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Introduction

La stimulation ovarienne pour FIV / 
ICSI

Pas de lignes directrices fondées sur des 
données probantes

Déterminer la prise en charge, 
recommandée, de la stimulation ovarienne 

sur la base des meilleurs preuves 
disponibles dans la littérature

2



Questions clés

• Age 
• Bilan hormonal
• Stratégie du type de transfert

Quels sont les critères du choix du type 
d’induction d’ovulation ?

Y’a t-il intérêt à un traitement préalable à 
l’induction de l’ovulation ?

Quel type de protocole ?

Quelles doses de FSH utiliser
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Autres questions

L’addition de LH a-t-elle intérêt ?

Quel type de déclenchement de l’ovulation ?

Stimulation maximale ou mild stimulation ?

Y’a t-il un chiffre optimal d’ovocytes pour l’obtention d’une 
grossesse ?

Y’a t-il une relation entre le nombre d’ovocytes et doses de 
FSH utilisées ?
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Objectifs

• Réponse ovarienne optimale ?
• Taux de naissances vivantes ?
• L’observance des patientes ?
• Personnalisation ?
• La sécurité ?

Fournir aux cliniciens des informations 
factuelles sur les différentes options de la 

stimulation ovarienne FIV/ICSI

Place du prétraitement et des adjuvants 
chez les mauvaises répondeuses

Prévention du OHSS chez les hyper-
répondeuses
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Design de l’étude

Formulation des questions clés : 18

Articles publiés jusqu’à novembre 2018

Les critères de jugement des recommandations

• Taux de naissances vivantes par cycle initié
• Taux cumulé de naissances vivantes par cycle initiéEfficacité

• Risque de OHSS modéré ou sévèreSécurité
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Les recommandations

Pré-stimulation : 7

Suppression du pic LH  et la stimulation par les gonadotrophines : 40

Surveillance de la stimulation : 11

Déclenchement de l’ovulation et support de la phase lutéale : 18

Prévention du OOHS : 11

7



Classement

Forte recommandation

Recommandation conditionnelle

Avis expert : GPP

Note : forte, moyenne, faible ou très faible en fonction du 
niveau des preuves
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www.eshre.eu
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Pre-stimulation
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Tests de la réponse ovarienne

Pour prédire la réponse ovarienne (mauvaise, normale ou hyper) à la stimulation, le 
compte des follicules antraux (AFC) ou le dosage de l'hormone anti-müllérienne (AMH) est 
recommandée par rapport aux autres tests de réserve ovarienne. Fort ⊕
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Progesterone J2

Pas de preuves sur le rôle pronostique de la progestérone de base chez les 
femmes sous stimulation  pour FIV/ICSI.

L'évaluation du taux de progestérone au jour 2 du cycle au début de la 
stimulation n'est probablement pas recommandée. Conditionnel ⊕
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Pré-traitement progestérone ou œstrogène

Un prétraitement à la progestérone ou aux œstrogènes avant la stimulation, dans un protocole antagoniste,  
n'est probablement pas recommandé pour améliorer l'efficacité et la sécurité . Conditionnel +

Le GDG reconnaît que l'œstrogène ou la progestérone sont largement utilisés à des fins de 
programmation. Ceci est probablement acceptable compte tenu des données sur l'efficacité et la sécurité. 
GPP
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Programmation

Le prétraitement par pilule contraceptive orale combinée (pilule OP) (12 à 28 jours) n'est pas recommandé 
dans le protocole  antagoniste de la GnRH en raison d'une efficacité réduite. Fort ⊕⊕

Un prétraitement par antagoniste de la GnRH avant stimulation dans un protocole de gonadotrophine  pour 
différer le démarrage, n'est probablement pas recommandé. Conditionnel ⊕
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Choix du protocole de stimulation

Suppréssion du pic LH
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PCOS et hyper-répondeuses

Le protocole d'antagoniste de la GnRH est recommandé pour les femmes atteintes du syndrome des ovaires 
poly-kystiques (SOPK), en ce qui concerne une meilleure sécurité et une efficacité égale. Forte ⊕⊕
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Le protocole d'antagoniste de la GnRH est recommandé pour les hyper-répondeuses, en ce qui concerne 
l'amélioration de la sécurité avec une efficacité égale. GP

Le protocole d'antagoniste de la GnRH est recommandé pour les hyper-répondeuses, en ce qui concerne 
l'amélioration de la sécurité avec une efficacité égale. GPP



PCOS et hyper-répondeuses

Le protocole d'antagoniste de la GnRH est recommandé pour les hyper-répondeuses.

