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Maladie hetérogene

Hepatic, right disphragmatic,
sight plewropulmonary lesions

/ DYSMENORRHEES
DOULEURS NON CYCLIQUES
SYMPTOMES DIGESTIFS

\,_\
i SENSIBILISATION CENTRALE
INFERTILITE
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4 a 5 symptomes par
patientes
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Dyspareunia

m— DySMENOIMNEa == Chronic pelvic pain

| 4
Dyspareunia (VAS)

Comptouretal. ) Clin Med 2020
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Vers une pathologie systemique

Pluralité des atteintes anatomiques

Variabilité des symptémes : dissociation clinique et anatomique

Symptémes Stadel (n=107) Stadell (n=27) Stadelll (n=23) StadelV (n=28) p
Douleur pelvienne chronique (%) 42 1 51,9 52,2 39,3 0,64 asrm
Douleur pelvienne cyclique (%) 49,5 40,7 52,2 53,6 0,78

Schliep et al. Human Reprod 2015

Pathologies associées:

OR (95% IC)

Syndrome Sjogren 1,45 (1,27-1,65)
Migraine 2,62 (1,43-4,79)
Chao et al. Front Immunol 2023
Allergies 4,28 (2,53-6,27) Maitrot-Mantelet et al. Cephalalgia 2020
Bungum et al. EJOGRB 2014
Infarctus myocarde 1,52(1,17-1,98) Mu et al. Circ Cardiovasc 2016
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’exemple des douleurs digestives

n =290 patientes avec
diagnostic chirurgical

Endometriosis confirmedt

n =116 patientes
phénotype chirurgical

No. %t
Dysmenorrhoea 237 82.6
Dyspareunia 187 82.7
Pelvic pain 191 80.9
Back pain 214 80.1
Leg/thigh pain 143 82.2
Dyschezia 140 84.3
Premenstrual spotting 168 81.1
Infertility 80 89.9
Gastrointestinal symptoms 261 81.3
Diarrhoea 65 78.3
Constipation 88 86.3
Nausea 162 81.8
Vomiting 58 76.3
Rectal bleeding 52 82.5
Bloating 240 81.6
Bloating only 32 78.0

Superficielle

Défécation 8 (38%) 18 (43 %) 36 (68 %) 0.02
Nausées 8 (38%) 8 (19 %) 19 (36 %) ns
Rectorragies 1(5 %) 3 (7 %) 8 (15 %) ns
Constipation 7 (33 %) 11 (26 %) 29 (55 %) 0.01
Diarrhées 8 (38 %) 18 (43 %) 25 (47 %) ns
Ballonnements 9 (43 %) 25 (60 %) 27 (50 %) ns

Maroun et al. Aust N ZJ Obstet Gynaecol 2009

RomanH et al. Human Reprod 2012
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Syndrome de Uintestin irritable

n=27000
Diagnostic Sll par ROME I

n=2373
Diagnostic Sll par ROME IlI

Odds Ratio Odds Ratio

Study or Subgroup  log[Odds Ratio] SE Weight IV, Random, 95% Cl Year IV, Random, 95% CI
1.7.1 Crude OR
Seaman 2008 09555 0.0626 49.4% 2.60(2.30,2.94] 2008 jml
Issa 2012 41089 1.4661 29% 60.88[3.44,1077.50] 2012 —_—TF
Subtotal (95% CI) 52.3%  8.95[0.44, 183.00] | e E—
Heterogeneity: Tau®= 3.90; Chi*= 4.62, df=1 (P=0.03); F=78%
Test for overall effect. Z=1.42 (P=0.15)
1.7.2 Adjusted OR
Schomacker 2018 1.4231 03078 29.3% 415(2.27,7.59] 2018 —
Ek 2018 09478 04785 18.3% 2.58(1.01,6.59) 2018 [——r—
Subtotal (95% Cl) 47.7% 3.61[2.17,6.00] <aBr
Heterogeneity: Tau*= 0.00; Chi*= 0.70, df=1 (P = 0.40); F= 0%
Test for overall effect: Z= 4,96 (P < 0.00001)
Total (95% Cl) 100.0% 3.26 [1.97,5.39] <

it - . 2 - . = IR - 1 1 M N
Heterogeneity: Tau*= 0.13; Chi*= 6.78, df= 3 (P = 0.08); F= 56% 01 01 10 100

Test for overall effect: Z= 4.62 (P < 0.00001)
Test for subaroup differences: Chi*= 0.34, df=1 (P = 0.56), F= 0%

Favours with endom. Favours without endom.

