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PUBERTE : LES REPERES

* La puberté correspond a I'ensemble des phénomenes psychiques,
physiqgues, mentaux et affectifs caractérisant la transition entre
I'enfance et I'age adulte.

 Sur le plan physique, elle est essentiellement marquée par
* |"acquisition des caracteres sexuels secondaires
* |la maturation de la fonction gonadique
* |"acquisition des fonctions de la reproduction
* une accélération de la vitesse de croissance.



Physiologie de la Puberte
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Garcon :

- Testostérone => pilosité / verge
- Prolifération cellules germinales
=> augmentation du volume testiculaire

Fille :
- Estrogénes => seins / utérus




Les limites de la puberté normale
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Classification de Tanner - Fille
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Tanner — Garcon
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Croissance pubertaire
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Pic Pubertaire :

20 cm Filles
25 cm Gargons

VC > 5cm/ an en dehors d’une prise de poids



[tinéraires staturo-pondéraux
des Gargons
de la naissance a 22 ans

TAILLE

en acarts types o

- Examen de la courbe de croissance

Itinéraires staturo-pondéraux
des Filles 9
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En France, la taille finale
est de 165 cm pour les
filles et de 178 cm pour
les garcons, en moyenne.



Facteurs influencant la puberte

Fertilite Poids, taille

w Prédispositions génétiques
endoctriniens

Croissance pré- Agedela
et post-natale puberté

Environnement

Composition familiale Adoption internationale Maladies chroniques
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Le timing chez les filles / variations ethniques

Paramatar M33M Cincinnati EPNG Overall
B1 B2+, n (%) Tatal B1 B2+, n (%) Total B1 B2+, n (%) Tatal B2+, m'N (%)
T-y-0lds
Whita 184 2901356 213 179 13 (6.8 1592 421405 (10.4)
Black i 1T 94 75 3 (31.3) 109 75 26 (257 101 71/304 (23.4)
Hispanic 17 25 (176} 142 0 11{9.1) i 79 10012 89 362 (14.9)
Asian | 0 {0.00 4 40 124) LA 1/45(22)
Othar 1 0 {0.00 1 8 0 (0.0 g 03 (0.0
Total 200 36 {15.3) 236 274 64 (189 338 381 S0 (1.8 LK 150/ 1005 (14.9)
8y-olds
Whita 156 57 (26.7) 213 152 12 (73) 164 Ea/377 (18.3)
Black [ I 108 54 50 (518 112 55 24 (30.4) 79 825 (429
Hispanic 47 G0 (382 157 B 4 {333 12 i) 18088 98 82365 (30.9)
Asian | 0 {000 1 M 61500 40 B4 (136
Othar 1 0 {0.0) 1 7 0 (D) ) /8 iom
Total 174 91 (34.3) 263 223 118 {34.8) 342 326 B0 (15.5) 386 2109493 21D

B1 indicate= breast stage 1 (no evidence of breast maturation); B2+, breast stage 7 or 3 for Tyear-olds and 2, 3, or 4 for B-year-olds.

1239 filles de 4 régions USA
Seins a 'ceil!

