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La puberté - Définition

Ensemble des phénomeénes de maturation, somatiques et psychiques,
gui amenent 'enfant a I'état adulte:
acquisition de la fonction de reproduction

étape d’'un développement ayant débuté in-utero (processus évolutif)

Signes cliniques:
Accélération de la croissance
Développement des caracteres sexuels
secondaires
Modification de la composition corporelle

La Puberté précoce est 9 fois plus fréquente chez la fille que chez le
garcon
A cote des formes dites « idiopatiques » il existe des causes organiques



* Quel est I'age de la puberté?



Quel est I'age de la puberté?
Voici un QUIZZ

* A quel age apparaissent les signes de puberté chez la fille ?

6ans - 8ans- 1lans -13ans -15ans reponse 11
ans

* A quel age apparaissent les signes de puberté chez le garcon

6 ans - 8ans- 1l1ans - 13ans -15ans reponse 13
ans

* Quel est I'age moyen des premieres regles chez la fille?
6 ans - 8ans- 10ans - 12ans -15ans reponse 12 ans

e Quel est le pic de croissance moyen de la fille au moment de la puberté ?
10 cm 15 cm 20 cm 30cm reponse 20 cm






Avance séculaire de |'age de la Puberté

Sorensen. Horm Res Paediatr 2012;77:137-145



* Quels en sont les signes cliniques?



J Une enfant qui grandit trop vite...

A la rentrée de septembre

Léa est en CE1

Tout le monde remarque qu’elle est
la plus grande de sa classe

Depuis I’'an dernier elle a grandi

de 15 cm depuis 18 mois




Courbe de vitesse de croissance

Pic Pubertaire : 2 phases

20 a 25 cm Filles et 5 cm apres regles
25 a 30 cm pour les garcons

lere phase
’ y 4 V 4 L]
d’accelération 2eme phase de décélération

= Contemporaine des signes

Pubertaires

Courbe de vitesse de croissance



Un petit développement mammaire

visible a travers le Tee shirt

* Lily Rose agée de 8 ans s’est « transformée » en quelques

semaines
* Elle a grandit et en posant son pull pour la séance d’athlétisme

on remargue un développement mammaire



Stade de Puberté : stade de Tannerdela V




J Une baisse des résultats scolaires

Ines en CE1, cette petite fille gaie est d’une intelligence
vive avec de tres bons résultats scolaires

Apres la rentrée des vacances de Pacques, Ines
n‘apprend pas ces lecons, s’est disputée avec sa
meilleure amie

On remarque qu’elle change physiqguement



Comportement social Early

Not precocious

]

Copeland



J La survenue d’un saignement utérin

Lea est en CM1 , elle est agee de 9 ans
Elle demande d’aller aux toilettes
Catastrophée elle revient vers sa
maitresse car elle a ses véetements tacheés

de sang

Avis Médical Urgent




* Que rechercher a l'interrogatoire



Famille

De Vries JCEM 2004, 89:1794

* Gene influencant age de la menarche
* 99g31.2 et 6921

NPPerry JRB Nature Genet 2009; 41:648
* Age des leres regles de la fille corrélé a celui de la mere
* Role de |la génétique dans le timing du démarrage, transmission auto

dominante mais pénétrance variable sex dépendant.
e 27,5 % des formes familiales.



Famille

Puberté précoce Gene
soumis a empreinte

MKRN3 Abreu MKRN3
est un gene a empreinte
paternel (chromosome

15q11-q13)

*Abreu Nengl j med
368;26 2013

DKI rnal
uniparental disomy of
chromosome 14

il Mot oy 017, 102515571567

Causes Génétiques de Puberté Précoce

Temple Syndrome
(frequency 9%)

Premature delivery (30%)

Intrauterine growth retardation
(75%)

Low birth weight (87%)

Feeding problems (43%)

Facial dysmorphism

Relative macrocephaly (569%)

Small hands (879%)
Small feet (969%)

Hypotonia (93%)

Motor development delay (83%)

Speech delay (59%),

Mental retardation (39%)

Early onset puberty (86%)

Maturity-onset diabetes of the
young (rare) Early-onset type 2
diabetes

Hypercholesterolemia (10%)

Overweight and obesity
Truncal obesity

17



Obésité et Surpoids

* Kaplowitz Pédiatrics 2001
* Age de la ménarche inversement corrélée au poids a 7 ans
* Le gain de BMI est prédictif d’'un début de puberté

* Himes Obesity 2004
* 'avance pubertaire est liée a la composition corporelle : masse grasse
* Le risque de démarrer une puberté a 8 ans
* X6siIMC>85pet x8silMC>95 p (indice de masse corporel P/T2)

* LinSu Pediatrics 2002 : I'age des ménarches
* 11.8 £ 1 ans si obese
 12.4 + 0.9 ans si surpoids
e 12.2+ 1.3 si poids normal



Role de la leptine




Adoption

* Immigration/ Adoption

USA 100 000 enfants adoptés (1990-2000)
* DPR 10,5 ans

* France

e 1filles adoptée sur 2 a une puberté précoce
* 9% chez les garcons

e 20 a 80 fois plus de risque de PP surtout si
* Adoption apres I'age de 5 ans
e Sidénutrition antérieure

M. Krstevska-Konstantinova et al, Human Reprod. 2001,16:1020-6



Quel est I'age de la puberté?

