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LES MARQUEURS TUMORAUX

MISE AU POINT

M. EL MAY. F. GUERMAZI. A. KRAIEM. S. M'TIMET.

Service des Isotopes, Institur Salah Azaiez — Tunis

INTRODUCTION :

La carcinologie dispose actuellement de moyens
pour mettre en évidence, soit in situ a I'échelle cellu-
laire, soit dans la circulation générale, des substan-
ces indicatrices de cancer. Ce sont les marqueurs
tumoraux.

Leur nombre ne cesse de croitre grace aux techni-
ques d’hybridation cellulaire et a la fabrication
d’anticorps monoclonaux. Nous présentons :

— les qualités d’'un bon marqueur
— les techniques de détection
— les principaux marqueurs et leur intérét.

I DEFINITION :

Un marqueur tumoral est une substance synthéti-
sée en quantité élevée par un tissu néoplasique.
Elle est :

— soit absente dans le tissu normal adulte

— soit produite pendant la période foetale unique-
ment (antigéne oncofoetal)

— soit produite en quantité limitée dans le tissu nor-
mal adulte et hypersécrétée en cas de cancer (thyro-
calcitonine produite par les cellules C de la thyroide,
hypersécrétée dans les cancers médullaires de la thy-
roide).

Cette substance peut étre un facteur de différen-
ciation (une hormone, une enzyme, un récep-
teur,...). Elle peut étre synthétisée et
» non sécrétée («exclue») : c’est alors, selon les cas,
un marqueur nucléaire, cytoplasmique ou membra-
naire.
 sécrétée : elle est alors retrouvée dans le sang ou
dans les liquides biologiques (voir figure).

MARQUEUR TUMORAL

nucléaire
N
noyau

.ﬂ cytoplasmique }exclus
cytoplasme
@ membranaire
membrane
A
A
A sécréteé
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II QUALITES D’UN BON MARQUEUR TUMO-
RAL : (1)
1) Spécificité :

Le marqueur idéal doit pouvoir, par son taux
élevé ou méme par sa présence, montrer I’existence
d’une tumeur.

S’il est trés spécifique, il doit, par sa nateur, indi-
quer le type histologique de la tumeur.

Sa mise en évidence en pratique courante permet-
tra de confimer ou d’infirmer un diagnostic soup-
conné sur des données cliniques, paracliniques et
dans certains cas histologiques.

Un faux positif correspond a une mise en évidence
du marqueur, alors que les autres moyens d’explora-
tion clinique et paraclinique n’ont pas montré la
tumeur soupgonnée au bout d’un délai d’observa-
tion.

2) Sensibilité :

La sensibilité d’un marqueur tumoral est d’autant
meilleure que ce marqueur détecte de faibles volu-
mes tumoraux quelle qu’en soit la localisation.

Une grande sensibilité est déterminante pour la
précocité du diagnostic de cancer ou de métastase.

L’idéal serait qu’il existe une corrélation entre le
taux de marqueur et la taille de la tumeur, entrai-
nant par 1a méme une meilleure évaluation du stade
clinique et du pronostic.

Un faux négatif signifie le développement d’un
cancer non détecté par son marqueur.

III DETECTION

Les techniques de détection sont généralement
basées sur une réaction immunologique entre le
marqueur tumoral (antigéne) et un anticorps déve-
loppé contre ce marqueur tumoral. Le complexe
antigéne-anticorps formé est marqué par un artifice
quelconque et il est dosé, ou révélé in situ. Les tech-
niques de détection sont devenues trés sensibles et
spécifiques grace a la fabrication d’anticorps mono-
clonaux. Afin d’augmenter la spécificité de la réac-
tion, on utilise en méme temps, deux ou plusieurs
anticorps monoclonaux dirigés chacun contre un
déterminant antigénique (épitope) différent.

1) Dosage in vitro :

Si le marqueur tumoral est sécrété, il est circulant
et peut étre dosé dans le sérum du malade et / ou
dans un liquide biologique. Diverses méthodes per-
mettent ce dosage :
 La radioimmunologie (marquage par une molécule
radioactive), 'immuno enzymologie (marquage par
une enzyme, révélation par une réaction colorée), la

fluorescence X (marquage par une molécule fluores-
cente). Des exemples seront développés plus loin (2,
3).

Le dosage sérique est utilisé essentiellement pour
le suivi thérapeutique. Si le traitement est adapté, le
taux du marqueur tumoral diminue. La normalisa-
tion de ce taux est synonyme de rémission. Ainsi le
taux de marqueur circulant permet d’ajuster les
doses, d’adapter des coktails de drogues, de déter-
miner les dates des cures et de décider de I'arrét du
traitement. La rémission est suivie par des dosages
réguliers et une rechute peut étre précocément
détectée par I’élévation du taux de marqueur avant
méme I'apparition des signes cliniques. Une exérese
chirurgicale est compléte si le taux de marqueur se
négative quelque temps apres 1'opération. Pour cer-
tains marqueurs, un taux €lévé, des le diagnostic, a
une valeur pronostique péjorative (200.000 mUI /
ml de BhCG dans les tumeurs placentaires) (4).

2) Détection in vivo :

L’immunoscintigraphie permet de localiser une
métastase ou un reliquat tumoral in situ. le malade
regoit en intraveineuse un fragment F (ab’), d’anti-
corps monclonal marqué par un isotope radioactif (I
131, In 111). L’examen est réalisé 3 et 5 jours aprés
I'injection sur une gamma-caméra munie d’un sys-
téme de traitement d’images. Afin de mieux délimi-
ter les localisations tumorales marquées par I’anti-
corps radioactif, on injecte au malade, Smn avant
I’examen, une autre molécule radioactive non spéci-
fique, telle que le Technecium, qui visualise les orga-
nes (foie, os, vessie, reins). Pour se dégager des pro-
blémes de superpositions d’images et augmenter la
sensibilité de I'’examen, on réalise des coupes tomos-
cintigraphiques si ’on dispose d’'une gamma-caméra
tournante.

Afin d’augmenter la probabilité de détecter une
métastase, le malade regoit un mélange de fragments
F(ab’), d’au moins deux marqueurs différents. En
effet, la métastase n’exprime pas forcément le méme
marqueur que la tumeur primitive. D’autre part, une
métastase exprimant deux antigénes peut avoir pour
I’'un d’entre eux, un nombre de sites de fixation a
P’anticorps trop faible pour pouvoir étre détectée
(5)-

On injecte des fragments F(ab’), pour 2 raisons :
1) Pour faciliter I’accés de I’anticorps a I'antigéne.

2) Pour diminuer I'immunogénicité des molécules

injectées qui sont d’origine murine.
En raison de son cofit et de son manque de sensi-

bilité, I'indication de cet examen est limitée aux cas
d’une hypersécrétion de marqueur tumoral, détectée
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par dosage in vitro et non expliquée par les moyens
habituels d’exploration (6).
3) Histologie :

Le marqueur tumoral est mis en évidence sur frot-
tis, biopsie ou piéce opératoire. Le complexe anti-
geéne-anticorps formé sur la coupe histologique, mar-
qué par un artifice quelconque (immunofluores-
cence, immunopéroxydase couplée a un systéme avi-
dine-biotine) avec une grande sensibilité est obser-
vable. Ainsi, le marqueur tumoral, qu’il soit circu-
lant ou non excrété, est détecté dans les cellules.
Dans ce dernier cas, il peut étre membranaire,
nucléaire ou cytoplasmique. Un systeme de traite-
ment d’images couplé au microscope peut méme
quantifier la réaction sur lame.

Douée d’une grande sensibilité et d’une excellente
specificité, cette technique de détection permet
mieux de classer les cas douteux de I’histologie clas-
sique et donc de mieux adapter la thérapeutique.
Cependant, une tumeur est hétérogéne et ses cellu-
les n’expriment pas toutes I'antigéne de la méme
facon. Or, la mise en évidence du marqueur néces-
site une quantité minimale de déterminants antigéni-
ques accessibles (7).

IV IMMUNOTHERAPIE :

Certains auteurs ont envisagé d’utiliser ces mar-
queurs pour traiter les tumeurs. Plusieurs cas sont a
considérer :

Les anticorps sont antitumoraux par eux mémes

Ils se lient a I’antigéne et entrainent la lyse de la
cellule tumorale ; ainsi, les IgG2 de souris ont une
cytotoxicité importante. De tels anticorps monoclo-
naux ont €té utilisés dans le traitement de lympho-
mes et de leucémies (8).

Les anticorps sont liés a un isotope radioactif
(iode 131, par exemple) (9).

Ces anticorps se fixent sur la tumeur. Le rayonne-
ment B” émis détruit les cellules sur son trajet. Cette
technique présente plusieurs inconvénients.

L’irradiation de la moelle osseuse constitue une
limitation a cette méthode.

Les anticorps sont liés 2 un médicament : ce sont
les immunodrogues (10).

Le médicament agit directement sur la cellule
cible tumorale. L’avantage de cette méthode réside
dans la diminution des doses de médicaments utili-
sées et donc dans la diminution de ses effets secon-
daires.

Les anticorps sont lies a une toxine :
immunotoxines (11).

ce sont les

La protéine toxique, fixée spécifiquement sur la

tumeur agit sur I'intégrité de la celiuie tumorale. Ces
toxines sont, en général, trés puissantes et a des
doses infimes, elle peuvent détruire une tumeur.
Cependant, de nombreux problémes subsistent et
limitent I'utilisation de I'immunothérapie. En parti-
culier :
e Les antigénes exprimés par les cellules tumorales
ne sont pas strictement spécifiques de la tumeur.
 La cible tumorale est hétérogéne et toute ses cellu-
les n’expriment pas le méme antigéne, ni de la méme
fagon.
 L’antigeéne peut étre libéré dans le sang et former,
avec I’anticorps injecté, des complexes immuns.
o Le systtme immunitaire du malade n’est pas indif-
férent a l'injection répétée d’anticorps monoclo-
naux.

V LES MARQUEURS TUMORAUX DETEC-
TES DANS LE SERVICE :

De nombreuses substances sont considérées
comme marqueurs tumoraux et de nouvelles vien-
dront s’ajouter a la liste que nous présentons (tels
que les facteurs de croissance, les facteurs de régula-
tion de I’expression des genes,...).

Nous exposons les marqueurs dont le dosage séri-
que est pratiqué dans le service de Médecine
Nucléaire de I'Institut Salah Azaiz. Il y a lieu de
noter que d’autres marqueurs sont détectés actuelle-
ment dans d’autres institutions, tels que les mar-
queurs des lignées sanguines (typage des leucémies
et des lymphomes) et les récepteurs hormonaux.