Biro FM, Pediatrics 2010



Le timing chez les garcons / variation ethnique

Table 4. Mean AﬂE at Which Iiu',rs Are in Each Sexual Mﬂtlllﬂ]' Stﬂgll
Genital Pubic Hair
I 1 | 1
Age, Mean (SD) 05°% Confidence Age, Mean (SD) 95% Confidence
Sexual Maturity Stage [Range], y Interval [Range], y Interval
2
All participants 10.2-10.3 11.3(0.9) [9.1-13.9] 11.3-114
White 10.3-10.5 11.5(0.7) [9.8-13.9] 11.4-116
Black 0.4-98 10.5(1.0) [9.1-13.8] 10.2-10.7
3
All participants 12.3(0.7) [9.6-14.3] 12.2-12.4 12.6 (0.8) [9.5-15.3] 12.512.7
White 12.4 (06) [10.8-14.3] 12.4-12.5 12.8 (0.7) [10.7-15.3] 12.7-12.8
Black 11.6(0.9) [9.6-14.1] 11.4-11.9 11.8(1.0) [9.5-14.3] 11.6-124
4
All participants 13.4(0.8) [10.7-15.5] 13.4-13.5 13.6 (0.7) [10.8-15.5] 13.5-13.6
White 13.6(0.7) [11.7-15.5] 13.5-13.6 13.7 (0.7) [11.8-15.5] 13.6-13.7
Black 12.8 (0.9) [10.7-15.4] 12.6-13.1 13.0(0.9) [10.8-15.4] 12.7-13.2
h
All participants 14.8 (0.8) [12.5-16.2] 14.7-14.9 15.0(0.8) [12.6-16.3] 14.9-15.1
White 14.9(0.7) [129-16.2] 14.6-15.0 15.1 (0.8) [12.9-16.3] 15.0-15.2
Black 14.3(0.9) [125-15.7] 14.1-14.5 14.5(0.9) [12.6-15.9] 14.3-14.7

Susman EJ, Arch Ped Adol Med

2010




Variantes physiologiques

» L'adrénarche ou « puberté surrénalienne ». Lié au développement et a
la maturation de la zone réticulée de |a cortico-surrénale a partir de I'age
de 6 ans.

" Développement isolé des seins ou « thélarche précoce ». Avant 2 ans,
isolé, régresse a partir de 2 ans.

" Ménarche prématurée: 1 a 3 épisodes de menstruations en début de
puberté




L'adrénarche prématuree

e Apparition d’'une pilosité pubienne * axillaire
e <7anschezla®
* <9anschezled

e Autres signes cliniques possibles : acné, sudation

* Jamais de signe de développement pubertaire (poussée mammaire, croissance
testiculaire)

* Jamais d’hypertrophie clitoridienne
* VC accélérée

* Avance osseuse



Prémature Thélarche

= Fille 0-3 ans en général
m pas de pilosité pubienne ni accélération staturale
m taux bas d’oestradiol, utérus non stimulé a I'échographie

m aucun traitement

m évolution vers régression spontanée (70%) ou stable

m nécessité de surveiller cliniguement que développement des seins
reste isolé



Développement pubertaire pathologique
comment le diagnostiquer ?

* Une démarche précise et approfondie permet de poser le diagnostic
de puberté pathologique.

* Deux entités :
* puberté précoce
* retard pubertaire



Puberté précoce

Développement pubertaire = SEINS avant I'age de 8 ans chez la fille

R R (A

Développement pubertai augmentation VT avant |I'age de 9 ans chez le garcon

el
A HMH{ x




Démarche triple :

e diagnostique (mécanisme, cause précise : centrale ou périphérique )
* retentissement (croissance, psychologique)

* indication thérapeutique



Meécanismes

Gn-RH pulsatile
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gonadique gonadique surrénalienne exogenes



Examen clinique d‘abord

* Général :
* Facteurs génétiques : les parametres de naissance, tailles familiales, age de la
puberté des parents et de la fratrie.
 Signes fonctionnels :
* signes digestifs, des troubles visuels ou un syndrome polyuropolydipsique.
* rire immotivé (crises gélastiques) fait évoquer la présence d’un hamartome hypothalamique.

* taches cutanées doit faire évoquer une neurofibromatose de type 1 ou un syndrome de
McCune-Albright.

. Courbe de croissance : accélération de |a vitesse de croissance souvent
associée a une avance staturale au moment du diagnostic, qui va de pair avec une
avance de |I'age osseux

* Conséquences psychologiques : relation entre I'enfant et son entourage
ramilial et scolaire.