Chiaffarino et al. Arch Gynecol Obstet 2021
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Tout phénotype

DIE sans lésion
digestive

169/254 (66%) 32/102(31%)
OR =5,32 (2,88-9,81)

87/128 (68%)  21/102 (31%)

OR =6,54 (3,22-13,29)

Schomaker et al. EJOGRB 2018
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Le micrObiOte Déf|n|t|0n ,/Q Bactéries
L’ensemble des micro-organismes .
qui vivent dans un environnement Virus
spécifique

10" micro-organismes | ]

10" micro-organismes

B

108 micro-organismes

Vagin essentiellement ®
| Microbiome
100x le génome
| humain
D‘*-—— . 10" micro-organismes |
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Fonctions du microbiote

1. Régulation des populations 2. Digestion et fermentation
bactériennes
\,‘\‘{\/\3 ”’ : rd > = ’Lx“’ e
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Mucus

o = e SN
3. Maintien l'intégrité épithéliale

4. Homéostasie du
l systéme immunitaire
©
)

IL-10, TGF-B Q\ Jﬂ%
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Microbiote

Intestinal

Methods

T Proteobacteria (BGN) : Escherichia,

Ata et al.
2019

Human
Feces

RNA 16SV3-
V4

14EMSvs. 14
controls

Shigella

Perrotaet al. Human 21EMSstagel-Il  Similar o and B-diversity
2020 Feces vs. 14 EMS stage
O} RNA16SV4  llI-IV
14 H H Shan et al. Human 12 EMSstage lll-  Different relative abundance (PCoA)
1 O MICro-o rga nismes (Zkg) 2021 Feces IVvs. 12 1 Firmicutes/Bacteroidetes ratio
57 espéces communes (90%) RNA16SV3-  controls T Actinobacteria, Saccharibacteria,
. V4 Acidobacteria, Cyanobacteria, Fusobacteria
10 x le nombre du cellules humaines and Prevotella
. e, , , Huang et al. Human 21 EMSvs. 20 Different relative abundance (PCoA)
co, DIVGI’S Ite a elevee 2021 Feces controls 4 a-diversity
RNA 16S T Eggerthella lenta, Eubacterium dolichum
V4 { Clostridia Clostridiales, Lachnospiraceae

Ruminococcus, Clostridiales
Lachnospiraceae, Ruminococcaceae
Ruminococcus

Svensson etal. Wzl 66 EMSvs. 198 Different relative abundance (PCoA)
2021 Feces controls { a-diversity
RNA 16S T Clostridia
V1-V3 { Bacteroidia, Coriobacteriia
T Gammaproteobacter, Bacilli
Guo et al. Human 18 EMSvs. 18 Different relative abundance (PCoA)
CONCLUSI ONS 2024 Feces controls Jzoc-diversity
RNA 16SV3- T Proteobacteria
Divers |té B m0d|f|é (n=5/8) Va4 { Bacteroidota and Firmicutes

Pérez-Prieto et [Wal¥lpetl)l 136 EMSvs. 864  Similar o and B-diversity

Diversité a diminuée (n=4/7) al. Feces cortrols
2024 DNA Shotgun
Emergence de nom breuses BGN Cai et al. 2025 Human 39EMSstageI-Il  Different relative abundance (PCoA)
Feces vs.36 EMSstage Similar a-diversity
Nombreux biais non maitrisés RNA16SV3-  IIl-IV Different relative abundance in subgroupe
V4 analysis of patients with dysmenorrhea

Parpex et al. Microbiome 2025
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73casvs.55 Transcervical Pas de mesure de diversité  Nombre d'espéces

témoins Culture 1 Gard nerella, a- bactériennes étudiées
(n=138) Streptococci, Enterococci limitées, antibiotiques,
and E. coli activité sexuelle.
Khan et 32casvs.32 Transcervical Pas de mesure de diversité Antibiotiques, activité
al., 2016 contréles (n ARN 16S 0 Streptococcaceae, sexuelle, toilette intime
=64) Moraxellaceae, Groupe controle : kyste
Staphylococcaceae, and ovarien, myomes.
Enterobacteriaceae
families
{ Lactobacillus species
Chen et 32casvs.16 Transcervical Pas de mesure de diversité Période du cycle menstruel
4 . . al., 2017 contrbles ARN 16S 1 Pseudomonas, Groupe contréle : myomes,
1 O MICroO-0 rga nismes (n =48) Acinetobacter, adénomyose, pathologie
. . . . Vagococcus, and tubaire
Colonisation cervico-vaginale Sphingobium
GETHELEM 10casvs. 11 Transcervical  Pas de différence de Période du cycle
setal. controles ARN 16S diversité o.ou menstruel, activité
2020 (n=21) sexuelle, toilette intime

Groupe controle : ligature
tubaire, pathologie
gynécologique bénigne non

spécifiée
Wei etal. 26casvs.11  Transcervical =T Diversité a Activité sexuelle, toilette
2020 controles ARN 16S 0 Prevotella, Veillonella, intime Groupe controle :
(n=37) Atopobium, and kystes ovariens, myomes.