1) Hormone gonadotrophine chorionique (hCG)

C’est une hormone synthétisée par le syncytiotro-
phoblaste. Glycoprotéine de- poids moléculaire
39000D, elle se compose de deux chaines protéi-
ques, lices par liaisons hydrogénes ou par interac-
tions é€lectriques et portant de nombreuses chaines
latérales de carbohydrates. La chaine « est com-
mune a plusieurs hormones : LH, TSH, FSH et
hCG. Leurs chaines B sont proches : 89 acides ami-
nés sur 115 occupent la méme position. Mais la par-
tie C terminale de la chaine B est unique a2 hCG et
porte 4 déterminants antigéniques. L’activité hor-
monale est due a la chaine B mais les deux chaines
sont nécessaires a la fixation au site récepteur (12).

Cette protéine est synthétisée trés tot par le syncy-
tiotrophoblaste et est détectée dans le sérum mater-
nel des le 8&¢me jour aprés la fécondation. Son taux
augmente progressivement au cours des 3 premiers
mois de la grossesse, assurant le maintien du corps
jaune gestatif, puis diminue jusqu’a un plateau de
10000 mUI / ml. Deux semaines aprés ’accouche-
ment, ce taux redevient bas (3mUI / ml).
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Le dosage de B hCG permet donc le diagnostic
précoce de grossesse, ou de menace d’avortement.
En cancérologie, il aide au suivi des tumeurs des tis-
sus trophoblastiques : moles, choriocarcinomes
(13), cancer de I'ovaire et du testicule. Les récidives
sont détectées trés précocément. Grace a ['utilisa-
tion d’anticorps monoclonaux, le dosage est trés
spécifique et il n’y a pas de faux positif (14).

2) Thyrocalcitonine (TCT)

Cette hormone synthétisée par les cellules C de la
thyroide est un treés bon marqueur du cancer médul-
laire de la thyroide. Il est développé dans un autre
article (2).

3) Thyroglobuline (TG)

Cette protéine, fabriquée par les cellules vésicu-
laires de la thyroide, est un marqueur du cancer dif-
férencié de la thyroide. Il est, lui aussi, développé
dans un autre article (3).

4 Alpha foetoprotéine (< FP)

C’est une protéine synthétisée par les cellules du
foie foetal et du sac vitellin. Son poids moléculaire
est de 76 000D et elle se présente comme une chaine
unique de 559 acides aminés. Elle est composée pour
3 % d’hydrates de carbone et possede 2,4 moles
d’acides gras par molécule de protéine. Ses proprié-
tés sont trés voisines de celles de I'albumine dont elle
est difficile a séparer, mais elle ne présente pas de
réaction croisée avec elle.

Constituant majeur du sérum foetal, son taux est
maximal vers la 15éme semaines (3mg / ml) puis
décroit jusqu’a la naissance (100 ng / ml) tandis que
le taux d’albumine sérique augmente. Durant la pre-
miére année de la vie, ce taux décroit jusqu’a la
valeur de I’adulte (10 ng / ml). Dans le sérum de la
femme enceinte, le taux d’oc FP augmentent jusqu’a
la 34éme semaine (de 100 a 400 ng / ml) puis dimi-
nuent. On en retrouve également dans le liquide
amniotique. Son roéle physiologique est inconnu.
Elle pourrait jouer un réle dans le transport des oes-
trogénes et de certains acides gras (15) et aurait un
pouvoir immunodépresseur afin que le foetus ne soit
pas rejeté par la mere (16).

Le dosage sérique de I’oc FP est donc important en
obstétrique, en pédiatrie et en hépatologie. Nous ne
parlerons que de son apport en cancérologie.

« Son taux est trés elevé dans les carcinomes primitifs
du foie. Certains en font méme un élément de dia-
gnostic en raison des valeurs trés élevées (supér. a
400 ng / ml) (17). Dans cette pathologie, sa positi-
vité dépasse 90 % , mais certains carcinomes primi-
tifs du foie ne sont pas sécrétants et ne sont donc pas

décelés par ce dosage. Le taux sérique suivrait bien
Iapparition de récidives (17).

e Dans le cancer secondaire du foie, en particulier
d’origine digestive, I'ec FP semble un moins bon
marqueur.

e il est, par contre, tres utile au suivi des tumeurs du
sac vitellin. Il suit bien I’évolution des carcinomes
embryonnaires (tératocarcinomes) du testicule et de
I'ovaire, leur réponse au traitement et I’apparaition
de récidives (18).

5) Antigéne carcinoembryonnaire (ACE)

Cet antigéne, associé aux tissus foetaux d’origine
endodermique, a été décrit par Gold et Freeman
(19) en 1965. C’est une glycoprotéine de 200000D
qui présente une mobilité électrophorétique B. Elle
est composée de protéines (45 %) et d’hydrates de
carbone (55 %). Les déterminants antigéniques sont
sur la partie protéine. En fait, c’est une famille
hétérogeéne de glycoprotéines, ayant des réactions
croisées entre elles et avec des glycoprotéines
«ACE-like» (20). L’ACE existe dans la muqueuse
colique foetale et, en faible quantité, dans la
muqueuse colique adulte. En immunocytochimie, il
est associé au «cell coat» de la membrane apicale des
cellules épithéliales, tant celles ci ont une organisa-
tion glandulaire (21). Mais ce n’est pas un antigéne
de membrane car il est en partie solubilisé. Quand
I’organisation glandulaire est perdue, tout le pour-
tour de la cellule porte I’antigene ACE.

Son taux sérique est augmenté en cas de :

— Cancers glandulaires du tube digestif (colon, pan-
créas, estomac) avec une bonne corrélation en fonc-
tion du stade de Dukes (21).

— Cancers épithéliaux d’autres organes (sein, pou-
mon, rein, vessie).

— Cancer médullaire de la thyroide.

— Kystes de 'ovaire et certains cancers de I'ovaire.

Mais les taux sériques d’ACE sont également
augmentés lors d’affections bénignes : cirrhoses,
pancréatites, bronchites. De méme, le taux est plus
élevé chez les fumeurs que chez les non fumeurs.

Du fait de son manque de spécifité, le dosage séri-
que de L’ACE est peu utile, en particulier au dépis-
tage précoce de récidives. Il est utilisé en association
avec de meilleurs marqueurs (TCT, CA 19 - 9, CA
15 - 3). On lui attribue souvent une valeur pronosti-
que (20).

6) Antigene carbohydrate CA 125

C’est un antigéne oncofoetal absent dans I'ovaire
normal et présent en grandes quantités dans I'adéno-
carcinome de I'ovaire. C’est un antigene de différen-
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ciation de I’épithélium coelomique et de ses dérivés
normaux et pathologiques. Parmi ces dérivés, seul
I’épithélium de surface de l'ovaire normal ne
I’exprime pas. Chez le foetus, il est également
exprimé par les cellules amniotiques. sa structure est
peu connue : son PM est de 500000D et il semble
étre thermolabile.

De faibles quantités de CA 125 sont donc retrou-
vées dans le sérum de sujets normaux (taux infé-
rieurs a2 35U / ml). Les taux sont élevés en cas de
cancers de I’ovaire de type séreux, endométrioide et
a cellules claires (22). Le CA 125 semble étre un bon
marqueur de ces cancers, corrélé avec la taille de la
tumeur, en particulier lors d’un second «look»
(intervention chirurgicale de contréle). Un taux séri-
que supérieur a 35U / ml correspond a une tumeur
de plus de 1cm de diamétre. Une valeur taux sérique
de CA 125 supérieure a 35U / ml a une valeur pré-
dictive de 100 % de retrouver une tumeur lors d’une

telle intervention ou d'une rechute clinique dans les
6 mois (23).

Cependant, des taux élevés sont retrouvés chez la
femme enceinte, dans les affections péritonéales
bénignes, dans les hépatomes, les cirrhoses, les
maladies hépatiques chroniques. En cas d’associa-
tion, le dosage de CA 125 devient peu utile.

7) Antigéne carbohydrate CA 19 - 9

I’anticorps monoclonal CA 19 - 9 détecte un anti-
géne présent dans le sérum de la majorité des mala-
des atteints de cancers colorectaux et du pancréas
(24). Cet antigene se présente au niveau des cellules
sous forme d’un monosialoganglioside, apparenté au
groupe de Lewis du systtme sanguin. Chez
’homme, ce déterminant antigénique est présent
dans les grosses glycoprotéines hautement glycosy-
l€es, encore appelées mucines, des cellules prismati-
ques des canaux biliaires et pancréatiques de I’esto-
mac, de la vésicule biliaire, des glandes bronchiques.

Tableau récapitulatif des marqueurs tumoraux

Nom Nature Indication Remarques
hCG Hormone Tumeurs placentaires Bon marqueur
Hormone gona- placentaire Tumeurs germinales Bon marqueur
dotrophine
chorionique
TCT Hormone Cancer médullaire de la Bon marqueur
Thyrocalcitonine Thyroidienne thyroide
(cellules C)

TG Précurseur des Cancer différencieé de la Bon marqueur
Thyroglobuline hormones thyroidiennes | thyroide
(thyréocytes)
EP Antigéne Cancer primitif du foie Bon marqueur
Alpha foetoprotéine | oncofoetal Cancer secondaire du foie Peu utile
Carcinomes embryonnaires Bon marqueur
ACE Antigéne Cancers digestifs, du sein, pomon, Mauvais marqueur
Antigene carcino- oncofoetal médullaire de la thyroide influence du tabagisme et d’une
embryonnaire inflammation
Antigéne Cancers de I'ovaire de Bon marqueur
CA 125
onocofoetal type séreux Influence de pathologies
hépatiques associces
Antigéne Carcinomes digestifs Bonne corrélation avec
CA19-9
oncofoetal (pancréas, estomac, colorectal le stade de Dukes
Antigéne Suit bien I'évolution
CAl5-3 Cancer du sein

oncofoetal

Influence de pathologies
hépatiques associces
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De faibles quantités de cet antigéne sont retrouvées
dans le sérum humain normal (taux inférieur 4 45U /
ml) (25).

Le CA 19 - 9 semble étre un bon marqueur per-
mettant de différencier entre pancréatite et cancer
du pancréas, entre ulcére et cancer de I’estomac si la
tumeur a plus de 2cm de diametre (25, 26).

Il est trés utile au suivi des carcinomes pancréati-
ques, carcinomes de I’estomac et des cancers colo-
rectaux. Mais il n’est pas un marqueur spécifique car
le taux sérique est également élevé dans certains
cancers du poumon, du foie, de la thyroide, du sein
et de I'ovaire. Cirrhose et hépatite virale n’influen-
cent pas les taux sériques.

Il est a noter que les malades qui sont négatifs
pour le groupe de Lewis ne peuvent pas synthétiser
le CA 19 - 9.

8) Antigene carbohydrate CA 15 - 3

C’est un antigéne circulant exprimé par les cancers
du sein et défini par deux anticorps monoclonaux :
— DF 3 préparé contre une fraction enrichie en mem-
branes de cellules d’un cancer du sein métastasé au
foie. IL réagit avec un antigéne de PM 290 000 D qui
est retrouvé a la surface des cellules de cancers du
sein. En immunocytochimie, il réagit fortement avec
le cytoplasme de ces cellules, alors qu’il réagit avec
le pole apical des cellules épithéliales des canaux
dans les tumeurs bénignes du sein. En général,
moins la tumeur est différenciée, plus elle exprime
cet antigene (27).