Diagnostic positif de la puberté precoce : Biologie
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Dosages hormonaux

* Importance des techniques de
dosage

e Testostérone valeur
diagnostique élevée
e LH et FSH de base

* LH et FSH apres stimulation par
LH-RH (GnRH)

Berenberg SR, 2010



Radiologie

e Confirmer : Age osseux Apparition du sésamoide du pouce
11 ans chez la fille

13 ans chez le garcon




Radiologie

* Confirmer : Echographie pelvienne

e Utérus >35 mm
* Ligne de vacuité




Radiologie

* Etiologie :
* En cas de puberté précoce centrale, il convient de réaliser une IRM de Ia
région hypothalamo-hypophysaire.

* Une imagerie des gonades est en revanche nécessaire dans un contexte de
puberté périphérique.



Puberte précoce centrale

Gn-RH pulsatile TABLEAU 1. CAUSES DES PUBERTES PRECOCES CENTRALES

b Anomalie du systéme nerveux central:

- harmartome hypothalamique

- tumeurs (astrocytome, craniopharyngiome, épendymome, gliome, adénome sécrétant dela LH, pinéalome)
LH et FSH - malformations:kyste arachnoidien, hydrocéphalie, dysplasie septo-optique

- anomalies acquises :infections du systéme nerveux central, abces, irradiations, chimiothérapie,

/ \ traumatisme

Sans anomalie du systéme nerveux central:
‘ ‘ - syndrome de Williams-Beuren
- adoption, chezlesfilles

- idiopathique (sporadique ou familial)
EZ - monogénique (KISS1, KISS1R, MKRN3, DLK1)

LH: luteinizing hormone ; KISS1 : KiSS-1 metastasis suppressor ; KISS1R : KiSS-1 metastasis suppressor receptor;
MKRN3: makorinring finger protein 3; DLK1 : delta-like non-canonical notch ligand 1.
PP centrale



54/208 (26%) IRM anormales chez filles PPC
13 (6%) diagnostics
20 (10%) incidentaldomes

Table 1. Anatomical description of 54 brain MRI with abnormal findings.

Newly diagnosed CNS pathologies 13 Known CNS ethiologi 21 Incidental findings 20
Arachnoid cysts 5 Chiari Il malformations and MMC 4 Pineal cysts 5
Hamartomas 2 Hamartoma/glioma and NF1 3 Pituitary microadenomas 4
Pilocytic astrocytoma 1 Astrocytomas 3 Pituitary enlargement 3
Hydrocephalus and corpus callosum agenesia 1 Encephalitis sequelae 2 Pituitary enlargement 2
Pineal tumour 1 Hydrocephalus 2 Asymmetric pituitary 1

Chiari Il malformation
Cortical dysplasia in left occipital lobe

Pontine tumour

Meningitis sequelae

Arachnoid cyst and septo-optic dysplasia
Traumatic CNS injury

Brainstem tumour

Geminoma

Porencephalic congenital cyst, hydrocephalus
Insult in left temporoparital region

Absent septum pellucidum

Variation of perivascular space (normal)
Unspecific white matter lesion
Hyperintense thalamic lesion

Bone proces (clivus)

Mogensen S, plos one 2012



S2 a 16 mois, accélération de la croissance
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Choi KH , APEM 2013

Et la PPC chez les gargcons?

n=18 IRM anormales /23 (75%)
dont 4 nouveaux diagnostics (17%)

Table 1. Brain magnetic resonance imaging findings in 61 boys with precocious or early puberty

Precocious puberty (n=31)

Peripheral (n=8) _ Central (n=23) : LTI
3-59yr(n=4) 6-89yrin=4) 0-29yr(n=2) 689 yr (n=21) 9-10.9 yr (n=30)
la Mewly developed brain GCT (2) . GCT (2) . Hamartoma (1) Astrocytoma (1), Astrocytoma (1)
lesion (n=12) N—GCT(1)*  N—GCT(2)* suprasellar AC (2)
b Previously diagnosed Optic glioma (1), H}idrocephalusm::,
brain lesion (n=11) astrocytoma (1), suprasellar AC (1)
harartoma (1),
hydrocephalus £}
previous meningitis/
encephalitis (3)
Il Brain lesion previously shown in case Pituitary Rathke cleft cyst (2),
reports (n=10) microadenoma (2),  pineal cyst (2),

rathke cleft cyst (1),  empty sellar syndrome (1),
retrocerebellar AC (1) NF stigmata (1)

iz Incidental indings (n=6) Prominent Others (5)”
subarachnoid
space (1)

b Normal (n=22) Normal (1) MNormal (5) MNormal (16)



