S/ANVICLT CONGRES

SOCIETE AVANCEE DE MEDECINE

ET DE CHIRURGIE ESTHETIQUE & PLASTIQUE Vendredi 21 & Somedi 22 Juin 2019

2 O l 8 - 2 O l 9 L'Age : Ses différents traitements

La prévention hormonale

NOUVELLES PERSPECTIVES THERAPEUTIQUES
PRISE EN CHARGE DU SYNDROME GENITO-URINAIRE DE LA MENOPAUSE

Dr Christine LOUIS-VAHDAT

126, boulevard Saint-Germain
75006 Paris
drcvahdat@aol.com




S/ANVICLT CONGRES

SOCIETE AVANCEE DE MEDECINE

ET DE CHIRURGIE ESTHETIQUE & PLASTIQUE Vendredi 21 & Somedi 22 Juin 2019

2 O l 8 - 2 O l 9 L'Age : Ses différents traitements

LAUTEUR DECLARE N'AVOIR AUCUN CONFLIT D’INTERET EN RAPPORT AVEC LA PRESENTATION




S/AMVICLT coneres

ET DE CHIRURGIE ESTHETIQUE & PLASTIQUE Vendfedi 21 & Samedi 22 JUin 2019

2 O l 8 - 2 O l 9 L'Age : Ses différents traitements

following loop
Degradation Production :g:
cellular ultimately ~, xpress £ o]
typically O 3
animals negative é é
<
e
-
s 3 ©
2 S 4 0 = feedback tiall
LDGhe 5 Sairealy iz Hormone “es
= on e g c dlrectly example
e w o @® o signalling L
case 7)) Q - also E £ 3
S— = ERIS0E 5 K receptor
2 QO = gland3: ¢ ‘ :
S O T gt I < triggers 22 Q alterprote|n s
© ) | 20 >
- oparticuiar.:: “signaling
] © D, =283 VL. 92 o
E® e - D 05Ei Q= E5SF8E2 38 ° amm
g 9 -a-)l .g Q. = ség g ..q.; _‘-5 % 82 etxctlvatlor; g
£ SE O s = ransports =
'g E)Q) C § 8 8%5 & B g diagram z%;w
4 © 0 St C c
irganisms E g -g Oé(?nfemo(:age g associated § leading
*bloodstream w = 8

§ hierarchy amplification



S/ANVICLT CONGRES

SOCIETE AVANCEE DE MEDECINE
ET DE CHIRURGIE ESTHETIQUE & PLASTIQUE Vendredi 21 & Samedi 22 Juin 2019

2 O l 8 - 2 O l 9 L'Age : Ses différents traitements

Le Parisien-Aujourd’hui en France
du 2 février 2010
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HORMONES = DANGER

Le THM défraie la chronique en 2002 : Beaucoup de femmes sont en
colére et se sentent trahies. Les prescriptions chutent de 62 % entre
2002 et 2006 (Bull Cancer, 2008) (WHI)
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¥ 2

Voici
5 remedes
pour réguler
naturellement
les hormones

L'équilibre hormonal
c’est facile

Comment utiliser |eS hormones
naturelles a tous les aaec
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* La WHI (Women Health Initiative) était la 1ere étude, a
grande échelle, comparant un THM a un placebo.

(estrogenes conjugués équins par voie orale (estrogenes extraits des urines de juments gravides) et d’un progestatif de
synthese, non utilisé en France, I'acétate de médroxyprogestérone)

Plus récemment, il n’a pas été retrouvé d’augmentation du
risque de cancer du sein aux USA avec les estrogenes
conjuguées équins seuls (sans progestatifs)

En France avec |'association de I'estradiol a la progestérone
naturelle ou son isomere (étude Francaise E3N et étude
européenne EPIC pour des durée de traitement de 5 a 6 ans).
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Qu’appelle t-on syndrome
climatérique ?

Association de symptémes marquant la période de la
péri ménopause, puis de la ménopause confirmée.