— 115 D8 préparé contre des membranes de globules
lipidiques de lait. L’antigéne est une glycoprotéine
de plus de 400000D.

De faibles quantités sont retrouvées dans le sérum
normal (moins de 40U / ml). Le tabac n’influence
pas les valeurs ; par contre, hépatome et cirrhose les
augmentent. Des valeurs trés élevées sont obtenues
dans les cancers du sein surtout métastasés, mais
¢galement dans les cancers du poumon, de l'ovaire,
de ’endométre, du col.

Le CA 15 - 3 semble bien suivre I'évolution du
cancer du sein. En particulier, il suit la réponse au
traitement. Il permet un diagnostic trés précoce des

récidives : I'élévation de son taux sérique précéde de

3 mois I'apparition des métastases (28).
CONCLUSION

Les marqueurs tumoraux sont devenus indispen-
sables en cancérologie.
— Ils aident au diagnostic.
— Ils contribuent, dans certains cas, a la classification
histologique.

— IIs simplifient et réduisent le cotit de la surveillance
en diminuant le nombre des actes.

— IIs constituent un élément d’appréciation complé-
mentaire pour juger de efficacité du traitement.

— Ils permettent la détection précoce des récidives
avant méme 'apparition des signes cliniques.
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MISE AU POINT

CONCEPTUALISATION BEHAVIORALE DE LA DOULEUR

CHRONIQUE
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** Hépital Louis, H. Lafontaine Montréal — Canada.

[ - INTRODUCTION :

L’expérience subjective de la douleur a souvent
été rattachée par I’étre humain au concept de mala-
die.

Elle consistitue, de ce fait, un motif de consulta-
tion médicale trés fréquent dans toutes les spéciali-
tés.

Le probléme est d’autant plus important qu'il
s’agit de douleurs chroniques a prise en charge diffi-
cile et représentant un énorme coiit économique
pour la société dans les différents pays a travers le
monde (3).

En Tunisie, les praticiens sont sensibilisés et con-
frontés a cet état de fait. Le «langage du corps» est
une expression imagée de la souffrance qui prévaut
dans notre modéle culturel et I'impact est a la fois
individuel et social : sur médicalisation, inactivité
professionnelle, etc...

Le but de cet article est de tenter de définir le pro-
bléme et de proposer une conceptualisation behavio-
rale de la douleur chronique.

II - QU’EST CE QUE LA DOULEUR ?
1) Définition :

La douleur est une réponse affective a une percep-
tion sensitive (7). C’est une expérience émotionnelle
deplaisante associée ou non a une lésion organique
actuelle ou potentielle (12, 17).

Elle est essentiellement subjective exprimée
comme une sensation désagréable localisée au terri-
toire du stimulus nociceptif (9).

Elle comporte également une traduction objective
signalant la mise en alerte de I'organisme telle que :
— des phénoménes comportementaux (mouvements
de retrait ou de défense);

— des manifestations émotionnelles (mimique) ;

— des phénomeénes végétatifs (mydriase,
tachycardie, modifications, vaso-motrices...).

Le retentissement psycho-affectif de la douleur

conditionne la souffrance (9).

2/ 11 y a douleur et douleur :

a) La douleur aigué :

C’est un symptome trés courant en médecine phy-
sique. Il s’agit d’'une réponse psychologique a un sti-
mulus nociceptif relié généralement a I'existence
d’une lésion tissulaire sous-jacente.

La durée peut varier de quelques secondes a
quelques jours.
b) La douleur chronique :

C’est une douleur qui persiste au-dela de trois a
six mois (21). Elle ne disparait pas malgré le traite-
ment unstitué et la cause semble difficile a retracer.

Par opposition a la douleur aigué dite douleur-
symptome, la douleur chronique est appelée dou-
leur-maladie (5).

Elle est identifiée par les behavioristes (4, 8, 21)
comme un comportement douleur non nécessaire-
ment relié a des stimuli noceptifs mais plutét con-
trolé par les réactions et les conséquences qu'il
entraine dans I’environnement du patient (voir cha-
pitre 1V).

c) Caractéristiques sémiologiques de la douleur :

En plus de la durée et du retentissement affectif et
sur la vie courante, la douleur se définit aussi pas sa
localisation, ses irradiations, sa chronologie, sa fré-
quence, son intensité et les phénomeénes qui s’y asso-
cient.

3) Mécanismes de la douleur :
a) Théorie du «gate-control» (contréle de barriére) :
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Cette théorie proposée par MELZACK et WALL
(16) stipule I’existence d’un systéme de contrdle des
influx nociceptifs douleureux au niveau de la corne
postérieure de la moelle.

Ce contréle de seuil est assuré par les interneuro-
nes de la substance gélatineuse de ROLANDO qui
ont une vocation inhibitrice sur les fibres conductri-
ces des messages douleureux. Une stimulation dou-
leureuse d’intensité suffisante entraine par contre
I'inhibition de ces interneurones, la levée de la bar-
riere qu'ils constituent et par voie de conséquence
I'activation du neurone principal qui cheminera le
message algique, regu par les fibres périphériques,
vers les centres supérieurs. Par ailleurs, il existe un
contréle central faisant que la perception de la dou-
leur et la réponse corporelle qui en découlle sont
modulées part I'influence de certains facteurs affec-
tifs, cognitifs et comportementaux.

b) Les endorphines :

La compréhension du mécanisme physiopatholo-
gique de la douleur a connu un nouvel élan depuis la
découverte en 1973 de récepteurs spécifiques pour
les opaciés au niveau du systéme nerveux central
(19).

Cette découverte a été étayée par la mise en évi-
dence de substances naturelles morphinomimétiques
endogenes dans le cerveau (endorphines et enképha-
lines) capables de se fixer sur ces récepteurs et
dotées ainsi de propriétés analgésiques (2).

Les endorphines semblent avoir un réle sur la
modulation de la douleur en agissant sur le seuil de
la tolérance (6, 13, 22).

Leur mécanisme d’action est encore mal connu.
Au niveau médullaire, les endorphines agiraient en
inhibant la libération d’un neuromédiateur des fibres
nociceptives appelé substance P qui constitue un
excitateur de la transmission douleureuse.

" Lleffet analgésique des opiacés s’expliquerait par
Pinhibition de la libération de la substance P.
IIT - LA DOULEUR EN PRATIQUE MEDI-
CALE :

LA CLASSIFICATION DE HENDLER :

Dans un essai de synthése, Hendler (6, 10, 11) a
établi une classification pour 'ensemble des patients
souffrant de douleurs chroniques.

1) La douleur objective :

Les patients de ce groupe ont un bon ajustement
prémorbide sur le plan social et psychiatrique.

La douleur est en rapport avec des lésions organi-
ques objectives mises en évidence par des investiga-
tions cliniques et paracliniques.

Le caractére prolongé de la douleur essentielle-
ment rattaché a a la nature de la 1ésion généralement
invalidante (cancer pathologie de la colonne verté-
brale, neuropathie périphérique, dystrophie...) et
peut conduire a des complications psychiatriques.

Au stade chronique de I’évolution, on note une
modification du MMPI de ces patients (tendance a
I'élevation des échelles 1, 2, 3 correspondant 2
I’hypocondrie, la dépression et la somatisation).

2) La douleur indéterminée :

Dans ces cas et a 'opposé du groupe précédent les
investigations ne trouvent pas de lésions objectives
et I’étiologie organique de la douleur reste indéter-
minée.

L’ajustement prémorbide est bon et I’évolution
peut avoir le méme profil que dans le premier
groupe
3) La douleur exagérée :

L’ajustement prémorbide de ces patients est altéré
du fait d’une «faille psychologique».

Ces patients présentent des troubles psychiatri-
ques antérieurs (troubles de la personnalité, névyro-
SESTAZ)s

Ceci explique leur tendance a exagérer la douleur
ressentie qui peut étre réelle.

4) La douleur affective :

La douleur est relié dans ces cas a un affect
dépressif. Il s’agit le plus souvent de patients
alexythimiques qui verbalisent peu leur vécu émo-
tionnel en favorisant plutét un mode d’expression
corporel. La douleur prend ici la signification d’un
€quivalent dépressif. Ce concept rejoint celui de la

dépression masquée ou de la douleur somatoforme
du DSM-III révisé (1).

IV — MODELE BEHAVIORAL DE LA DOU-
LEUR CHRONIQUE :

L’approche comportementale se base sur I’étude
objective :

— Des comportements observables émis en réponse
a 'expérience subjective de la douleur (20).

Des possibles facteurs environnementaux antécé-
dents ou conséquents intra ou interpersonnels qui
produisent et maintiennent le comportement dou-
leur (4, 20, 21).

Dans certains cas la chronicité peut étre entrete-
nue par des facteurs autres que les facteurs nocicep-
tifs et la douleur ainsi installée prend la fonction
d’un comportement inadéquat et mal adapté.

Les mécanismes en cause sont régis dans ces cas
par les lois générales de I'apprentissage : condition-
nement classique opérant et social (8, 23).
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Ainsi le comportement douleur est :

— Objectivable par I'observation, la mesure et ’ana-
lyse fonctionnelle.

— Maoadifiable au terme de I’application d’une straté-
gie de l'intervention appropriée.

1) la douleur est de type répondant si elle est contro-
lée par des facteurs antécédents (voir fig.1).

Elle répond ici a des stimuli antérieurs associés aux
stimuli nociceptifs selon le principe du conditionne-
ment classique (21).

Une méme stimulation ‘nocive objective peut don-
ner lieu a des réponses douleur variables en intensité
et en qualité (4).

Ceci s’explique par la participation de facteurs
subjectifs qui modulent la réponse : facteur cognitifs
affectifs et émotionnels, la notion de « terrain» et de
vulnérabilité individuelle... En phase aigué, la plu-

Facteurs
repondants
controlant
la reponse
douleur
O stimuli
hject! . .
SR nociceptifs
/ tacteurs cogmitits
Subjectifs facteurs affectifs
\ vulnérabilité
individuelle

s g San
\_/

Stimulus Réponse
douleur

part des états douleureux sont répondant (21).

2) le comportement douleur est de type opérant s’il
est controlé par des facteurs conséquents. La dou-
leur «se chronicise» parcequ’elle est renforcée par
les conséquences qu’elle entraine selon le principe
du conditionnement opérant.

On distingue essentiellement deux types de ren-
forcement :
a) Le reforcement positif :

I1 est assuré par I'obtention de bénéfices qui ren-
forcent le comportement douleur. Ces conséquences
positives sont variables, d’ordre affectif comme le
gain d’un surplus d’attention et de sollicitude de la
part de I’entourage, le repos au lit, le maternage, la
consommation de médicaments... Elles peuvent par-
fois méme étre d’ordre matériel sous forme d’un
soutien ou d’une compensation financére, etc.