Puberté précoce et adoption

Enfants du tiers monde

* Risque augmenté (x20) chez les filles surtout
* Augmentation chez les migrants (x1,5)

e ROle de la nutrition
Soriano-Guillen L, JCEM 2010

International Adoption, “Early” Puberty, and
UnderreCOPdEd Age AUTHOR: Peter Hayes, PhD

Faculty of Education and Society, University of Sunderland
PEDIATRICS Volume 131, Number 6, June 2013 Sunderland, United Kingdom



Puberté précoce et génétique

Family A
! X ® X O
1 2
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1l ‘ * ‘ L] (5
Pl 2 3 n 5
MM/ MM/ MM/ HM/NM  MBMNM

R213GfE*T3 RI1IGHR*TI RI1IGHRE*TI

Whole exome analyses 40 membres/15 familles

p.Arg3655er

x
p.Glu256Glyfs*36 p.Cys340Gly p-Phe417lle
p.Prol6lArgfs*10
p-Pro161Argfs*16 N ing finger
zinc finger C3HCA

C3IHL COOH
//08P Lm

1 a5 122 T 238 265 266 293 311 365 324 423 507 aa
P-GIn226Thrfs*6 MKRN3 mutations: - r!gl,
p.Arg213Glyfs*73 Frameshift (6) Py
Missense (3)
p.Alal62Glyfs*14 MNonsense (1)

Géne sans intron soumis a empreinte
Exprimé a partir de I'allele paternel
chromosome 15q11.2

Abreu, NEJM, 2013



Puberte précoce périphérique

LH et -SH LH et -SH LH et -SH FSH LH freinées

/2R VAR VAR

Stéroides élevés

TABLEAU 2. CAUSES DES PUBERTES PRECOCES PERIPHERIQUES

Filles:
- tumeurs ovariennes
- kystes folliculaires (toujours bénins mais risque de torsion)

- syndrome de McCune-Albright : puberté précoce d'origine ovarienne, taches cutanées « café au lait » et
dysplasie fibreuse des os

N
EZ

Gargons:
- testotoxicose et adénomes leydigiens de I'enfant

a utonom ie tu m e u r pse u d O P P Sté ro'l'd es - tumeurs & HCG : augmentation unilatérale d'untesticule
gonadique gonadique surrénalienne exogenes




Enjeux : La taille adulte

removed
(n=174)

Studies identified through database search after duplicates

Gain de taille =
différence taille finale / taille adulte prédite
Analogues vs controbles

Full-text articles assessed for eligibility
{n=16)

MNon-relevant studies excluded
(n=158)

Studies included in meta-analysis

Studies excluded ( = 8)

-Not intervention of interest (n = 2)

-Not outcome of interest (n = 2)

-MNot patients of interest (n = 2)

-Redundant studies of same patients (n = 2)

(n=8)

Sid diiff in o Ralativa

Study nama Comparison . Lower limit Upper limit Z-Value F-Value Std diff in means and 85% CI Waight
(Random)
Bouvattier (1999) GnAH analogue vs Contral  p.&2 —0.16 1.30 1.58 0118 17.85
Cassio (19949) GnAH analogue vs Control 0014 -5 0.r3 .47 0.638 2285
Bertelloni (1888)  GnRH analogue vs Contral  1.07 —0.25 1.80 254 011 - = — 16.74
Kauli (1997} GnRH analogue vs Control 1,11 0.61 1.61 4.36 0.000 —ER— 25 91
Stasiowsks (1994) GnRH analogue ws Control Q.10 074 094 0.23 0819 16.45
Pooled 0.63 a7 1.08 2mn 0.007 "*"
—4.00 —2.00 g.0a 200 & 100
Hetarogeneity test for internet group: & = 8.74, df = 4, P = 0,068, |-sguare = 54.23%
-+