Veillonellaceae.

CONCLUSI ONS Wessels 12casvs.9 Transcervical T Diversité a Antibiotiques, activité

. o s «pe s CIEIW I PAR controles ARN 16S TActinobacteria, sexuelle, toilette intime
Dlversrte non m0d|f|ee (n= 4/4) (n=21) Oxalobacteraceae and Groupe controle :

. ., , Streptococcaceae pathologie gynécologique
D|VerS|te a augmentee (n=3/3) 2gzz::z, and Tepidimonas  bénigne non spécifiée
Emergence de nombreuses BGN dont E. coli ¢ Burkholderizceas and

Ay e s Guo et al. 30casvs.13  Transcervical T Diversité o Groupe contréle :
Nom breux faCteu rS CO nfonda nts non maltrlses 2025 controles ARN 16S T bactéries Gram pathologie gynécologique
(n=43) FISH négatives (LPS+) dont bénigne non spécifiée
Faecalibacterium
prausnitzii

Parpex et al. Microbiome 2025
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SCFA

Acides gras a courtes chaines (SCFA) : acétate, propionate, butyrate
- Métabolites produits apres fermentation anaérobie d’éléments non digestibles
- Substrats de bactéries commensales

- Modulation de la réponse immunitaire

L
150+ J ns

4- " k%
Butyrate 1500- n-butyrate R —— b _ =
% [—I** E * - 23 eee vYYy
. . P c _ i}
Inhibe la croissance des lésions = 1000- i 3
. 5 o " G2 |ee 00
Co T . S S 3
Sa diminution ™ la perméabilité intestinale £ 500, % < 50- M 3
8 § ﬁ z & v L 2
—> exposition ™ a des dérivés bactériens (LPS) g ' ' 0 NINEEENES
. J (4 (<)
Sham  Endo & P"e\i‘o@(’@:\r o W woe\:\ié\"“af R

Chadchan et al. Life Sci Alliance 2021
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Dérives bactériens

n =20 endométrioses
15 témoins
dg chirurgical

**

0
g < * **®1 ) endometriosis (-) L
" . sso | M endometriosis (+)
8 7 _
‘é y 4 g soo
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i~ : ]
3 Q, 5 vy 200 ok
€3] EE 4 ] s 150 ’7 T
? 3 * 100
f ] — so
° trol (n=13) _ endometriosis (n=20 ° m=I5) =
control (n=15)  endometriosis (n=20) pentonea] uid menstrual fluid
Khan et al. Fertil Steril 2010
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Microbiote et endométriose

GUT MICROBIOTA * GENITAL MICROBIOTA
Sh.nrt Cham Fall;r Acids

butyrate

T Treg, B cells
-+ mTOR, MAPK,
T NLRP3,NF«B a-linolenic acid
PAMPs
Immunity Antimicrobial

Innate immunity

Adaptativa immunita pepﬂdes
Trained immunity

Structural Defances A

+ M1/M2
Macrophages
TNK, Treg, Th17

B-glucuronidase

Sex Hormones N
Estregens Recaptors
. Estrobolome ;
\ Oral contraceptive '

TCOX-2 TE2
T Progestérone
+ o- and B-diversity ™. resistance 7T a-diversity
T Firmicutes/Bacteroidetes \ Lactobacillus

T Gram-negative bacteria

|
2 ENDOMETRIOSIS 7 Other
1 Meovascularization
Adenomyosis * MNeurogenesis
Oxidative stress

Parpex et al. Microbiome 2025
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Modele murin

s CD WD
urgery

3 mice per group .
sacrificed as donors Sacrifice Protein (%) 16,4 23,6
r Endometriosis : CD+OSE (n = 16) ]
- > Fiber (%) 3,3 5,8
N hes2) Control Diet (CD) Sham surgery : CD (n = 13) q ,
- - > Energy Density (kcal/g) 3 4,73
. Western Diet (WD) Sham surgery : WD (n = 15)
| > Satured Fatty Acids (%) 0,6 7,26
N (n=32) Endometriosis : WD+OSE (n = 14) N Monounsaturated FA (%) 0,7 8,60
Polyunsaturated FA (%) 2,1 6,36
Balb/C female mice +«— 4weeks — DO < 7 weeks » D49
Cholesterol (%) 0 0
Parpex et al. BMC Med 2024
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Résultats clinigues
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Caracteéristigues des lésions

B CD + OSE C WD + OSE .

mRNA Expression in Lesions

15- * B CD+OSE
B WD+OSE

10

Relative Expression

a Fokkok
1

30
20

10

Positive Ki67 Cells (%)

CD+OSE WD+OSE

& &
& P

Hopital Pc

LA [e10 ;{32 DE FORMATION DU CENTRE DE L'ENDOMETRIOSE DE L'HOPITAL PARIS SAINT-JOSEPH ET DE RESENDO, RESEAU VILLE HOPITAL ENDOMETRIOSE C{‘? Saint-Jos: /% [EndoSud IDF RES) 16