Facteurs

opérant s
contrélant

le comportement

douleur
Renforcement e e
positif obtenus
/ Echappement
Evitement de la situation
Renf?rcement <
négatif \ desagreable

Statut de «malade»

Consequences
Renforcement négatif

FIGURE : Modele behavioral de la douleur
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b) Le renforcement négatif :

Le comportement douleur met le sujet a I'écart
des conséquences négatives. Il apprend a échapper
puis a éviter les situations désagréables associées a la
douleur comme certaines posture au travail ou au
repos, le travail lui-méme, I'activité, les responsabi-
lités etc.. C’est «I'apprentisage par évitement» (4).

Le sujet s’érige ainsi un «statut de malade» et les
comportements passifs prennent le pas et sont ren-
forcés au détriment des comportements sains. Au
terme de I’évolution «les conséquences ainsi tirées
(positives et négatives) deviennent, a elles seules,
capables d’entretenir I’occurrence du comportement
douleur méme si la stimulation nocive originelle
vient de disparaitre» (4).

V — TRAITEMENT :

1) Les thérapies usuelles :

Les moyens thérapeutiques usuels utilisés contre
la douleur sont nombreux. Ce sont surtout :

— Les antalgiques périphériques ou centraux

(faibles ou puissants).

— Les psychotropes (antidépresseurs ou

neuroleptiques)

— Les antiepileptiques

— Les traitements chirurgicaux sont réservés pour

les douleurs par excés de nociception ou pour
les douleurs de désafférentation.
Mais malgré I’entendue de I'arsenal dont on dispose
le traitement de la douleur chronique reste difficile.
2) Les thérapies behaviorales :

Les techniques suivantes se basent principalement
sur les théories behaviorales et sont utilisées dans les
«cliniques de douleur» spécialisées (5). Leur objectif
est double :

— réduire, voire éliminer le comportement
douleur,

_ renforcer les comportements sains.
a) La relaxion :

La méthode vise un contre conditionnement de la
douleur par un apprentissage de la réduction volon-
taire du tonus musculaire de repos et I'entrainement
du contréle de soi (14).

Le patient pratique quotidiennement une séance
de relaxation (de type Jacobson) et apprend a con-
troler sa tension et 2 maintenir, par ce biais, la dou-
leur 4 son niveau minimum.

b) Le biofeed-back :

Le biofeed back ou retro-action biologique est une
technique qui consiste & utiliser un appareillage qui
donne au patient une information continue par des
signaux auditifs et visuels sur les réponses bioéléctri-
que de son organisme.

A l'aide de ce feed back le patient apprend a con-
troler volontairement sa réponse psychophysiologi-
que et a la réduire graduellement (1).

L’utilisation du biofeed back électrographique vise
le renforcement des procédures de relaxation.

¢) La thérapie cognitive :

Cette procédure se base sur I’hypothése que
I’interprétation subjective que se fait I'individu d’un
stimulus peut altérer sa perception, et par voie de
conséquence, sa réponse comportementale (15).

Ceci s’applique a I’expérience de la douleur qu’on
pourrait moduler, selon ce principe, en modifiant les
cognitions maladaptées et les pensées erronées du
patient se rattachant a son état physiologique.

d) Le conditionnement opérant :

Le personnel hospitalier et les proches appliquant
sur le patient un programme qui repose sur les prin-
cipes du conditionnement opérant et qui vise :

— le renforcement graduel des comportements
— adéquats et sains (codifiés en différentes
taches physiques).
— L’extinction du comportement douleur.
VI — CONCLUSION :

Le probleme des douleurs chroniques invalidan-
tes, rebelles aux traitement usuels a imposé la révi-
sion du concept a la recherche de moyens thérapeu-
tiques supplémentaires.

Des «pain clinic» se sont développés en Amérique
du nord, ces derniéres années adoptant une appro-
che multidisciplinaire d’évaluation et de traitement
de la douleur.

Avec la naissance d’'une médecine dite comporte-
mentale, un modele behavioral de la douleur chroni-
que s’est constitué.

Des Techniques d’intervention spécifiques se sont
ainsi ajoutés a ’arsenal déja existant.

Mais tout ne semble pas encore avoir été dit sur la
douleur et sur les tentatives entretenues pour la
rationaliser et la neutraliser.
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CHADLI M. & al. — The hyperprolactinemia in primary hypothy-
roidism.
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R ESUME : La prolactinémie (PRL) de base est déterminée dans
105 hypothyroidies primaires. L'hyperprolactinémie est retrouvée
dans 29,5 % des cas. Sa fréquence est plus élevée chez les fem-
mes en période d'activité génitale (41 %). Il existe une corrélation
entre la PRL et la TSH de base (r = 0,34 ; p< 0,001). Une étude
prospective est réalisée chez 31 de ces malades pour préciser la
corrélation de la prolactinémie avec la galactorrhée et les trou-
bles menstruels :

Les troubles menstruels ont été observés dans 73,7 % sur un
ensemble de 19 femmes en période d'activité génitale. Ces trou-
bles menstruels sont associés a une hyperprolactinémie chez 8
patientes. Parmi les 10 femmes ayant une galactorrhée seule-
ment 5 (50 %) ont une hyperprolactinémie. Le syndrome amé-
norrhée - galactorrhée est retrouvé chez 5 malades dont 4 ont
une hyperprolactinémie.

L'administration de TRH dans 10 hypothyroidies normoprolac-
tiniques est suivie d'une réponse excessive de la PRL comparati-
vement aux témoins.

Ainsi I'hypersecrétion de PRL est fréquente au cours de
I'hypothyroidie et sans corrélation avec la galactorrhée et les
troubles menstruels. La réponse excessive de la PRL au TRH
témoigne de I'augmentation des réserves hyponhysaires en PRL
et/ ou de I'hypersensibilité des cellules lactotropes au TRP.

MOTS-CLES : Hyperprolactinémie — Aménorrhée-galactorrhée —
Hypothyroidie primaire.

ABSRACT : Basal PRL levels were determined in 105 patients
with primary hypothyroidism. Hyperprolactinemia was noted in
approximately one third of the patients (29,5 %) with a high inci-
dence in young women. There was a positive correlation (r =
0,34 ; p < 0,001) between the basal levels PRL and TSH. A pros-
pective clinical and biological study was undertaken in 31 of the-
ses patients to determine the association with abnormal mens-
trual function and presence or absence of galactorrhea.
Abnormalities of menstruation were frequent in hypothyoid
women (73,7 % ) : eight of fourteen with menstrual dysfunction
had hyperprolactinemia. Five of ten patients (50 %) with galactor-
rhea had hyperprolactinemia. Primary hypothyroidism was asso-
ciated with the galaclactorrhea - amenorrhea syndrome in five
cases. One of these patients had normal basal level of PRL.
The peak PRL concentration after IV administration of TRH
was significantly higher in patients with primary hypothyroidism.
The excessive response of PRL to TRH suggests an increase
of PRL pituitary reseve and / or a hypersensitivity of lactotrophs
to TRH.
Elevated prolactin level, when present, returned to normal with
therapy.

KEY-WORDS: Hyperprolactinema — Amenorrhea — Galactorrhea
— Primary hypothyroidism.
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INTRODUCTION :

Dans I'hypothyroidie primaire, les troubles géni-
taux sont fréquents, en outre, chez la femme une
galactorrhée s’associe souvent aux troubles mens-
truels.

Notre travail a consisté a étudier la prolactine
(PRL) au cours de I'hypothyroidie primaire pour
apprécier : la fréquence de I’hyperprolactinémie
avant tout traitement et sa corrélation avec la surve-
nue de la galactorrhée et des troubles menstruels
chez les femmes en période d’activité génitale. Les
réserves prolactiniques hypophysaires ont été égale-
ment appréciées chez les patients ayant une prolacti-
némie de base normale par I’épreuve au TRH.

PROTOCOLE :

Notre étude a porté sur un groupe de 105 malades
adultes atteints d’hypothyroidie primaire. Le dia-
gnostic a été confirmé dans tous les cas par les dosa-
ges hormonaux thyroidiens de base (T;, T,, ITL,
TSH). Un dosage de la prolactine a été pratiqué
chez tous les patients. Nous avons réalisé également
une €tude propective clinique et biologique chez 31
de ces malades 4gés de 25 a 68 ans en vue d’appré-
cier la corrélation de la PRL dans I’hypothyroidie
avec les troubles menstruels et la galactorrhée. Les
malades ne présentent pas d’autre pathologie asso-
ciée et ne prennent aucune médication. Ce travail
comporte également une exploration fonctionnelle
de la prolactine sous TRH (200 pg en intraveineux
de Protiréline) chez 10 patients normoprolactiniques
(8 femmes, 2 hommes) 4gés de 29 a 60 ans. Les
résultats obtenus chez ces malades ont été comparés
avec ceux de 10 sujets volontaires (5 hommes et 5
femmes) agés de 22 a 54 ans, en bonne santé et ne
prenant pas de médicaments. On a éliminé égale-
ment de ce groupe témoin, les femmes enceintes,
allaitantes et celle qui prennent des contraceptifs

“oraux. La T;, la T, la TSH et la PRL ont été dosées

par méthode radio-immunologique utilisant des
trousses commerciales fournies par CEA. L’étude
statistique a été faite selon le test de Student. Les
résultats sont exprimés en valeurs moyennes + ES.

RESULTATS :

L’age moyen de I’ensemble des malades (n = 105)
est de 44,6 = 1,2 ans : 90 femmes dont 61 en période
d’activité génitale et 15 hommes. Les hormonémies
thyroidiennes (T, T et ITL sont basses chez tous les
patients. La TSH moyenne est nettement élevée 168
* 14 p Ul / ml. L’hyperprolactinémie (PRL > 30
ng / ml) est retrouvée chez 31 malades soit 29,5 %.
Elle a une valeur moyenne chez ces patients de 58 =+
5 ng /ml.

La fréquence de I’hyperprolactinémie est plus éle-
vée dans le groupe des femmes en période d’activité
génital (41 %) comparativement aux femmes méno-
pausées (17 %). Il existe une corrélation linéaire
positive entre la PRL et la TSH de base. r = 0,34 p
<0,001 (n = 105) (Fig. 1).

PRL [

ng/ml
r=034
p < 0,001
n = 105

-
100 -
-
.
= *

T
500 1000 TsH
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FIGURE 1 : Corrélation entre la PRL et la TSH observée dans
105 hypothyroidies primaires.

L’étude propective porte sur 31 malades d’age
moyen 45,5 * 2 ans. Ils se répartissent en 7 hommes
et 24 femmes. Les femmes en période d’activité
génitale (n = 19) on un 4ge moyen de 38,6 + 1,5 ans.
14 femmes en période d’activité génitale (73,7 %)
ont des troubles menstruels : 42,1 % d’aménorrhée,
15,8 % d’oligo-spanioménorrhée et 15,8 % de poly-
ménorrhée.