Quels en sont les signes cliniques?
Que rechercher a l'interrogatoire
Quel bilan faire?

Quel traitement proposer?



Bilan 1 : Avance de l'age osseux ++

atlas Greulich et Pyle
sésamoide du pouce contemporain
début puberté:

* 11 ans chez les filles
* 13 anschezles garcons

lere regles entre 12,5 et 13 ans d’AO
+ prédiction taille adulte selon Bayley et
Pinneau



Bilan 2 : Echographie Pelvienne

= Uterus
Signe d’impregnation

e QOvaires

Ovaires stimulés

Masse ovarienne




Centrales

Activation Gonadostat

Test LHRH....(ou test GnRH
agonist)

Importance du pic LH
Activation LH & FSH

Production Gonadique Steroides
Sexuels

Périphériques

Test LHRH :
LH et FSH indosables
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Developement mammaire Rapide S2-S3
Metrorragie

Estradiol elevé- LH et FSH basses Non stimulables

6-8 ans

2-4ans A tout age

Sd de Mc Cune Albright

Tumeur de la granulosa

Marqueurs : AMH et Inhibine



IRM...Hypothalomo-Hypophysaire

* Moduler les indications
e Age<6ans:formelle
* 6a8ans:2a7%pathologique (1% tumeur)

* Facteur prédisposant (ethnie, adoption,
famille) ?

* Tableau neurologique cephalée
* Evolutivité

* Permet de juger de la hauteur et du
volume hypophysaire

* On note souvent une hyperplasie dans le cas
de PP.

Stanhope R Jpediatr 2003
Carel NEJM & Pediatrics 2008



Prise en charge



Le traitement repose sur les agonistes

du LHRH forme retard
AMM francaise pour la PP

* Leuproreline (soug/ke/i)
 Enantone LP® 3.75mg (28 j)
* Enantone 11.25mg (12s) s/c 12 semaines
* Triptoreline (20-40ug/ke/i)
e Decapeptyl ® 3 mg (28j) IM ou 11.25 mg ttes les 12
semaines
* Gonapeptyl ®3.75 (28j) s/c

Les formes 3 mois sont comparables en efficacité avec les
formes mensuelles a priori.



Surveillance

e Stabilisation voire régression des signes pubertaires
* VC et avance de maturation osseuse doivent
diminuer
Suivi clinique tous les 3 a 6 mois + AO
* Métrorragies possibles apres la premiere injection.
* Réévaluation indispensable si :
* Progression clinique
* Avance AO non controlée
* Diminution marquée de la VC
* Poursuite du traitement jusqu’a un age normal de
puberté



Guaraldi

808 articles identified using PubMed with the string (precocious puberty AND (treatment OR GnRH
analogues) AND (height OR body mass index OR bone OR fertility OR reproduction OR polycystic ovary
syndrome), limiting search to articles performed in humans and written in English, with no date limit)

5 articles identified by hand search of reference list of the papers retrieved

624 articles excluded:

- 95 articles focusing on GnRHa to treat conditions
European Journal of Endocrinology (2016) 174, R79-R87 other than PP or CPP in genetic syndromes

- 188 articles focusing on other aspects of CPP (i.e.,
etiology, prevalence, etc.) or GnRHa treatment (i.e., side
effects, indications to treat, etc.)

- 35 articles focusing on treatments for CPP other than
GnRHa

- 306 articles not pertinent to CPP or GnRHa treatment

v

A4
189 articles focusing on auxological and reproductive outcomes of GnRHa treatment in CPP

107 articles excluded:
> - 27 reviews/metanalysis
- 80 original articles not fitting the inclusion criteria

75 Articles included:
22 articles focusing on adult height
15 articles focusing on BMI
10 articles focusing on bone health
28 articles focusing reproductive function and PCOS

Methodological flow chart summarizing the main steps followed for the identification of articles of interest. CPP, central precocious puberty;
GnRHa, gonadotropin-releasing hormone agonists; PCOS, polycystic ovary syndrome; PP, precocious puberty.



D Guaraldi European Journal of Endocrinology (2016) 174, R79—-R87
En synthese pour les Pubertés Précoces

La fonction gonadique est rapidement restaurée chez les filles apres
I'arrét du traitement freinateur pour PP

Les données sont contradictoires sur le risque a long terme de
syndrome des ovaires polykystiques chez les femmes traitées et non traitées.

La masse grasse est augmentée au début du traitement mais se normalise par
la suite, et la GnRHa ne semble pas avoir d'effet a long terme sur I'lMC.

Le traitement freinateur ne semble pas avoir d'impact négatif sur la
mineralisation osseuse

le potentiel reproductif semble normal a I’age adulte.



La puberté est un phénomene
de maturation dynamique
sensible a de nombreux
signaux qui recentre ['enfant
en croissance au cceur de son
environnement