* Signes cliniques principaux:
1. Les bouffées vaso-motrices (BVM) on spécifiques.
2. Les sueurs nocturnes
3. Les troubles génito-urinaires: SGUM
4. Les douleurs articulaires

5. Autres signes: baisse de la libido, troubles de
I'attention, insomnie, peau seche, redistribution des
graisses, accélération de la perte osseuse, diabete type ll,
athérosclérose
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SYNDROME GENITO-URINAIRE DE LA MENOPAUSE SGUM
Nouvelle terminologie de |’ Atrophie Vulvo-Vaginale (AVV)

Symptomes vulvo-vaginaux : sécheresse, brilures, irritation
Symptomes sexuels : dyspareunie par défaut de lubrification

SymptOmes urinaires: urgenturie, infections urinaires a répétition

Update on Management of Genitourinary Syndrome of Menopause: A Practical Guide

S Palacios et al. Maturitas 82 (3), 308-313. 2015 Jul 26.
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~ 25% des femmes en pré-
ménopause

~ 55% des femmes en post-
ménopause

40% des femmes :

* sécheresse vaginale sous THS

+ Mac Bride et al. Vulvovaginal atrophy. Mayo Clin Proc. 2010 Jan;85(1):87-94
. =+ Grady D. Management of menopausal symptoms. N Engl j Med 2006; 355; 22

. = Johnston SJ. et al. The detection and management of vaginal atrophy (SOGC clinical practice
guidelines) J Obstet Gynaecol Can 2004;26 (5): 503-8
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Syndrome génito-urinaire

= Les modifications d’une vulve atrophique associent :
- la perte de plénitude labiale et vulvaire,

- un rétrécissement de l'orifice vaginal,
- une inflammation des muqueuses.
La vulve perd du collagene, de la graisse, sa capacité de rétention d’eau :
- perte de turgescence,
- perte d’élasticite,
- perte de pilosité pubienne.

= Les femmes sexuellement actives ont une perte de lubrification.
SEG (Societé Européenne de Gynécologie) — Aolt 2016
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Syndrome génito-urinaire

25% des femmes en parlent au médecin
70% des femmes disent que les professionnels en parlent peu ou pas

du tout

Simon JA et ol — Poster NAMS 2007
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Uretre Vessie Tissu conjonctif
et muscles : L.A.
NLongueur Anomalie sensibilité
AP.C. Anomalie contractilité
Infection
Insuffisance Instabilité Prolapsus
sphinctérienne Incontinence urinaire et
anale
Sexualité
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Carence estrogénique: effets sur la vulve et le vagin

- Modification de I’écosysteme vaginal A/ pH vaginal

- Modifications anatomiques :
N épaisseur des couches superficielles de I'épithélium
muqueuse lisse, fragile, aspect dépoli
Longueur et largeur N

Conséquences:
Sécheresse — Vulvodynie - Lichénifaction
Emergence de vaginoses bactériennes
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Anatomie: examen clinique

* Muqueuse vaginale plus lisse, aspect depoli,
pétéchies.

teinte rouge diffuse ou tachetée + fragile,
longueur et largeur N

* Introitus M élasticité,vagin plus étroit et plus
court. Lubrification diminuee, modification des
petites et grandes levres V aud

e Atrophie muqueuse urétrale et vésicale.
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- poids,
- silhouette,

- sécheresse
cutanée,

- problemes
génito-urinaires...

—> altération de I'image corporelle
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Davison, Bell, et al, (2005). J. | of Clin Endocrin & Metabolism, 90(7), 3847- 3853.