Ces troubles sont associés a une hyperprolactiné-
mie chez 8 patientes. La durée d’évolution de la
maladie est plus longue chez les patientes avec trou-
bles menstruels (32 mois en moyenne) que chez cel-
les ayant des cycles normaux (21 mois en moyenne).
La galactorrhée a été retrouvée chez 10 patientes
(41,6 %)dont 9 en activité génitale et une ménopau-
s€e.

Le syndrome aménorrhée-galactorrhée est
retrouvé chez 5 malades. Deux femmes se sont pré-
sentées avec une galactorrhée associée respective-
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ment a une polyménorrhée et a une oligo-spanio-
ménorrhée. Quatre hommes présentent une impuis-
sance €érectile associée chez I'un d’eux a une gynéco-
mastie bilatérale modérée sans galactorrhée. La
TSH est nettement élevée chez les 31 malades (> 10
@ UI'/ ml), avec une valeur moyenne de 181 + 21 n
UI / ml. La prolactinémie moyenne de base chez les
hypothyroidiens est significativement plus élevée (22
+ 4ng/ml) que chez les témoins (8 £ 3 ng/ ml), p <
0,05.

La durée moyenne d’évolution de la maladie est
comparable chez les malades ayant une hyperprolac-
tinémie (33 mois) et chez ceux ayant une prolactiné-
mie normale (32 mois). Parmi les 10 femmes ayant
une galactorrhée seulement S (50 %) ont une hyper-
prolactinémie. Leur prolactinémie moyenne est net-
tement élevée 54 + 9 ng / ml. Les femmes avec trou-
bles menstruels ont une prolactinémie moyenne
significativement plus élevée (33 * 6 ng/ml) que
celle des femmes ayant des cycles menstruels régu-
liers (21 £ 2 ng/ml) p < 0,05.

La prolactinémie moyenne des hommes ayant une
impuissance sexuelle ne difféere pas de celle des
sujets témoins. La stimulation au TRH a été effec-
tuée chez 10 patients hypothyroidiens (8 femmes, 2
hommes) ayant une prolactinémie de base normale.
Leur TSH moyenne de base est de 166 + 43 UI / ml
avec une prolactinémie de base moyenne de 10 £ 2
ng/ml. La réponse au TRH est nettement explosive
comparativement aux témoins (n = 10). La diffé-
rence est significative a la 30éme minute entre les
pics de sécrétion de prolactine des hypothyroidiens
et ceux des sujets témoins.

La réponse reste exagérée chez les hypothyroi-
diens a la 60éme et a la 90¢me minute, avec une dif-
férence trés significative par rapport aux témoins.
(Fig 2). La prolactinémie a été controlée dans 10
hypothyroidies associées a une hyperprolactinémie
initiale, aprés 3 mois d’hormonothérapie substitutive
ayant permis la normalisation de la TSH (< 10 p UI/
ml) : la prolactinémie moyenne baisse de facon trés
significative de 47 = 8 ng/ml a 15 £ ng/ml (p <
0,001).

DISCUSSION :

L’hypothyroidie est actuellement une cause bien
connue d’hypersécrétion hypophysaire de prolac-
tine. Dans notre étude, I'hyperprolactinémie a été
retrouvée dans 29,5 % des cas. La fréquence de
I'’hyperprolactinémie est trés variable dans la littéra-
ture. Elle est plus fréquente dans notre série chez les
femmes en période d'activité génitale (41 %). Ceci
confirme les résultats d’autres travaux (7 — 20) et
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FIGURE 2 : Réponse de la prolactine (PRL) au TRH dans
Phypothyroidie primaire (n = 10) et chez les sujets
témoins (n = 10).

*p < 0,01 ** p < 0,001

pourrait étre expliqué par le réle des oestrogenes sur
la sécrétion de la prolactine. Ces derniers provo-
quent une inhibition de la sécrétion de la dopamine
au niveau de I’hypothalamus et exercent une action
stimulante entrainant I’hypertrophie et ’hyperplasie
des cellules hypophysaires a PRL (3, 7, 16).

Dans notre étude prospective, les malades hyper-
prolactiniques ont une durée d’évolution apparente
de la maladie comparable a celle des normoprolacti-
niques. Cependent, |’existence d'une corrélation
positive entre les valeurs de base de la TSH et de la
PRL suggere que la sécrétion prolactinique est fonc-
tion du degre de la défaillance thyroidienne. Contre-
ras et coll (7) ont montré que dans I’hypothyroidie
périphérique spontanée, la durée d’évolution est
plus longue et la prolactinémie plus élevée que dans
I’hypothyroidie périphérique iatrogene : la prolacti-
némie basale a été retrouvée en corrélation a la fois
avec la durée d’évolution et la TSH basale.

Les troubles menstruels ont été observé dans
73,7 % des cas. Ces troubles ont été notés méme en
I’absence d’hyperprolactinémie. La prédominance
de I'aménorrhée (42,1 %) serait en rapport avec un
état d’hypothyroidie sévere (22). Elle s’expliquerait
alors par une dépression sévere de I'axe gonado-
trope (8) et par une insensibilité ovarienne aux gona-
dotrophines (4). La responsabilité de I’hyperprolac-
tinémie dans l'apparition des troubles menstruels
chez la femme hypothyroidienne semble expliquée
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par une inhibition de la libération de la LH au
niveau hypophysaire (6) et par une insensibilité des
cellules gonadiques au niveau ovarien (5, 6, 9). La
galactorrhée a été retrouvée chez 10 de nos patientes
(41,6 %) dont 5 seulement ont une hyperprolacti-
némie. Le syndrome aménorrhé — galactorrhée a été
observé chez 5 femmes en période d’activité génitale
(26,3 %) dont 4 ont une hyperprolactinémie. En
présence d’une prolactinémie normale, la galactor-
rhée peut étre expliquée par expliquée par une
hypersensibilité des récepteurs mammaires a des
taux circulants normaux de PRL (7, 13).

Notre attention doit étre attirée par les formes
frustes d’hypothyroidie accompagnées d’un syn-
drome aménorrhée — galactorrhé ou I’on risque de
rapporter I’hyperprolactinémie a un adénome hypo-
physaire d’autant plus qu’une augmentation du
volume de la selle turcique accompagne parfois
I’hypothyroidie primaire (15). L’hypothyroidie
devrait étre toujours exclue devant une hyperprolac-
tinémie. L’injection de TRH chez nos malades nor-
moprolactiniques est suivie d’'une réponse excessive
de la prolactine.

Elle témoigne ainsi de ’augmentation des réserves
hypophysaires en PRL et/ou de I’hypersensibilité des
cellues lactotropes au TRH (1, 2, 10, 17). Certains
auteurs ont évoqué une hypersécrétion hypothalami-
que de TRH (12, 13, 19). Cependant, I’administra-
tion du sérum anti-TRH a des animaux hypothyroi-
diens n’a pas modifié la prolactine basale (14, 19).

Van-GROENENDAEL (21) a remarqué que la
réponse explosive de la PRL au TRH chez les
hypothyroidiens diminue progressivement avec des
doses croissantes de thyroxine, alors que la prolacti-
némie basale reste inchangée jusqu’au 56éme jour.
Ainsi, il suggére que la T, exerce un effet inhibiteur
précoce sur la réponse des cellules lactotropes au
TRH et qu’elle ne provoque que plus tardivement
une réduction de la sécrétion basale de PRL. Ce tra-
vail plaides également en faveur d’une hypersensibi-
lit€ des cellules a PRL dans I’hypothyroidie pri-
maire.

Le deuxiéme facteur évoqué dans I’hypersécrétion
prolactinique des hypothyroidies primaires, est une
réduction du contenu et / ou des activités dopami-
nergiques hypothalamiques en cas d’hypothyroidie.
(L1, 1857).. -
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HAMMAMI A. & col. — L'hyperglycémie sévere au cours des dés-
hydratations aigués par gastro-entérite
La Tunisie médicale, Janv. 1989, Vol. 67, N° 1

RESUME : Les auteurs rapportent 12 cas d'hyperglycémie au
cours des déshydratations aigués graves par gastroentérite chez
de jeunes enfants. La pathogénie de I'hyperglycémie reste discu-
tée. Elle pourrait résulter de |'association de plusieurs facteurs :
une libération hormonale (dont 'ACTH, I'hnormone de croissance,
la lipotrophine, les catécholamines, le cortisol), une hypokalié-
mie, une acidose métabolique sévére, une résistance périphéri-
que a l'insuline. La réhydratation intraveineuse sans insuline cor-
rige la glycémie. Dans cette série, 3 décés sont survenus dans un
tableau de collapsus avec polyurie, I'hypokaliémie est sévére et
corrigée trop tardivement.

HAMMAMI A . & al. Hyperglycaemia in infantile dehydratation.
La Tunisie médicale, Jan. 1989, Vol. 67, nr 1

ABSTRACT : The authors report 12 cases of hyperglycaemia in
infantile dehydratation with gastroenteritis. The pathogenesis is
not clear, but possible contributory factors incluted raised
concentrations of the stress hormones, hypokalaemia, severe
metabolic acidosis, and peripheral insulin resistance. Intravenous
rehydratation, without insulin, correct the plasma glucose
concentrations. In this series, 3 patients died in cardiovascular
collapsus with polyuria ; the hypokalaemia was severe and its
correction was too late.

MOTS-CLES : Gastroentérite — Déshydratation — Hyperglycémie
- Hypokaliémie — Insuline.

KEY-WORDS : Gastroenteritis — Dehydratation — Hyperglycemia
— hypokalaemia — Insulin.
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INTRODUCTION

L’association d’une hyperglycémie a une gastro-
entérite infantile et une déshydratation aigué (D.A)
sévere est bien connue. Peu de travaux ont été
consacrés a I’étude de son incidence et de sa patho-
génie. Elle pose un probléme thérapeutique de réhy-
dratation du fait de la polyurie et le probléme dia-
gnostic d’un diabéte débutant. Nous présentons une
étude rétrospective de 12 observations.