Si des protocoles agonistes de la GnRH sont utilisés, une dose réduite de gonadotrophines est 
probablement recommandée pour diminuer le risque de OHSS. Conditionnel ⊕
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PCOS et hyper-répondeuses

L'ajout de citrate de clomifène aux gonadotrophines dans les protocoles de stimulation n'est probablement pas recommandé 
pour les hyper-répondeuse. Conditionnel ⊕

Il n'y a pas suffisamment de preuves pour recommander l'ajout de létrozole aux gonadotrophines dans les protocoles de 
stimulation pour hyper-répondeuse.  Conditionnel ⊕

Il n'y a aucune preuve pour justifier l'utilisation du cycle naturel ou du cycle naturel modifié
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Les normo-répondeuses

Le protocole d'antagoniste de la GnRH est recommandé pour les femmes normo-répondeuses  , en ce qui 
concerne l'amélioration de la sécurité. Forte ⊕⊕

Une dose réduite de gonadotrophine n'est probablement pas recommandée par rapport à une dose de 
gonadotrophine conventionnelle pour les  normaux répondeuses . Conditionnel ⊕⊕
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Les normo-répondeuses

Il n’existe aucune preuve permettant de recommander l'utilisation du citrate de clomifène dans les 
protocoles de stimulation.

L'ajout de létrozole aux gonadotrophines dans les protocoles de stimulation n'est probablement pas 
recommandé pour les prédits normo-répondeuses. Conditionnel ⊕
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Les mauvaises répondeuses
Quel protocole ?

Les antagonistes de la GnRH et les agonistes de la GnRH sont également recommandés pour les 
mauvaises répondeuses . Conditionnel ⊕⊕

L'utilisation du cycle naturel modifié n'est probablement pas recommandée par rapport à la stimulation 
conventionnelle pour les mauvaises répondeuses. Conditionnel ⊕
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Les mauvaises répondeuses

Le citrate de clomifène seul ou en association avec les gonadotrophines et la stimulation par 
gonadotrophines seules sont également recommandé pour les mauvaises répondeuses . Fort ⊕⊕
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L'ajout de létrozole aux gonadotrophines dans les protocoles de stimulation n'est probablement 
pas recommandé pour les mauvaises répondeuses . Conditionnel ⊕⊕



Les mauvaises répondeuses
Doses des Gonadotrophines

Une dose de gonadotrophine supérieure à 300 UI n'est pas recommandée 
pour les mauvaises répondeuses. Forte ⊕
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Il n'est pas clair qu’une dose plus élevée de gonadotrophine est recommandée au-delà de 
150 UI pour les mauvaises répondeuses. Conditionnel ⊕



Le protocole 

Si des agonistes de la GnRH sont utilisés, le protocole d'agoniste de la GnRH long est probablement recommandé par 
rapport au protocole d'agoniste de la GnRH court ou ultracourt. Conditionnel ⊕⊕

Le protocole d'antagoniste de la GnRH est recommandé par rapport aux protocoles d'agoniste de la GnRH compte tenu 
de l'efficacité comparable et de la sécurité supérieure dans la population générale de FIV/ICSI. Fort ⊕⊕⊕

L'utilisation d'un progestatif pour la suppression du pic de LH n'est probablement pas recommandée. S'il est utilisé, le 
progestatif ne peut être utilisé que dans le cadre de cycles sans transfert. Conditionnel ⊕
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Quelle Gonadotrophine ?

L'utilisation de FSH recombinante (rFSH) et de hMG est  recommandée de manière équivalente. Fort ⊕⊕⊕

L'utilisation de rFSH et de FSH purifiée (p-FSH) pour la stimulation dans le protocole d'agoniste de la GnRH est  recommandée de manière 
équivalente. Forte ⊕⊕

L'utilisation de rFSH et de FSH hautement purifiée (hp-FSH) dans le protocole d'agoniste de la GnRH est recommandée de manière 
équivalente. Forte ⊕⊕

25L'utilisation de LH recombinante (rLH) + rFSH n'est probablement pas recommandée par rapport à la hMG dans les protocoles 
d'agonistes de la GnRH en ce qui concerne la sécurité. Conditionnel ⊕

L'utilisation de hp-FSH et de hMG dans les protocoles d'agonistes de la GnRH est recommandée de maniière équivalente. Conditionnel 
⊕⊕
L'utilisation de hp-FSH et de hMG dans les protocoles d'agonistes de la GnRH est recommandée de maniière équivalente. Conditionnel 
⊕⊕



Quelle gonadotrophine ?