* intérét des androgenes a des doses supra-physiologiques sur le désir,
I’excitation, 'orgasme et la fréquence des rapports sexuels

* Intérét des androgenes et cestrogénes pour retarder la perte de
collagene

* Testostérone Intérét jamais démenti sur la sexualité féminine

* Traish et al, ] Sex Med 2009. 6:334-351. Number of published studies between 1930s and 1980s (left) and the
past two decades (right) on androgens and sexual function and dysfunction in women
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Impact des androgenes sur differents parametres de la
sexualité féminine : un réle amplement démontré

« Alasource de I'éveil sexuel

* Déclenchent la libido et I'excitation centrale (initiateurs)

* Au niveau périphérique, modulent |'excitation périphérique

* Augmentent la réponse clitoridienne et des mamelons

e Sur un plan général, augmentent I'énergie vitale et la confiance en soi

* Agissent sur la texture cutanée et 'odeur corporelle

* Maintiennent le capital osseux et musculaire

 Améliorent la silhouette et I'image corporelle

T FORSiar S005 Blbe Graaibttin @ Henton, 2004: Bancroft 3005/ A Grartortin, Srellariies and diferences between.

male and ﬁema/e sexual response, in Kandeel et al Male sexual function, Marcel Dekker, New York 2007 ; Alexander et Al,
Women’s Health; 2006; Huang et al, 2014




S/ANVICLT CONGRES

SOCIETE AVANCEE DE MEDECINE

ET DE CHIRURGIE ESTHETIQUE & PLASTIQUE Vendredi 21 & Samedi 22 Juin 2019

2 O l 8 - 2 O l 9 L'Age : Ses différents traitements

Prast)erone (DHEA) voie vaginale (Labrie et al, 2009/
2014

Tefina (TBS-2, testosterone par voie nasale, en
développement en Ameérique du Nord (Trimel
Pharmaceuticals), et en Australie.

En co)mbinaison et par voie sublinguale (Emotional
Brain) :

Lybrido (testostérone + IPDE-5)
Lybridos (testostérone + Buspirone)

En France, hors AMM . Retrait d’Intrinsa
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Retour de la

flibanserine vendue - ‘
sous la marque A D D Y I p
commerciale Addyji, EDA |ApProven |l 4

medicament approuve

aux Etats-Unis comme | addyr !;'B")O Pinlc Pill
traitement du trouble ==l 7 b
du désir sexuel 7 WOMEN

hypoactif (DSH)

(hypoactive sexual
desire disorder, HSDD)
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Thérapeutiques Hormonales: voie générale

* THM

* Tibolone (livial)-> Effets cestrogéniques favorables sur vagin et vessie
* Ospémifene
* Phyto oestrogenes

= Traitement prise en charge générale :
- Thyroide
- Vitamine D
- Tabac...
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* 1. Les molécules : 2 Dlleva
. A‘.‘.":.’.. :
- 17R-estradiol

- progestérone et
dydrogestérone

e 2. Les voies d’administration :

- voie non orale (percutanée et
transdermique)

e 3. Les doses et les schémas
d’administration :

- faibles doses

~ -schemas combinés
discontinus
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1/Respect de la fenétre d’intervention. Eviter de débuter le
THM apres 10 ans de ménopause

2/Utiliser de préférence les hormones bio-identiques »
Estradiol 17 8 » Progestérone ou dydrogestérone

3/Privilégier la voie parentérale pour les estrogenes

4/Adapter les posologies et la durée du traitement a
'objectif recherché (qualité de vie, ostéoporose)
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52 Livial

avis tibolone

e Tibolone

Dérivé stéroidien de synthese
structurellement proche de la
noréethistéron

Action tissulaire sélective: effets
tantot estrogéniques, tantot
androgéniques ou progestatifs en
fonction du tissu cible et de son
équipement enzymatique

Alternative intéressante aux THS
classiques

illicoMed=
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Ospémifene
e Ospémifene (SERM-Osphena®)
(Senshio)

Indications: AVV modérée a sévere
(dyspareunie)

Traitement : 1 cp 60 mg par jour

FSHONOG

Effets secondaires modérés (bouffées Senshio 60 mg

Filmtabletten

Chaleur’ 7%) ospelamife:
Ospheria- 03

Contre-indication : ATCD
thromboembolique, cancer hormono- " oy
dépendant
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Thérapeutiques Hormonales: voie locale