=
Fawvors Control Favors GnRH anzlogue



Pubertés précoces centrales : médicaments disponibles

* Agonistes du récepteur de la GnRH

 Stimulation continue des cellules gonadotropes

J === — Ry
* blocage de la synthese de LH et FSH 3 | _
| Decapeptyl "SR 11.25 mg

triptorelin

for injection

* Molécules disponibles
* triptoreline (Decapeptyl®), i.m.
* 3mg (28 jours) : AMM puberté précoce
* 11 mg (90 jours) : AMM puberté précoce

* leuproreline (Enantone®), s.c.
* 3.75mg (28 jours) : AMM puberté précoce
* 11.25 mg (90 jours) : AMM puberté précoce




Mina

Arrive en consultation a 8 ans et demi,

123 cm, 24 kg. -
S3P2RO. -

Développement des seins a 7 ans
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Quels élements de l'interrogatoire ou de I'examen clinique allez vous
rechercher pour rechercher |a cause de cette puberté précoce?

Puberté précoce centrale ou hypothalamo hypophysaire ou
dépendante des gonadotrophines |

- fréquence

- signes neurologiques
- taches cutanées

- FSH LH dosable

Puberté précoce ovarienne, périphérique, indépendante des gonadotrophines
douleurs abdominales, masse abdominale (tumeur ovaire)

taches cutanées, dysplasie fibreuse

Métrorragies

FSH LH freinées



FSH : 2 Ul /L (1-5)

LH : 3 UI/L (1-5)

Estradiol 20 pg/ml (>10)
LH >FSH test de stimulation

Echographie pelvienne : utérus 40 mm

Puberté précoce centrale => IRM cérébrale




Quel est le risque cliniqgue de rater quelque chose?

8 ans 4/12
- S3 P2 tres rapidement évolutif
- E2:280 pg/ml
- LH <0.01 UI/L (1-5)
- inhibine B : 15320 pg/ml (N<120)




Puberté précoce en réesumé

Paramétres de naissance, tailles des parents, 4ge de puberté/ménarche

(Tanner 92 avant 8ans Signes digestifs,troubles visuels, céphalées, syndrome polyuropolydipsique
Tachescutanées
Attentionne pasconfondre
SiP2ouacnésans 82: Y
* adrénarche prématurée Vitesse de croissance
» productionanarmale d'an- Age osseux
drogénes (tumeur, bloc) Echographie pelvienne
Vitesse de croissance stable Vitesse de croissance accélérée
Age osseux=4ge civi Age osseux avancé parrapport 4 '4ge civil
Organes génitauxinternes impubéres Organes génitaux internes pubéres
¥ \
(Télarche prématurée) LHet FSH basse PicLH > pic FSH
v Y ¢
Surveillance ( Puberté précoce périphérique ) Puberté précoce centrale
=>rigque de puberté v i
précoce centrale »
Imagerie pelvienne: IRM cérébrale
* gyndrome de & A
McCune-Albright Normale =puberté Anormale=
* tumeu rovarienne précoce centrale prise encharge
ou surrénalienne idiopathique causale

Traitement par analogue de la GnRH



Puberté précoce en réesumé

Paramétres de naissance, tailles des parents, &ge de puberté/ménarche
Signesdigestifs, troubles visuels, céphalées, syndrome polyuropolydipsique
(TannerGQ avant 9 ans Taches outandes

Attention, ne pas confondre v

siP2ouacné sans G2:

* adrénarche prématurée

* productionanormale d'andro-
génes (tumeur, bloc)

Vitesse de croissance augmentée
Age osseuxavancé par rapport a I'4ge civil
Testostérone augmentée