L'utilisation de rFSH à action prolongée est également recommandée, par rapport à la forme 
quotidienne dans les cycles d'antagonistes de la GnRH pour les répondeurs normaux. Forte ⊕⊕⊕
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Le létrozole n'est probablement pas recommandé comme substitut des gonadotrophines chez les 
mauvaises répondeuses. Conditionnel ⊕

Il n'y a aucune preuve disponible pour recommander la substitution de la FSH par le citrate de 
clomifène dans la stimulation ovarienne.



L'ajustement du dosage des gonadotrophines

L'ajustement (augmentation ou diminution) de la dose de gonadotrophine 
lors de  la phase intermédiaire de la stimulation n'est probablement pas 
recommandé. Conditionnel ⊕
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Les adjuvants

L'utilisation systématique de metformine adjuvante avant  et/ou pendant la stimulation n'est pas 
recommandée  avec le protocole  antagoniste de la GnRH pour les femmes atteintes du SOPK. Fort ⊕⊕

L'utilisation de GH adjuvante avant et/ou pendant la stimulation n'est probablement pas recommandée 
pour les mauvaises répondeuses. Conditionnel ⊕⊕

L'utilisation de la testostérone avant la stimulation n'est probablement pas recommandée pour les 
mauvaises répondeuses. Conditionnel ⊕⊕⊕

L'utilisation de la DHEA avant et/ou pendant la stimulation n'est probablement pas recommandée pour 
les mauvaises répondeuses. Conditionnel ⊕⊕⊕ 28



Les adjuvants

L'utilisation d'aspirine avant et/ou pendant la stimulation n'est pas 
recommandée dans la population générale FIV/ICSI et pour les mauvaises 
répondeuses. Fort ⊕⊕⊕

L'utilisation de sildénafil avant et/ou pendant la stimulation n'est pas 
recommandée pour les mauvaises répondeuses. Fort ⊕
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Démarrage non conventionnel de la 
stimulation

Le Random-start n'est probablement pas recommandé pour la population générale de FIV/ICSI. Conditionnel ⊕

Le démarrage à la phase lutéale tardive des gonadotrophines n'est probablement pas recommandée pour les mauvaises 
répondeuses. Conditionnel ⊕

Le démarrage à la phase lutéale précoce des gonadotrophines n'est probablement pas recommandée pour les normaux et mauvaises 
répondeuses. Conditionnel ⊕

La stimulation à la phase lutéale pourrait être utilisée dans les cycles sans transfert. GPP

La double stimulation chez les mauvaises répondeuses ne doit être utilisée que dans le cadre de la recherche clinique uniquement. 30



Démarrage non conventionnel de la 
stimulation et préservation de la fertilité

La double stimulation peut être envisagée pour les cycles urgents de préservation de la fertilité. GPP

Pour la stimulation ovarienne chez les femmes cherchant à préserver leur fertilité pour des raisons médicales, le protocole 
d'antagoniste de la GnRH est probablement recommandé. Conditionnel ⊕

Dans les cycles de préservation de la fertilité urgents (en oncologie), la stimulation à démarrage aléatoire est une option 
importante. Conditionnel ⊕⊕

Dans la stimulation pour la préservation de la fertilité dans les maladies sensibles aux œstrogènes, l'utilisation concomitante 
d'un traitement anti-œstrogénique, tel que le létrozole ou le tamoxifène, peut être envisagée. GPP 31



Le monitorage de l’ovulation

Le dosages de l’œstradiol avec la surveillance échographique n'est probablement pas 
recommandé. Conditionnel ⊕⊕

Le dosage de l'œstradiol, de la progestérone et de LH avec la surveillance échographique n'est 
probablement pas recommandé. Pas de bénéfice en terme d’efficacité et de sécurité. Conditionnel ⊕
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Mesure de l’endomètre

La surveillance de routine de l'épaisseur de l'endomètre pendant la stimulation n'est probablement pas 
recommandée. Conditionnel ⊕

