérêt, compte tenu
du nombre significatif de cas, devraient êtres dévoilés au cours des
prochains mois.
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Les données de l’étude américaine PAMELA, qui sera publiée
en 2008, démontrent l’efficacité d’Adept® pour les 227 patientes pré-
sentant une endométriose, en comparaison avec le groupe traité par
la solution de Ringer (OR = 5,48 avec p < 0,01). Cette efficacité est
aussi objectivée pour les adhérences les plus importantes.

Ces données limitées montrent la difficulté pour prévenir les
adhérences postopératoires dans les endométrioses sévères de
stade IV, qui représentent le véritable défi. Pour les autres stades, les
deux adjuvants utilisés ont montré un bénéfice, dont il est difficile de
mesurer l’impact clinique.

CONCLUSIONS

Malgré le progrès de nos connaissances fondamentales, les adhé-
rences associées à l’endométriose demeurent un défi pratique non
résolu, tout au moins quand elles sont associées aux lésions sévères.
Bien évidemment, la réalisation d’une prestation opératoire optimale
est un préalable incontournable qui n’est pas suffisant pour éliminer la
récidive des adhérences. L’utilisation d’un traitement préopératoire,
pour mettre au repos les lésions actives, n’a pas fait l’objet d’études cli-
niques démontrant son efficacité, malgré une certaine logique à son
recours. Les traitements adjuvants actuellement disponibles se sont
diversifiés. Certains ont montré une efficacité pour prévenir les adhé-
rences postopératoires secondaires à une infection ou à une interven-
tion chirurgicale [82]. Dans le cas de l’endométriose, les données sont
limitées. Un bénéfice est très certainement apporté pour les lésions
légères et modérées, mais son impact en termes d’utilité au plan cli-
nique, vis-à-vis de son coût, demande à être évalué. Il n’est, par contre,
pas démontré en cas d’endométriose sévère stade IV, pour laquelle les
enjeux sont les plus importants. Il apparaît évident que de nouvelles
modalités thérapeutiques basées sur nos récentes connaissances phy-
siopathologiques devront être mises au point.

Il est probable que dans l’avenir les meilleurs résultats seront obte-
nus par l’association :

– d’un traitement médical dirigé contre une cytokine jouant un
rôle déterminant dans la formation des adhérences ;

– un traitement préopératoire mettant les lésions endométriosiques
au repos et diminuant l’inflammation associée, à condition qu’un
bénéfice soit démontré par des études appropriées ;
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– bien sûr, une prestation opératoire optimale ;
– et enfin un système adjuvant (solution, barrière, gel…) réduisant

la formation des adhérences, mais ayant démontré son efficacité
dans le contexte des adhérences associées aux lésions endomé-
triosiques sévères. 
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