— T~

(LH et FSH basses ) PicLH> picFSH

" l

Puberté précoce centrale

Puberté précoce
périphérique l
] IRM cérébrale
s ) & N
|mﬁfi”et?b[:0ﬁ‘”?a|e Normale = puberté Anormale=
ettesticulare: précoce centrale prise en charge
-
testotoxicose idiopathique causale

* tumeurtesticulaire
* tumeura HCG
\_ Y, Traitement par analogue de laGnRh




Retard pubertaire: définition

e Garcon : Pas d'augmentation du volume testiculaire (<25 mm
ou 3 ml) a 14 ans ou absence d’évolutivité

* Fille : Pas de seins a 13 ans, Pas de regles a 15 ans

Beaucoup plus fréquent chez le garcon



Causes, selon le sexe

# Retard pubertaire simple u Retard pubertaire simple

m Déficit gonadotrope organique u Déficit gonadotrope organique
u Déficit Qf’me'WPe fonctionnel (anorexie, m Déficit gonadotrope fonctionnel (anorexie,
M chroniques) M chroniques)

= Déficit gonadique Syndrome de Klinefelter Lpe s .
g q y = Deficit gonadique  syndrome de Turner

5%

Filles

Sedlmeyer IL, JCEM 2002



Chez lafille....

Itinéraires staturo-pondéraux de la naissance a 21 ans
O T e T i R TR

o T * Histoire familiale
§ r:'r'e’““i' e g * Distinguer impubérisme, aménorrhée
: B * Signes fonctionnels : digestifs neurologiques
§ * Alimentation, activité physique

POIDS {kal b
en écarts variants DSv
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Itinéraires staturo-pondéraux de la naissance a 21 ans
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Examens complémentaires

* Bilan biologique * L'imagerie cérébrale est
* Diagnostic positif : taux bas de effectuée en cas
stéroides sexuels d’hypogonadisme central ou de
* Etiologique : Bilan vitesse de croissance ralentie.

antéhypophysaire complet (bilan

thyroidien, dosage de * La réalisation d’un caryotype est

prolactine,IGF1 et cortisol) a envisager en cas d’origine
* Recherche de pathologie péripherique.
chronique ou inflammatoire * Age Osseux retardé

(maladie coeliaque) _ . o
* Imagerie pelvienne : normalité

OGl



Retard pubertaire: vue genérale

#17 ans

entre 14 et 15 ans, environ 90-95% de retard simple

entre 15 et 16 ans, environ 70-75% de retard simple
entre 16 et 17 ans, environ 50% de retard simple

Au-dela de 17 ans, le retard simple est minoritaire

Harlan 1979, Sedmeyer 2002



Motifs de consultation

Persistance d'un aspect infantile

Petite taille >>> sentiment d'infériorité

* biais de recrutement pédiatrique: enfants constitutionnellement petits

2 types de plainte :

* petite taille (14 ans — 15 ans et demi)
* défaut de développement physique (15,5 ans — 18 ans)

Mauvaise perception psychologique du retard pubertaire




N R
e L TR
Causes centrales ) e g
* Le patient est hypogonadique Q’_%—ﬂ/
(clinique, biologie) T St (e e

* Les gonadotrophines sont

Dasses: cest un Tumorale Anorexie / dénutrition
qypogonadisme - Craniopharyngiome
- Adénome a
nypogonadotrope, central, ou Srolactine
un retard pubertaire simple - Maladie de Cushing
Congénitales Sport intense
Séquellaire : irradiation Maladie chronique
* Analyser la courbe de - Coeliaque
croissance - Crohn

-  Etc



Absence ou arrét de développement pubertaire dans les 2 sexes
Eliminer en urgence un hypogonadisme central acquis

En général, la courbe de croissance est pathologique

|| existe souvent des signes centraux associés (diabéte insipide,
hypothyroidie)