» (Estrogenothérapie locale
e Ovule de DHEA
* Testostérone creme
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e Effets

* Augmentation pH vaginal et index de maturation de I'épithélium
vaginal

 Restauration flore vaginale
» Pas d’effet sur I'épaisseur de 'endometre

* Différentes formes galéniques d’efficacité équivalente (Cochrane 2006)
* Colpotrophine : Promestriéne
* Physiogyne: Estriol
 Trophigyl: Estriol, progestérone, lactobacilles
* Estring: anneau vaginal 2mg 90 jours 145 euros

 Taux d'cestradiol plasmatique < 20 pg/ml (passage systémique limité)
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-Traitement local par ECE

N sécheresse vaginale

brilure plus efficace que par voie orale
Long CY et al -Menopause 2006

- Creme ECE et placebo =>» N sécheresse vaginale
0,3 ny 12 semaines dyspareunie

=> pas d’effet sur endometre ...

= effet prolongé jusqu’a 52 semaines
1 / _] ou 2 fois / sem. Bachmann G et al — Menopause 2009

- Efficacité # topiques oestrogéniques

Archer D — J. steroid Brochemistry and molecular biology 2015 - Labrie F et O — Maturitas 2015
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* Anneau en silicone de 55 mm de diametre

Diffusion vaginal de 7,5 microgramme / 24h de 17-béta-oestradiol
pendant 3 mois.

* Insertion et retrait 90 jours apres par la patiente.
* Durée maximale de 2 ans en traitement continu.

e Retrait ponctuel possible si géne lors de rapport sexuel,
constipation...
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Estring®
e Efficacite: May 1999

Am | Obstet Gynecaol

Table III. Distribution of percentage of symptom-free changes for various symptoms between baseline and termination
in subjects with initial sign: Subject assessment

Vaginal  Pruritus Urge Stress Urinary Urinary
dryness vulvae Ihyspareunia  incontinence  incontinence Iysuria UTEEnCY [frequency
Symptom-free change in 81 80 71 50 48 50 63 53
ring group (%)
Symptom-free change in 17 53 10 16 11 44 38 20
control group (%)
Statistical significance* P=.001 NS P= 003 P=.03 P= 003 NS NS NS

— Efficacité identique entre les différentes formes d’oestrogénothéraie locale.
Cochrane 2016
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1. Réle important des oestrogénes locaux, effet indirect :
restauration des Lactobacilles

2. Lactobacilles impliqués dans la transcription génique
Immunomodulation et effet anti inflammatoire

3. Effet synergique +++ de I'association oestrogénes locaux +
Lactobacilles

+ Rééducation
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Evaluation du microbiote vaginal avant et apres une estrogénothérapie
chez des femmes avec une vaginite atrophique

N|
> Les bactéries productrices d’acide lactique sont 10 a 100 fois moins nombreuses en post

ménopause que durant la vie reproductive ce qui réduit d’autant la production d’acide lactique
(GALHARDO 2006 MIRMONSEF 2015)

> Le pH vaginal est davantage le reflet du taux d’E, systémique qui est corrélé a I'lMV

Les lactobacilles par eux méme sont plus important que le pH
pour maintenir un bien étre vaginal apres le ménopause

Gardnerella et Atopobium présent dans les vagins de femmes en bonne santé :
diversité génétique

SHEN & coll Scientifique Report Nature 2016, DOI: 10.1038/srep24380
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* 1ovulede 6,5 mg par jour

* This prospective, randomized, double-blind and placebo-controlled phase il clinical
trial studied the effect of Prasterone (DHEA) applied locally in the vagina on the signs
and symptoms of vaginal atrophy in 216 postmenopausal women

* Essai randomisé de phase 3 chez la femme ménopausée
* Traitement de 12 semaines
* Taux plasmatiques DHEA, cestrogenes et différents métabolites normaux
* Amélioration significative de 'AVV
* Amélioration du désir sexuel