Matériel et méthode

Sur une période de 18 mois (mai 86 a octobre 87),
12 cas ont été observés. Tous ces malades ont pré-
senté un état de D.A. par gastro-entérite avec
hyperglycémie. Le chiffre minimum retenu de la gly-
cémie a été de 2,5 g / litre. L’état de D.A est appré-
cié par un score (cotation de 0 a 2 selon I’absence ou
la sévérité des signes cliniques : pli cutané, globes
oculaires, fontanelle, muqueuse buccale, respira-
tion, état neurologique et extrémités). Le score de
D.A. s’obtient en ajoutant tous ces points, et si
I’enfant est agité et pousse des cris stridents ou bien
s’il est inerte, on ajoute 5 points au total. Le degré
de D.A. est estimé a un stade I (D.A. modérée ou
score 0 — 3) a un stade IT (D.A. moyenne ou score 4
—8), a un stade III (D.A. séveére ou score 9—17) [3].
L’état nutritionnel est apprécié selon les courbes de
Gomez : eutrophique (P / PM supérieur a 90 %),
malnutrition du ler degré (P/PM entre 75 et
90 %), du 2eme degré (P / PM entre 60 et 75 %), du
3 eme degré (P/PM inférieur a 60 % et Kwas-
hiorkor). Le dépistage de I’hyperglycémie s’est fait
par la surveillance de la diurése. La présence d’une
polyurie a fait pratiquer un examen au labstix et
complété en cas de glucosurie par une glycémie et un
ionogramme sanguin. la réserve alcaline n’a pu étre
pratiquée. La réhydratation parentérale a toujours
. €té nécessaire et a comporté, en cas de collapsus des
macromolécules (20 ml/kg) associées dans 6 cas au
sérum bicarbonaté de sodium a 14 %o (20 ml / kg) et
du sérum glucosé a 5 % contenant par litre : 41 mEq
Nacl, 20 mEq Kcl, 10 mEq gluconate de Ca, 10 mEq
de chlorure de Mg (200 ml/kg 24 h). En cas d’hypo-
kaliémie (< 3,5 mEg/l) une supplémentation potas-
sique est instituée (1 mEqg/kg/3 h au maximum). En
cas d’hyponatrémie inférieure a 130 mEq /1 une
supplémentation en sodium est effectuée (pour faire
monter la natrémie de 10 mEq on a adopté la for-
mule suivante : Q (en mEq) = poids (en kg) X 0,6 X
10 — la moitié de ce que I'on prévoit est injecté
directement et lentement a la seringue en intravei-
neuse directe, I'autre moitié€ est perfusé en 4 heures.
La surveillance a comporté 'appréciation du score

de D.A, le poids, la diurese, la glucosurie au labstix,
la glycémie, et I'Tonogramme en cas d’hypokaliémie.
Trois malades ont regu de I'insuline ordinaire soit en
perfusion intraveineuse continue selon le protocole
de LESTRADET [4] (2 cas), soit par voie sous cuta-
née (1 cas) (au total 3 unités / kg / 24 h réparties
toutes les 4 h).

RESULTATS

Dix (10) patients sont 4gés de moins de 2 ans, le
plus jeune a 2 mois, et 2 enfants sont 4gés de 2 ans et
4 ans 1/2. 1l s’agit de 8 garcons et 4 filles. Aucun
malade n’est eutrophique, 5 ont une malnutrition du
ler degré, 4 du 2éme degré, et 3 du 3eme degré.
Tous les enfants ont présenté une gastro-entérite
aigué, chez 1 malade, elle s’est greffée sur une diar-
rhée chronique. Une déshydratation est toujours
présente dés I’admission, les scores de déshydrata-
tion varient de 3 a 14 (4 collapsus cardio-vasculai-
res). Une polyurie est constatée dans 9 cas au cours
des 24 premieres heures (5 entre HO et H6, 2 entre
H6 et H12, et 2 entre H12 et H24) dans deux cas a J,
et J;, et un autre cas au cours de I’hospitalisation
(J16).- L’état de D.A. s’est aggravé par rapport au
score initial (8 collapsus cardio-vasculaires sur 12).
La polyurie n’a pas été quantifiée, la glucosurie est
toujours a 4 croix, sans acétonurie ni protéinurie, ni
hématurie, le pH pratiqué dans les 6 cas, varie entre
5 et 6. La glycémie a été appréciée seulement par le
dextrotix dans 2 cas, et complétée par un dosage san-
guin qui montre une glycémie de 3,8 g/l a 8 g/l (com-
prise entre 3,8 g/l et 6 g/l dans 7 cas, entre 6 g/l et 8 g/
| dans 3 cas). L’ionogramme montre une natrémie
normale dans 5 cas, une hyponatrémie dans 7 cas. La
kaliémie est comprise entre 3,5 et 5 mEqg/l dans 5
cas, inférieure a 3,5 mEq/l (de 1,2 mEq/l a 2,8 mEq/
1) dans 6 cas. La glycémie s’est corrigée chez 9 mala-
des : 2 fois au cours des premiéres 24 heures, 7 fois
entre Hyet Hy,. Trois malades sont décédés dans
cette série. Le déces est survenu précocément au
cours des 24 premieres heures.

A. M..., agée de 2 ans, présente une hypotrophie
du 3eme degré (poids : 5 kg) en rapport avec une
diarrhée chronique. A I’admission, I’enfant est en
état de collapsus (secore 14), la polyurie est consta-
tée a Hs, 'ionogramme montre une natrémie a 130
mEqg/l et une hypokaliémie majeure a 1,2 mEq/l, la
glycémie a Hs est de 3,79 g/l. Une réhydratation a
base de geloplasma, d’albumine, de glucosé a 5 %
n’a pu corriger ’état de collapsus, la diurése a été
quantifiée a 400 cc en 8 heures (4 1/m*/24 h) ; 'enfant
décede au bout de 10 h d’hospitalisation.

A. A..., 4géede4ans 1 /2, hypotrophique du ler
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degré, présente des antécédents de diarrhée chroni-
que. A P'admission, la D.A. est moyenne (Score 8).
Une réhydratation intraveineuse est instituée.
L’ionogramme pratiqué dés I’'admission montre une
hyponatrémie a 127 mEg/l et une hypokaliémie a 1,5
mEq/l. La glycémie est a 1,2 g/l. Les urines sont bien
concentrées. A Hj, I'état de déshydratation
s’aggrave avec collapsus, les urines sont claires, avec
une glucosurie a 4 croix, la glycémie est alors de 8,1
g/l. Une réhydratation a base de géloplasma, de
bicarbonate de sodium a 14 %o et de glucosé a5 % (3
voies d’abord) n’a pu corriger I’état de collapsus,
une diurése de 1 1 800/heure est quantifiée a Hg,
'apport hydrique a atteint 800 cc/kg/20 h. L’enfant
décede a H,, dans un tableau de collapsus. Une
€tude anatomique du rein ne montre que quelque
petites plages ou les tubules sont discrétement dila-
tées, les glomérules sont normaux.

F. M..., agée de 9 mois, hypotrophique du ler
degré, présente a I'admission un score de D.A. a 9.
Une aggravation de la D.A. avec collapsus est cons-
tatée a H; contrastant avec une diurése conservée,
I'ionogramme montre une hyponatrémie a 126 mEgq/
| et une hypokaliémie a 2,3 mEq/l, la glycémie au
Dextrostix est supérieure a 2,5 g/l. L’insuline est
administrée par voie intraveineuse continue selon le
protocole de LESTRADET avec un apport de
macromolécules, de bicarbonate de sodium, de
sérum physiologique et de glucosé a 10 %. L’état de
collapsus n’a pu étre levé. Le déces survient au bout
de 24 heures d’hospitalisation.

COMMENTAIRES

Dans notre série, cet état d’hyperglycémie sur-
vient le plus souvent chez le nourrisson 4gé de moins
de 2 ans, I’age moyen est de 13 mois. Cette notion
est retrouvée dans I'étude prospective de Rabino-
witz [5] pratiqué chez 15 patients qui sont agés de

* moins de 2 ans avec une moyenne d’age de 8,6 mois.

Le sexe masculin semble plus fréquent, 8 garcons
pour 4 filles. le terrain de malnutrition est constam-
ment retrouvé dans notre série, mais de sévérité
variable. Dans I’étude de Rabinowitz [5], on
retrouve 9 malnutris sur 15, dont 4 malnutritions du
3eme degré. L’état de D.A. de départ ne laisse pas
prévoir la survenue de I’hyperglycémie, mais il s’agit
le plus souvent d’'une D.A. moyenne ou sévere. Une
aggravation secondaire de cet état de déshydratation
est constamment observée par rapport a l'entrée.
L’état d’hyperglycémie apparait le plus souvent pen-
dant les 24 premiéres heures d’hospitalisation (9 cas/
12). Les chiffres de glycémie sont souvent séveres,
en moyenne 5 fois le chiffre de la glycémie normale.

Une hyponatrémie est présente dans 60 % des cas.
Nos résultats concordent avec ceux de I’étude de
Rebinowitz [5]. Cependant, dans sa série I'hypoka-
liémie est rencontrée dans 12 cas/15 et dans notre
série 6 cas/l1. L'acidose métabolique est souvent
associée a cet état d’hyperglycémie [4,5]. Une hyper-
natrémie n’a pas été rencontrée chez nos patients ;
cependant, elle habituelle au cours des états
d’hyperglycémie [1,4]. Avec une réhydratation adé-
quate et une correction des troubles hydro-électroly-
tiques, I'hyperglycémie disparait au cours des trois
premiers jours. L’analyse de nos trois déces permet
de relever la sévérité de I’hypokaliémie dont la cor-
rection a toujours été tardive ; le collapsus qui a per-
sisté malgré des apports liquidiens importants, a pro-
bablement entrainé un état de souffrance cellulaire
irréversible.

La pathogénie de I’hyperglycémie semble dépen-
dre de plusieurs facteurs associés. cet état d’hyper-
glycémie a été initialement attribué a un diabéte non
acido-cétosique d’intensité moderée, mais sa surve-
nue fréquente, sa bonne réponse a une réhydrata-
tion sans traitement insulinique et son bon pronostic
rendent ce diagnostic peu probable. La D.A. et
I’hémoconcentration ne semblent pas jouer un role
majeur en entrainant une augmentation des concen-
trations sanguines en glucose, car des patients pré-
sentant le méme degré de déshydratation ont des
valeurs normales de glycémie [S]. Le réle de la mal-
nutrition a été estimé dans I'étude de Rabinowitz, il
n’apparait pas significatif car la moyenne des glycé-
mies des enfants dénutris est la méme que chez les
enfants bien nutris [5]. L’analyse de physiopatholo-
gie de la D.A. grave du nourrisson permet de com-
prendre la survenue de I'hyperglycémie et sa signifi-
cation [4]. La diminution du volume extra-cellulaire
associée a la fuite protidique digestive conduit a un
collapsus circulatoire grave. Une sécrétion impor-
tante d’adrénaline va alors réduire la circulation
périphérique pour maintenir momentanément la cir-
culation centrale (cceur, foie, cerveau). Si celle-ci
s’effondre a son tour, la diminution du flux a pour
conséquence un déficit d’apport énergétique aux cel-
lules cérébrales, de la base en particulier. Il en
résulte une libération de pitressine, de glucagon, et
de «releasing factors» provoquant une sécrétion
accure d’ACTH, d’hormone de croissance, de lipo-
tropine et de catécholamines. Sous I'influence de ces
hormones, le foie activé par la cortisone, augmente
sa néoglycogenése, provoquant une hyperglycémie
d’adaptation accompagnée d’'une insulinémie quel-
que fois €levée, mais souvent abaissée du fait de
I'importante sécrétion d’adrénaline ayant une action
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KAMMOUN S. & col. — Les endocardites infectieuses : apport de
I'échographie dans le diagnostic et les indications thérapeutiques
(a propos de 75 observations).