L'imagerie cérebrale est indispensable



Courbes staturales modélisées par J.P.P.S. CS d'aprés les données du Dr M. Sempé (étude séquenticlle 1853 - 1975).
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Bilan général normal

T4L 10 pmol/l (12-16)

IGF1 68 ng/ml (100-300)
FSH 0,2 UI/L (1-5)

LH 0,2 UI/L (1-5)

Cortisol 8h 8 pg/dl (50-150)

Tumeur Hypophysaire : Craniopharyngiome




Frédéric, 16 ans

T:0,22 ng/ml

LH: 0,5 Ul/L

FSH: 0,3 UI/L
Inhibine B : 166 pg/ml
PRL : 1240 ng/ml

VT : 15 ml

Tumeur Hypophysaire : Adénome a Prolactine



En faveur d'un hypogonadisme central congénital et genétique

Son début précoce: defaut de production des stéroides sexuels pendant le
troisieme trimestre de la grossesse

Cryptorchidie, micropenis chez le garcon
Aucune clinique chez la fille

- Il existe une absence ou une stagnation du développement pubertaire
Formes partielles fréquentes

- La vitesse de croissance est réguliere sans pic pubertaire
- Rechercher un anosmie (syndromes de Kallmann)
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T 0,1 ng/ml (>0,5)
FSH 0,2 UI/L (1-5)
LH 0,1 UI/L (1-5)
2 Cortisol 8H 20 mg/dl (10-50)
T4L 19 pmol/l (12-20)
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Hypogonadismes hypogonadotropes fonctionnels

* Toutes les maladies chroniques peuvent entrainer un retard
pubertaire: asthme sévere cortico-dépendant, maladies
Inflammatoires systémiques sous corticoides au long cours,
insuffisance rénale...

e Sélections alimentaires, anorexie mentale



Causes périphériques

* L e patient est hypogonadique PSS ———
(cllnlque, bIO|OgIe) chromosomiques

Fille : Syndrome de Congénitales :
Turner Anorchidie
e | eg gonadotrophines sont Insuffisance ovarienne
élevées : c’est un Garcon : Syndrome de  Acquises :
' Klinefelter chimiothérapie /

hypogonadisme torsion testiculaire /
hypergonadotrope orchite ourlienne



Caryotype chez toutes les filles a -2DS

Short stature
Characteristic
facial features
Low hairline ,
Fold of skin
Constriction
Shield-shaped of aorta
thorax Poor breast
Widely spaced development
nipples S
lbow
Shortened deformity
metacarpal IV .__
Small Rudimentary
fll'lgEl' nails —— ovaries
Gonadal streak
{underdeveloped
ganadal
structures)
Brown spots (newvi)
Mo menstruation

Os (taille), puberté, ORL



Le retard pubertaire simple : diagnostic
d’éli

iImination

* Le retard pubertaire simple est un diagnostic d’exclusion, fréquent
chez les garcons.

* Antécédents familiaux de puberté tardive

e Absence de trouble de fertilité

* Maintien d’une vitesse de croissance prépubere sans cassure
staturale

* Absence d’éléments cliniques évoquant un syndrome
e Pas d’obésité, d'anosmie, de signes neurologiques
 retard d’age osseux
* absence de micropénis ou cryptorchidie



Thérapeutique

* Hypogonadisme hypogonadotrope fonctionnel réversible : traitement de |la
pathologie initiale, I'état inflammatoire et nutritionnel, le plus souvent sans
substitution nécessaire.

* En cas de pathologie organique pubertaire

* substitution hormonale chez le garcon : gonadotrophines ou testostérone
injectables.

* pour la fille: estrogénothérapie puis estroprogestatifs. Pour étre efficace, ce
traitement doit étre entrepris des I'age normal de début de la puberté.

* En cas de retard pubertaire simple : suivi clinique. Si I'adolescent
mentionne une géne ou une plainte, un traitement substitutif court peut
étre discuté. L'évolution pubertaire doit étre surveillée dans le temps.