W 3 |ntrarosd

5

Labrie et al. Intravaginal dehydroepiandrosterone (Prasterone), a physiological and
highly e)‘";icient treatment of vaginal atrophy. Menopause 2009

Labrie et al. Effect of intravaginal dehydroepiandrosterone (Prasterone) on libido and
sexual dysfunction in postmenopausal women. Menopause 2009
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Testostérone

A Phase Il Study of Vaginal Testosterone Cream Versus Estrin% for Vaginal Dryness or
Decreased Libido in Early Breast Cancer Patients Treated With Aromatase Inhibitors

Testosterone Cream 1% micronized in velvachol - 0.5 gm of cream vaginally each night for
two weeks, then 3 times a week for total of 12 weeks of treatment versus Estring 2mg ring
inserted vaginally once every 12 weeks

Raghunandan et al. A comparative stud)/ of the effects of local estrogen with or without local
testosterone on vulvovaginal and sexual dysfunction in postmenopausal women. J Sex Med 2010

Vaginal testosterone cream vs Estring for vaginal dryness or decreased libido in early stage breast
cancer patients (E-String). http://clinicaltrials.gov/ct2/show/study/NCT00698035 ?view=resulys.
Accessed 2009 Feb 23
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e Une étude récente a cependant comparé les effets d'1 g d'une creme contenant
0,625 mg d'oestrogenes conjugués équins avec la méme dose d'oestrogenes et de
testostérone en creme (0,5 g de testostérone a 2 %) et un placebo

* Apres 12 semaines de traitement comparé au placebo, les deux groupes de
traitement hormonal montraient une amélioration significative similaire des
parametres de la trophicité vaginale. Il est apparu aussi que le groupe de
traitement combiné avec la testostérone montrait une amélioration plus
importante de la fonction sexuelle. Cependant, le groupe ayant recu la testostérone
avait un taux plasmatique de testostérone libre plus élevé
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* Probiotiques:Geliofil (acide lactique)
 Physioflor(lactobacillus crispatus)
* Lipogel Vea (Vit E)

e Lubrifiants : Mucogyne Sensilube Monasens
* Lubrifiants avec phyto : Phytosoya gel...

* Lubrifiants et hydratants : Replens Serelys
Palacios S et al. Titre. Maturitas 2015;82:307
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- Développer une stratégie pour la prise en charge des pathologies
vulvo-vaginales post-cancer

* information et éducation sur lubrifiants, creme, dilatateur ...

N morbidité induite par I'atrophie vaginale

* information et formation des chirurgiens, oncologues,
médecins traitants

=» Information et prise en charge ++

6 a 7 millions de femmes post-cancer carerjand 2, 7 sex Med 2011
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Le traitement en pratique

Proposer un programme thérapeutique :

la patiente choisit ce qu’elle veut

* Traitements locaux™*
* De la douleur
* D’une sécheresse vaginale, vulvaire

* Traitements généraux

* De facteurs aggravant
 De la douleur

e Kinésithérapie™*
* Prise en charge psychologique/sexologique : selon les cas
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* Acide hyaluronique injectable
* Laser C02

* Radiofréquence

* Photothérapie LED

* Lipofilling vaginal

* PRP
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ACIDE HYALURONIQUE: INDICATIONS

* SGUM AWV

* Augmentation du volume des grandes levres

* Solidifier la fourchette vulvaire fissure

* Assouplir une cicatrice scléreuse ou une zone rétractile: LSA épisiotomie
e Efficacité 9 a 12 mois

e Technique simple peu douloureuse peu de risque

* Ne peut-étre utilisée que dans le vestibule postérieur et le 1/3 inférieur du vagin
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Bladder Leakage & Sexual Dysfunction

Pour quelles
indications?

Collagen isn't
just for yours
face anymore.