Le GDG suggère d'effectuer une seule mesure de l'endomètre  le jour du déclenchement ou de la ponction des 
ovocytes pour conseiller les patientes sur les risques potentiels de faible chance de grossesse . GPP
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Critères de déclenchement

L'association de la taille du follicule comme critère de déclenchement avec le résultat n'a pas été suffisamment étudiée. Les médecins 
peuvent choisir la taille du follicule sur laquelle la maturation finale des ovocytes est déclenchée au cas par cas. Conditionnel ⊕⊕

La décision du moment de déclenchement par rapport à la taille du follicule est multifactorielle,. Le plus souvent, la maturation finale des 
ovocytes est déclenchée quand la taille de plusieurs  follicules principaux est entre 16 et 22 mm. GPP

Le GDG ne recommande pas de décider le moment du déclenchement de la maturation finale des ovocytes sur les seuls niveaux 
d'œstradiol. GPP

Le GDG ne recommande pas de décider le moment de la maturation finale des ovocytes sur le seul rapport œstradiol/follicule. GPP
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Quels critères d’annulation

Une mauvaise réponse à la stimulation seule n'est pas une raison pour annuler un cycle. Fort ⊕

Le médecin doit conseiller une mauvaise répondeuse en ce qui concerne les perspectives de grossesse et décider 
individuellement de poursuivre ce cycle et/ou d'autres cycles. GPP

Dans les cycles d'agonistes de la GnRH avec une réponse ovarienne de ≥ 18 follicules, il existe un risque accru de OHSS et 
des mesures préventives sont recommandées, pouvant inclure l'annulation du cycle. Fort ⊕
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Déclenchement de l'ovulation et soutien de la 
phase lutéale

L'utilisation hCG recombinante et hCG urinaire est également recommandée pour déclencher la maturation finale des ovocytes 
lors des protocoles de stimulation. Fort ⊕⊕

Une dose réduite de 5 000 UI de hCG urinaire pour la maturation finale des ovocytes est probablement recommandée plutôt 
qu'une dose de 10 000 UI dans les protocoles d'agonistes de la GnRH, car elle peut améliorer la sécurité. Conditionnel ⊕

Il n'est pas recommandé d'administrer de la rLH pour déclencher la maturation finale des ovocytes. Fort ⊕
36



Le déclenchement par les agonistes

L'utilisation d'un agoniste de la GnRH pour la maturation finale des ovocytes avec un support lutéal 
conventionnel et un transfert frais n'est pas recommandée dans la population générale de FIV/ICSI. Forte ⊕⊕

L'utilisation d'un agoniste de la GnRH pour la maturation finale des ovocytes, le soutien lutéal avec activité LH et 
le transfert frais n'est probablement pas recommandée pour les normo-répondeuses. Conditionnel ⊕

Si le déclencheur agoniste de la GnRH avec la triptoréline est appliqué, des dosages allant de 0,1 à 0,4 mg 
peuvent être choisis. GPP
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Le double déclenchement

L'ajout d'un agoniste de la GnRH à la hCG comme  double déclenchement pour la maturation finale des 
ovocytes n'est probablement pas recommandé pour les répondeurs normaux. Conditionnel ⊕⊕

Pour les mauvaises répondeuses, il n’y a pas d’évidence à l’ajout des agonistes.

Pour le taux bas de fécondation et le nombre élevé d’ovocytes immatures, les données ne sont pas encore 
valides.
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Soutien de la phase lutéale

La progestérone est recommandée pour le soutien de la phase lutéale après FIV/ICSI. Fort ⊕

Toutes les voies d'administration (non orales) pour la progestérone naturelle comme support de la phase 
lutéale peuvent être utilisées. GPP

Le dosage de la progestérone naturelle, généralement utilisés incluent :

50 mg une fois par jour pour la progestérone IM,  25 mg une fois par jour pour la progestérone SC,

90 mg une fois par jour pour le gel de progestérone vaginale, 200 mg trois fois par jour pour les capsules  
progestérone vaginale micronisée, 400 mg deux fois par jour pour un pessaire vaginal. GPP
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Soutien de la phase lutéale

Le démarrage de la progestérone pour le soutien de la phase lutéale doit se faire entre le soir du jour du 
prélèvement des ovocytes et le jour 3 après le prélèvement des ovocytes. GPP