En résumé : Retard Pubertaire chez la fille

Phénotype féminin i Réversion
: ; Ut beent
Absence de seins EEastes senuelle

™
4[ Utérus présent

1
Anteéceédents Ji { Vitesse de Croissance ]7 [ Dyemorphie

Anorexie
Spart
Maladie chronique

Radiothérapie

Ralentie
Chimiothérapie

F3H, LH

FSHILH—TTJ Bas ou pubére F3H, LH 11

R

AD: o Age osseux
AC:  Age contemporain

Caryatype

I

Turner
IRM hypothalamo-hypophysaire -
Insuffisance Hypo-gonadisme Adénome Pan hypopituitarisme Déficit GH Retard simple
ovarienne Hypo-gonadotrope prolactine

primitive solé

@ 2008 Elsevier Mazson 5AS. Tous droits réserwds. Avec le soutien institutionnel de Blédina



En résumé : Retard Pubertaire chez le garcon

Absence de developpement pubertaire et dge civil > 14 ans

\Recherche d'arguments en faveur d’un diagnostic présomptif de retard pubertaire simple. Age osseux < 13 ans (1)
En cas de doute : mesure de F5H, LH, testostérone, FT4, TSH, IGF-1, = inhibine B, iono sang, Ac anti transglutamingse

L
F5H, LH élevées F5H, LH basses
Insuffisance testiculaire Déficit gonadotrope ou retard pubertaire simple

Histoire familiale de retard pubertaire simple (2)

Pas d'antécédent familial d'anosmie ou d*infertilité (3)
Infléchissement statural modéré progressif (4}
Développement physique, taille et vitesse

de croissance accordés a |"dge osseux (5-6)

+ Histoire familiale d'anosmie ou d"infertilité (3)
+ Histoire familiale d'insuffisance surrénale

+ Cryptorchidie

+ Micropenis

Age osseux =13 ans (5)

Cryptorchidie opérée
Caryotype
=y

[ Irradiation, chimiothérapie

Klinefelter

Anosmie ou hyposmie Insuffisance
Infléchissement statural marqué (4) + syndrome cérébelleux wurrénalienne
- Insuffisance testiculaire primitive + DEficit antéhypophysaire FEA

Anorehidie @ pas de testis palpable
AMH indetectable
Testostérone indétectable

{47,3X7)

(HCG : hormone gonatrophigue chronique)

l Maladie chronique 1

Déficit nutritionnel

+ Deficit posthypophysaire
+ Anomalies de |a ligne médiane
1 HTIC, troubles visuels (7)

Absence de bulbes
. | IRM cérébrale ou de bandelettes
Examen clinique normal olf actives

Pas de maladie chronique

IRM cérébrale

Hypoplasie
congenitale

des surrénales (B}

| Déficit gonadotrope
Processus tumoral Syndroeme de organique (8)
Déficit fonctionmnel Retard simple de croissance Trauma crénien Kallmann (8] Prader-willi
en gonadotrophines (9) et de puberté (1) : Malformation KAL-1, FGFRA Laurence-Moon
Diagnostic présomptif PROK, PROKRZ Bardet-Biedl
surveillance clinique fALH, recepteur LHRH,
jusqu’au déclenchement GPR54

pubertaire

2008 Elsevier Masson 5AS%. Tons droitz réservés, Avec ke soutien institmtionne] de Blédina




Points essentiels

Développement des seins chez la fille et augmentation du volume testiculaire
chez le garcon signent le début de la puberté ; I'accélération de la croissance
staturale est un élément majeur

La puberté est précoce lorsqu’elle débute avant 8 ans chez la fille et 9 ans chez le
garcon.

Le retard pubertaire se définit par I'labsence de seins apres 13 ans et
d’augmentation du volume testiculaire apres 14 ans

Toute fille ayant un retard pubertaire ou des gonadotrophines élevées doit étre
orientée vers un spécialiste

Les variations normales de la puberté sont : adrénarche, thélarche prématurée,
métrorragies isolées
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