Microbiote intestinal

Shannon Diversity Index
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Parpex et al. BMC Med 2024
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Akkermansia muciniphila

Bactérie gram négative

0,5-5% du totale des bactéries du microbiote intestinal

Activité probiotique, non altérée apres pasteurisation :

v" diminue Uinflammation induites par le LPS
v’ restaure la sécrétion des peptides antimicrobiens

v’ restaure une perméabilité intestinale altérée et 'inflammation de bas grade associée

Canietal. Front Microbiol 2017

l
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Abces tubo-ovariens

Complication des infections génitales hautes.

Contexte : rapport sexuel a risque, hydrosalpinx.

Microbiologie : associés (>30%) des cas a C. trachomatis, N. gonorrhoeae par un mécanisme
ascendant.

Traitement :
Drainage chirurgical siabces >3 cm

Antibiothérapie 2 semaines Brunham et al. NEJM 2015

, s i i
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Infections d’endometriomes

Endométriomes présents chez 30% des femmes atteintes d’endomeétriose.
Infection ovarienne, le seul kyste ovarien susceptible de s’infecter.

Empiriguement traitées comme les abces tubo-ovariens.

l
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Méethodologie

Définition de U’infection d’endométriome
Tableau d’infection génitale haute

- Douleurs pelviennes

- CRP >20 mg/L

- Hyperleucocytose > 10 x104 /mm3

Présence d’un endomeétriome

5ans
De 2018 4 2023

Critere d’inclusion :

Infection d’endométriome
nécessitant un drainage (> 3 cm)

ritere d’exclusion :
Suspicion d’ATO

Parpex et al. Fertil Steril 2024
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Présentation clinique

Infections

(n=94)

Patients Douleurs 93/94 (99%)

n=69 Fiévre 51/93 (55%)

Age (y) 33.4+5.2 Défense/contracture 9/94 (10%)

Associated infertility 56/69 (81%) Sepsis 1/94 (1%)
Previous sexually transmitted infection 2/67 (3%)
Previous tubo-ovarian abscess 9/69 (13%)

CRP (mg/L) 178.8 £+ 109.6

Associated DIE 63/65 (97%) Leucocytose (104 cells/mm?3) 146+5.4
Bladder 7/63 (11%)
Ureteral 8/62 (13%)

Intestinal 46/63 (73%) OMA bilatéral 45/94 (48%)

Taille OMA (mm) 65.6 +24.8

Epanchement péritonéal 22/94 (23%)

Parpex et al. Fertil Steril 2024
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Infections

(n=94)
Microbiologie o e

Transvaginale échoguidée 74/94 (79%)

Infections Coelioscopie 20/94 (21%)

(h = 94) Pus volume (mL) 257.4 £ 254.7
Culture positive 60/92 (65%)
Anaérobie strictes 16/70 (23%)
Bacteroides vulgatus 2/70 (3%)
Cutibacterium acnes 2/70 (3%)
Gardnerella vaginalis 2/70 (3%)
Prevotella denticola 2/70 (3%)
Autres 8/70 (11%)
Entérobactéries 41/70 (59%)
Escherichia coli 38/70 (54%)
Autres 3/70 (4%)
Amplification PCR 52/94 (55%)
Chlamydia trachomatis 0/52 (0%)
Neisseria gonorrhoeae 0/52 (0%)

Efficacité de UATB initiale 46/56 (82%) Micheli, Parpex et al. J Infection 2024

Parpex et al. Fertil Steril 2024
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Issues

Infections

(n=94)

2éme chirurgie au cours de I'hospitalisation 20/94 (21%)
Durée d’hospitalisation 5.2 +3.1
Transfert en unité de soins intensifs 1/94 (1%)
Récidive (> 1 mois) 29/94 (31%)
Hospitalisation 26/94 (28%)
Nouvelle chirurgie 20/94 (21%)
Transvaginale échoguidée 8/94 (9%)
Coelioscopie 9/94 (10%)
Laparotomie 2/94 (2%
Scannoguidé 1/94 (1%)

10 JOURNEES DE FORMATION DU CENTRE DE L'ENDOMETRIOSE DE L'HOPITAL PARIS SAINT-JOSEPH ET DE RESENDO, RESEAU VILLE HOPITAL ENDOMETRIOSE

Micheli Parpex et al. J Infection 2024
Parpex et al. Fertil Steril 2024
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Conclusions

Infections séveres survenant chez des patientes avec une endométriose sévere
Pas de lien avec les IST connues dans les ATO > adaptation ATB

Entérobactéries et anaérobies : microbiote digestif et/ou vaginal

C trachomatis
N gonorrheae
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Conclusions

Endométriose et microbiote
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