40% >1/4

LEAKAGE a
INCONTINE

ry O

WINBACK

f:f Matmatech

TOP (5 REASONS WE LOVE THERMI VA! [A SOLUTION INTIME

The loss of vaginal collagen can lead to decreased

Un traitement innovant et sans douleur sexual sensation and urinary incontinence. But now
- there is a comfortable, clinically-proven safe and
pour retrouver un confort au quotidien effective treatment!
SECHERESSE ET ,
Improves Reduces vaginal Reduces urinary S INBACK- INCONFORT Ask us about it today!

appearance of labia dryness & atrophy leakage

INTIMES

= = Soene s \ Découvrez EVA™,
= — ' la solution pour
‘ le bien-étre intime
a = : ) de la femme...

Improves vaginal Improves orgasmic Improves sexual
muscle tone dysfunction comfort & pleasure



http://matmatech.fr/
http://matmatech.fr/
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Dr Christine LOUIS-VAHDAT -
Paris France
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Radiofréquence: Quel type pour quelles indications?

Qe | THERMIva
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Laser CO2 fractionne, radiofréquence: Indications

 SGUM AVV irritations brGlures dyspareunies
e Brides vulvaires

* Cicatrices

e LSA

* Renforcement fourchette vulvaire

* Vaginite

* Cystite

* Mictions impérieuses

* |ncontinence urinaire ?
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* Mode d’action
* Amélioration en terme de volume par la quantité de tissu
adipeux injecté
* Amélioration en terme de trophicité en raison des cellules
souches/stromales mésenchymateuses présentes dans le tissu

graisseux

* Peu de littérature
* Quelques cas cliniques de patientes satisfaites
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lipofilling

DOl 10.1186/540064-016-2840-y (O] Springerl"lus

TECHNICAL NOTE

Open Access

Novel technique of vulvo-vaginal W
rejuvenation by lipofilling and injection

of combined platelet-rich-plasma

and hyaluronic acid: a case-report

Paola Aguilar, Barbara Hersant”, Mounia SidAhmed-Mezi, Romain Bosc, Luciano Vidal and Jean Paul Men ngaud

Patiente de 39 ans Fig-2 The ipofi
uncer dignal controd t
1 accouchement a 'age de 23 ans rectal injry

Troubles sexuels (laxité vaginale)

We recognize the limitations of a single-subject presen-
tation, but our results enCoturaged Us Lo share OUr cxpe-
rience wilhoul any deldy. s mulbcenter chnical Lrial is

x T . ¥ s
and safety of this technigue and the stability of the results
in the medium and long term, we are at the disposal of
any interested team.

perineum is de
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INTERET
THERAPEUTIQUE
DES LED
et des
SOFT LASERS

EN REPARATION
VULVO-VAGINALE
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PRP

La Direction générale de la santé informe le conseil
national de I’Ordre des médecin qu’elle se tient préte a
engager des poursuites a D’encontre des praticiens qui
infecteront des plaquettes autologues dans leur cabinet de
« médecine esthétique » pour obtenir un effet de
rajeunissement. La DGS rappelle qu’il s’agit de procédés
dangereux qui posent un probléme de sécurité sanitaire.
Les médecins qui utilisent les concentrés plaquettaires
autologues a des fins esthétiques agissent en contradiction
avec les dispositions de Particle 1.1241-1 du code de la
santé publique.
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About us

The Group for Rese
gynecolot plastic surgeons, dermatolog

ciety of physicians. The objective of this association is to bring together
pathologies of the female genital sphere.

ists can be complementary. By sharing their experiences, their goal is to improve concerned patients

Therapeutic approaches envisaged by these special
ians interrested by these subjects.

condition. Therefore, The GRIRG offers an ideal area for discussion and training for all physic

G.R.I.R.G. - Groupe de Recherche et Innovations en Restauration Génitale - 23 avenue Foch - 75116 Paris
Téléphone : +33 0 4 68 62 32 40 courriel : secretarn
Copyright © 2015 G.R.LR.G. - Tous droits réserve
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