La progestérone pour le soutien de la phase lutéale doit être administrée au moins jusqu'au jour du test de 
grossesse. GPP

La dydrogestérone est probablement recommandée pour le soutien de la phase lutéale. Conditionnel ⊕⊕⊕
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Soutien de la phase lutéale

L'adjonction d'œstradiol à la progestérone pour le soutien de la phase lutéale n'est probablement pas recommandée. Conditionnel ⊕⊕

Dans les cycles  déclenchés par l'hCG, l'hCG comme support de la phase lutéale à des doses standard de 1500 UI n'est probablement pas 
recommandée. Conditionnel ⊕⊕

Un bolus d'agoniste de la GnRH ou des injections répétées seules ou en plus de la progestérone pour le soutien de la phase lutéale dans les cycles 
déclenchés par l'hCG, ne peut être utilisé que dans le cadre d'un essai clinique. Recherche uniquement

L'addition de LH à la progestérone pour le soutien de la phase lutéale ne peut être utilisée que dans le cadre d'un essai clinique. Recherche uniquement
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Prévention du syndrome d’hyper-stimulation

Un déclenchement agoniste de la GnRH est recommandé pour la maturation finale des ovocytes chez les 
femmes à risque de OHSS . Fort ⊕

Une stratégie freeze-all est recommandée pour éliminer le risque de OHSS d'apparition tardive et est applicable 
à la fois aux protocoles d'agonistes de la GnRH et d'antagonistes de la GnRH. GPP

Si un déclenchement par agoniste de la GnRH avec une stratégie de freeze-all n'est pas utilisé chez les patients 
à risque de OHSS,

il n'est pas clair si l'utilisation d'un déclenchement par hCG de 5000 UI ou d'un déclenchement par agoniste de 
la GnRH est préférable.
Le déclenchement par l'agoniste de la GnRH doit être suivi d'un soutien de la phase lutéale avec activité LH. 

Conditionnel ⊕
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Prévention du syndrome d’hyper-stimulation

Chez les patientes à risque de OHHS, l'utilisation d'un agoniste de la GnRH pour la maturation finale des ovocytes est 
probablement recommandée plutôt que l'hCG dans les cas de freeze-all. Conditionnel ⊕

Un déclenchement par agoniste de la GnRH pour la maturation finale des ovocytes avec ou sans stratégie de freeze-all 
est préférable à une stratégie de coasting chez les patientes à risque de OHHS. GPP

La cabergoline ou l'albumine comme mesures préventives supplémentaires pour le OHHS ne sont pas recommandées 
lorsqu'un agoniste de la GnRH est utilisé pour déclencher la maturation finale des ovocytes. GPP
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Prévention du syndrome d’hyper-stimulation

Une stratégie de freeze-all est recommandée pour éliminer complètement le 
risque de OHSS d'apparition tardive. Fort ⊕⊕⊕

Avant le début de la stimulation, une évaluation des risques de réponse élevée 
est conseillée. GPP
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Résumé

Ces recommandations pour la stimulation ovarienne
FIV/ICSI vise a nous fournir les meilleurs preuves 

disponibles pour les différentes étapes.

• 61 fondés sur des données prouvées
• 21 Fortes
• 40 Conditionnelles
• 19 GPP
• 4 recommandations de recherche

84 recommandations

Inconvénients : les preuves sont souvent limitées et de 
faible qualité.

45



Principale difficulté 

Absence de 
définitions uniformes 

• Consensus de Bologne 2011
• PoseidonMauvaise répondeuse 

• Lien entre le nombre élevé d’ovocytes et le risque 
d’hyper-stimuation

• Diffère d’une publication à une autre
Hyper-répondeuse
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Stratégie
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Impact de ces recommandations

Prévention du 
syndrome d’hyper-

stimulation 
ovarienne

• Absence de preuve sur le choix du protocole
• Plusieurs traitements adjuvants sont utilisés sans preuve
• peu de preuves concernant les doses de gonadotrophines

Amélioration des 
résultats chez les 

mauvaises 
répondeuses
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Conclusion

Ce guideline  de l’ESHRE  fourni  
aux cliniciens des 

recommandations et des 
éléments de bonne pratique 

• Dosage des gonadotrophines
• Les pré-traitements
• Support de la phase lutéale par les 

agonistes
• Efficacité et la sécurité du freeze-all

Met le point sur la nécessité de 
recherches supplémentaires
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