La Tunisie médicale, Janv. 1989, Vol. 67, N° 1

RESUME : A partir d'une série de 75 observations d'Endocardi-
tes infectieuses et d'une revue de |a littérature, nous avons étudié
I'apport de I'échographie dans le diagnostic et les indications
thérapeutiques de cette affection. Le pourcentage de détection
des végétations a I'écho a été de 89 %. La confrontation echo-
anatomique de 31 cas trouve une sensibilité de 75,6 % et une
spécificité de 81 %. La prédiction d'un échocardiogramme néga-
tif est de 63 %. Quant aux implications thérapeutiques, des cons-
tatations échographiques, les rutpures de cordage de la mitrale,
les délabrements sigmoidiens et I'aspect de fermeture prématu-
rée de la mitrale doivent conduire au remplacement valvulaire
sans délai.

KAMMOUN S. & al. — The infections endocarditis : The contribu-
tion of the echography to the diagnosis and therapeutic indica-
tions (about 75 cases).

La Tunisie médicale, Jan. 1989, Vol. 67, nr 1

ABSTACT : Contribution of echocardiography to the diagnosis of
infective endocarditis, its complications and the clinical implica-
tions were studies about 75 cases and a review of the litterature.

MOTS-CLES : Endocardite — Echographie.

KEY-WORDS : Endocarditis — Echography.
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INTRODUCTION

Depuis les premieres applications de I’échocardio-

graphie a I'étude des endocardites infectieuses (EI),

celle-ci apparait comme une méthode de choix car
rapide, atraumatique et répétitive. Son intérét fut
d’abord démontré dans le diagnostic positif et ulté-
rieurement sa valeur dans les choix thérapeutiques
et I'approche du pronostic est soulevée. Actuelle-
ment beaucoup d’auteurs (WITCHITZ-15) en font
un signe spécifique de cette maladie ; affection dans
la quelle la certitude n’était obtenue avant I’ére de
I’échographie que par la vérification anatomique.
Dans ce travail, nous nous proposons a partir d’une
série de 75 cas dont 31 vérifiés anatomiquement et
d’une revue de la littérature de faire le point sur
I’apport de I’échographie dans le diagnostic et les
choix thérapeuratiques de cette affection.

MATERIEL D’ETUDE ET METHODE

Notre série regroupe 75 observations d’EI résen-
cées dans le service de cardiologie du Professeur
DAOUD Moncef au C.H.U. de SFAX durant les
années 1980 — 1988 et comportant un document
échocardiographique (étude T.M. et 2D multiscan
avec un appreil HONYWELL et une sonde de 2,5
MHz).

Nos criteres d’inclusion ont été moins stricts que
ceux généralement admis dans la littérature. Ceci
tient au nombre important d’endocardites a «germes
non retrouvés» dans notre contexte particulier et,
par ordre de rigueur décroissant, le diagnostic a €té
retenu :

— Sur preuve anatomique 31 cas
— Sur preuve bactériologie 8 cas
— Sur preuve échocardiographique 36 cas

Ceci bien sir a coté d’un tableau clinique et biologi-
que évocateur.

La confrontation écho-anatomique des 31 cas a
permis une étude de la fidélité de la méthode (sensi-
bilité et spécificité).

Il s’agit de 47 hommes et 28 femmes, les ages
extrémes sont 4 et 71 ans, I’dge moyen est 27 ans.

CARACTERISTIQUES CLINICO-BIOLOGI-
QUES

Une cardiopathie pré-existance connue est retrou-
vées dans 23 cas ; alors que seuls des antécédents
ruhmatismaux sont connus dans 12 cas. Dans 25 cas
le patient n’est ni cardiaque connu ni rhumatisant et
I’EI est survenue sur valvulopathie méconnue ou sur

coeur antérieurement sain.
Le site de la greffe infectieuse est le plus souvent
aortique :

=S L TOT 0TS oo D e G O o YR P s
— EI mitro-aortique
— EI Mitrale
— EI tricuspidienne
— EI sur cardiopathie congénitale
— EI sur prothese

Les signes révélateurs restent dominés par le syn-
drome infectieux (38 cas) ; cependant un grand
nombre de nos patients ont consulté pour des signes
d’insuffisance cardiaque, une fievre ou une fébricule
pouvant exister et passe au second plan (29 cas).

Un accident vasculaire cérébral (A.V.C.) a révélé
I’EI dans 6 cas et un anévrysme artériel cubital a été
le seul motif de la consultation chez un de nos
patients.

Nous déplorons encore la méconnaissance de I’EI
en milieu non spécialisé et 23 patients au moins ont
recu avec certitude des antibiotiques avec les dia-
gnostics suivants :

— Infection urinaire
— Tuberculose
— Bronchopneumopathie
— PYEIOTEPNTITE  soorius: e Sorsuscatisaticris-maius 2m semisase
— Angine purulente ...
— Fievre typhoide
— Syndrome infectieux non précisé ....................... 4 fois

Deux fois le diagnostic de RAA a été posé et une
corticothérapie a été perscrite.

Qant au tableau clinique : la fievre est quasi cons-
tante a la surveillance pluriquotidienne de la tempé-
rature et seuls 9 patients sont totalement apyrétiques
au cours de leur hospitalisation. La fievre revét,
comme cela a été décrit dans la littérature, tous les
aspects. La splénomégalie est constatée dans un tiers
des cas. Les signes cutanés sont plutot rares et ren-
contrés chez 14 patients seulement. Les modifica-
tions du fond d’oeil sont trés rarement observés. la
porte d’entrée n’a été retrouvée que dans la moitié
das cas.

Le compte d’Addis est pathologique dans 20 % des
cas.

Le bilan immunologique est trés rarement réalisé
faute de moyenes.

APPORT DE L’ECHOCARDIOGRAPHIE

SIGNES ECHOCARDIOGRAPHIQUES
DES ENDOCARDITES
INFECTIEUSES

L’échocardiographie contribue au diagnostic des
E.I. par la mise en évidence des végétations ou des
lésions destructives. Elle précise la cardiopathie sous
jacente acquise ou congénitale. Les végétations se
présentent sous forme d’échos denses irréguliers
hétérogénes et animés de mouvements superposés

= =5
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aux valves qui gardent leur mobilité. Les végétations
les plus petites détectées par I’échographie mesurent
2 a 3 mm. Sur les sigmoides aortiques, les aspects
réalisés sont linéaires en drapeau (photo 2). Plus
caractéristique est l'aspect de végétation ou de
sigmoides déchiquettées prolabant dans la chambre
de chasse du ventricule gauche (Photo 3).

FIG 2 : Coupe TM au niveau de I'aorte : image caractéristique
d'une EI aortique donnant en diastole un aspect en drapeau.

FIG 3: L'enregistrement TM montrant un écho trés épais vibrant
entre le septum interventriculaire et la grande valve mitrale
correspondant a une sigmoide déchiquetée prolabant dans le
ventricule gauche,

Au niveau de la mitrale ou la triscuspide, on peut
rencontrer des épaississements de I’écho valvulaire
ou des échos vibrant superposés aux échos normaux
de la valve (photo 1).

Ces aspects peuvent s’associer aux images de rup-
ture de cordage (photo 4 et 5). Des mutilation des
sigmoides peuvent étre mises en €vidence a I'exa-
men bidimensionnel (photo 3) ou au TM sous la
forme d’écho anormal enregistré dans la chambre de
chasse du VG entre le septum interventriculaire et la
valve mitrale (photo 6). La surchage ventriculaire

FIG 1 : Coupe TM de la mitrale montrant un écho vibrant anar-
chique qui se superpose sur I'écho habituel de la mitrale et
corespond a des végétations sur la grande valve mitrale

FIG 4 : Coupe TM au niveau de la mitrale montrant des mouve-
ments trés amples et anarchiques de la mitrale (ne se repro-
duisant pas exactement d'un cycle a I'autre) correspondant a
une rupture de cordage de la mitrale.

NO:-8B832087>7

FIG 5 : Coupe bidimensionnelle grand axe montrant une rupture
de cordage de la grande valve mitrale entrainant le prolapsus

de celle-ci avec le bout de cordage dans I'oreillette gauche en
systole.
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FIG 6 : Coupe bidimensionnelle grand axe montrant un écho
dense au niveau d’une sigmoide et une structure enregistrée
dans la chambre de chasse du ventricule gauche bien au des-
sous du plancher sigmoidien correspondant a une sigmoide
mutilée prolabant dans le VG.

gauche brutale provoquée par I'insuffisance aortique

aigué€ est responsable d’une fermeture prématurée

de la mitrale (photo 7) témoignant de la forte et
brusque élévation de la pression télédiastolique du
ventricule gauche.

Sur les prothéses la mise en évidence des végéta-
tions est treés délicate, la difficulté est moindre sur les
bioprothéses.

FIG 7 : Coupe TM au niveau de la mitrale. Notons la fermeture
tres rapide de celle-ci aussit6t elle est ouverte : aspect de fer-
meture prématurée de la mitrale au cours d’une endocardite
aortique grave avec multilation sigmoidienne.

DIAGNOSTIC POSITIF

L’échographie a constitué I'un des piliers du dia-
gnostic positif. Elle a permis de mettre en évidence
des végétations sur au moins une des valves cardia-
ques chez 67 patients (89 % des cas).

— Végétations aortiques .................cccciieeernin... 34 patients

— Végétations mitro-aortiques ...........c............. 8 patients

— Végétations mitrales ...............occooveiieiiinnn... 22 patients
— Végétations sur prothése .............................. 2 patients
— Végétations sur bioprothese .......................... 1 patients

Chez quatre patients seuls des signes indirects sont
retrouvés :

— dislocation sigmoidienne aortique .................. 2 patients
— rupture de cordage de la mitrale isolée ............ 1 patient
— abces péri-prothétique aortique ...................... 1 patient

Chez 4 patients dont deux porteurs de prothéses
I’échographie ne montrait pas de signes directs ou
inditects d’EI. Plus intéressante est la restriction de
cette €tude aux seuls patients vérifiés anatomique-
ment.

C’est le cas de 31 patients (30 interventions et une
vérification autopsique).
Il ressort de la confrontation écho-anatomique
(tableau I), une concordance dans I’étude de 48 ori-
fices vavulaires, avec 4 faux positifs et 10 faux néga-
tifs (prothéses exclues).

TABLEAU I :

Confrontation échographie-Données anatomiques. A propos
de 31 patients (62 orifices valvulaires).

Echographie | Anatomie | Mitrale if:'ﬁf;fg Protheéses
Positive Positive 11 20 3
Positive Négative 2 0
Négative Positive 5 5 0
Négative Positive 13 4 1

Sur 41 orifices atteints a I'’échographie nous en avons
décelé 31 ce qui correspond a une sensibilité de
75,6% ; et parmi les 35 orifices jugés atteints a
I’échographie, 31 le sont effectivement ce qui corres-
pond a une spécificité de 81 %. La prédiction d’un
echocardiogramme négatif toujours d’aprés cet
échantillon est de 63% (c’est-a-dire que sur 27 orifi-
ces jugés indemnes a I’échographie, 17 le sont effec-
tivement a la vérification).

APPROCHE PRONOSTIQUE CHOIX THERA-
PEUTIQUE

* L’évolution des végétations n’a pas été appré-
ciée dans cette série, en effet il n’a été que rarement
effectué des échocardiogrammes itératifs.

* Les mutilations valvulaires :
Des ruptures de cordages ont été diagnostiquées
chez 14 patients. Une dislocation sigmoidienne aor-
tique a été signalée chez 7 patients ; et une rupture
partielle des sigmoides a été suspectée 16 fois devant
I'enregistrement d’un écho diastolique intersepto-
mitral. Nous n’avons jamais pu mettre en évidence

“—
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des perforations sigmoidiennes retrouvées 4 fois a
I'intervention.
* Les lésions associées :

Un abces de I'anneau aortique a été fortement
suspecté chez un patient porteur d'une prothése aor-
tique.

Une cavité résiduelle d'un abceés guéri, et de petit
anévrysmes de sinus de valsalva ont été signalés par
le chirurgien chez deux patients.

EVOLUTION

Parmi les 75 patients, 30 ont été opérés et 45 n’ont
bénéficié que d'un traitement médical.

Nous déplorons 36 déces (21 traités médicalement et
15 opérés). On dénombré médicalement :

- 5 A V.C. qui ont assombri le pronostic
(déces au 4e, 6¢e, 7¢, 10e et 11& jour).

— Chez 5 patients une décision opératoire a été
posée et le malade refuse l'intervention ou suc-
combe la veille de son tranfert au milieu chirurgi-
cal.

— Ailleurs, il s’agit de déces trés précoces, le
plus souvent dans un tableau de grande insuffisance
cardiaque alors que I'on tentait sous couvert d'un
traitement médical énergique d’apaiser le syn-
drome infectieux.

— Dans les autres cas, enfin, le malade
décede brutalement alors que I’évolution semblait
favorable plusieurs jours apres le début du traite-
ment médical. :

Les A.V.C ont été observés dans cette série chez 10)
patients (13 %). Il ont compliqué une endocardite
mitrale dans 7 cas, mitro-aortique dans 1 cas, et aor-
tique dans 2 autres cas. Leur mécanisme n’a pas été
€lucidé par défaut d’examen complémentaire sauf
dans un cas d’anévrysme cérébral confirmé par arté-
riographie.

" Parmi les opérés, 15 patients sont décédés. Notons
que 10 patients sont opérés en grande urgence en
pleine période infectieuse et 15 sont opérés avec un
délai supérieur a 30 jours. Les causes de décés sont
le bas débit cardiaque a la sortie de la C.E.C (7 cas),
une médiastinite (2 cas), la désinsertion (2 cas) une
thrombose de valve (1 cas). une embolie gazeuse (1
cas) et une hémorragie diffuse (1 cas).

COMMENTAIRES ET REVUE DE LA LITTE-
RATURE

ECHOGRAPHIE ET DIAGNOSTIC POSITIF
Malgré les performances techniques nouveaux

appareillages, la sensibilité de I'échographie est tou-

jours loin d’étre parfaite. Les pourcentages de détec-

tion des végétations avancés par les différents
auteurs sont variables entre 30 % et 80 % (Tableau
IIT). Ceci tient aux différents modes utilisés TM et/
ou 2D, a I’'hétérogénité des séries (séries médicales.,
chirurgicales ou des services de réanimations). a la
précocité de I'examen échographique au nombre
d’examens itératifs, aux types d'EI : EI aigué ou
subaigué (3).

TABLEAU II :

Ventilation des 75 observations
(Site de I’EI, Traitement, Evolution).

M : médical.
C : chirurgicai

Localisation |'Traitement Evolution
Vivants Décédés  Perdus de vue
El Aortique M 9 9 3
34 (@ 5 7 |
EI Mitro M 1 3 |
Aortique
15 C 3 6 1
EI Mitrale M 7 7 3
20 @ 3 1
El sur proth- M 1 2
ese 6 C 2 1

TABLEAU III :
Sensibilité de I'échographie.

. Sensibilités
Auteurs Modes |Nombre de patients (Détection de Végétations)

COME ™ 51 37 Y
MARIN ™ 36 47 %
2D 42 98 %
MINTZ ™ 21 47 %
2D 21 42 %
NEIHANN ™ 70 77 %
PIPEAN 2D 80 %
STEWART|TM + 2D 87 54 %
STROM ™ 30 57 %
WANN ™ 23 78 %
2D 23 82 %
YOUNG ™ 59 39 %

WITCHITZ|TM + 2D 50% EA

: 90 % ES

] Pour STEWART (13) seule la moitié des EI sont
écho-positives et cet auteur juge que I'échographie
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ne peut pour cette raison étre a la base du diagnos-
tic. Notons que parmi les 10 faux négatifs constatés
(cf corrélations écho-anatomiques) il s’agissait dans
S cas de micro-végétations constatées par le chirur-
gien qui ne peuvent étre visualisées a I'échographie.
Ceci a fait baissé le taux de prédiction d’un échocar-
diogramme négatif a 63% contre 89% pour NEI-
MANN (9).

ECHOGRAPHIE, CHOIX THERAPEUTIQUES,
PRONOSTIC

Afin d’essayer de dégager les facteurs pronosti-
ques nous avons confronté les constations échogra-
phiques et le devenir de deux groupes de malades :
ceux ayant bien évolué sous traitement médical
(groupe A) et ceux décédés ou ayant nécessité une
intervention chirurgicale a la phase aigué ou a court
terme d’autre part (groupe B).

Nous avons pu constaté que tous les patients qui
présentaient une rupture de cordage de la mitraie,
une dislocation sigmoidienne ou un aspect de ferme-
ture prématurée de la mitrale se recrutaient parmi le
groupe B.

Facteurs pronostiques :

* La présence de végétation a I’échographie : ceci
a €t€ le cas pour un grand nombre de nos patients
(89 %). Ce chiffre est nettement supérieur a ce qui
est décrit dans la littérature (Tableau III). Ceci est
certainement da a un biais d'inclusion dans notre
série assignant a I’échographie un réle primordial
dans le diagnostic positif. L’importance pronostique
de ce facteur ne peut pour cette raison étre appré-
ciée a partir de notre série.
Néanmoins différents auteurs s’accordent a lui attri-
buer une valeur pronostique préjorative (3-4-6-9-
10). Selon CHOLLET (3) les patients porteurs de
végétations constituent une population a «plus haut
risque». Pour JOURET (6), la présence de végéta-
tion présume de I’'ancienneté relative de la maladie,
signe la gravité de la situation et implique souvent
une €volution préjorative.

* Taille et évolution des végétations : La végéta-
tion exhubérante menacant de rupture et d’embolie
implique automatiquement I'intervention (3 - 9).
MINTZ (8) a comparé I'incidence d’embolisation
dans le groupe d'El avec végétations et le groupe
d’El sans végétations et trouve un taux plus fort
d’embolisation dans le premier groupe.

* La fermeture prématurée de la mitrale : En cas
d’EI aortique, elle signe la défaillance ventriculaire
gauche aigué et est de tres mauvais pronostic. Tous
les patients ayant présenté ce signe sont décédés

sous traitement médical ou chirurgical dans la série
rapportée par MINTZ (8).

* Les mutilations valvulaires : Les spécificités et
sensibilités du diagnostic échographique des mutila-
tions valvulaires sont bonnes. Pour NEIMANN (9)
et avec le mode TM, la spécificité du mode TM pour
les mutulations aortiques est de 87 % et pour les
ruptures de cordage de la mitrale elle est de 78 %.
L’enseignement de cette étude est qu'il ne faut pas
tarder a confier le patient qui en est atteint au chirur-
gien, tout retard ne fait qu'épuiser le myocarde et
assombrir le pronostic.

* Les diamétres ventriculaires : les mensurations
ventriculaires n’auraient pas un grand intérét dans
I'indication a une intervention d'urgence.

Les endocardites subaigués et les atteintes valvu-
laires préalables dilatent le VG et les EI aigués sont
a petit coeur (ARMOUDARY :2).

LA MORTALITE

Le taux de mortalité de 48% dans notre série est
plus élevé que celui de 30% retrouvé dans la littéra-
ture (WITCHITZ : 16). Nous rattachons ce taux
¢élevé a la gravité particuliere des formes d’El que
nous recevons ; gravité tenant :

— Au retard du diagnostic : 40 % de nos
patients consultent au stade d’insuffisance
cardiaque. ‘

— Au traitement antibiotique aveugle : 78 %
de nos patients sont traités sans «germes
en main»

CONCLUSION :

L’échographie est un examen précieux chez un
patient suspect ou atteint d'EI. Il ne peut cependant
étre a la base du diagnostic ; sa négativité n’élimi-
nant pas ce diagnostic. Sa contribution au diagnos-
tic, sa facilité d’exécution, la rapidité de sa réponse
ne doivent pas nous décourager dans notre «entre-
prise» parfois longue et fastidieuse pour identifier le
germe a I'hémoculture tant cette étape est capitale
pour le diagnostic et le pronostic.

Devant un diagnostic chirurgical clinique hésitant,
les mutilations sigmoidiennes, les ruptures de corda-
ges de la mitrale et les volumineuses végétations
exhubérantes et I'aspect de fermeture prématurée de
la mitrale nous paraissent une indication impérieuse
au traitement rapide.
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inflammatoire nonstéroidien.
Indications: Traitement sympto-
matique de courte durée des poussees
aigues: e desrhumatismesinflammatoires chro-
niques: polyarthrite rhumatoide, spondylarthrite
ankylosante, ® des rhumatismes abarticulaires
et affections aigués post-traumatiques de l'appa-
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* Grossesse, allaitement. e Traitement anticoa-
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particulierement l'apparition d'une symptomato-
logie digestive. En cas d'hémorragie gastro-
intestinale, interrompre le traitement. @ Arrét du
traitement encas de manifestations cutanéesou
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de 15 ans. ® Malades ayant des antécédents
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ques et de saignements gastro-intestinaux ayant
etérapportés. e Insuffisants cardiaques, cirhoti-
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ques, patients sous diurétiques, sujets agés : sur-
veillance de la fonction rénale, de la diurése.
o Possibilité détourdissements (conducteurs de
vénhicules, ufilisateurs de machines). ® Possibi-
[ité de réduction defficacité du stérilet. Inter-
actions médicamenteuses (voir Vidal):
Anticoagulants oraux et héparine. ® Lithium.
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Propriétés: Anti-

o Diurétiques. ® B-bloguants. ® Aspirine - AINS.
e Ticlopidine. (Absence d'interactionavec : anti-
acides, digoxing, digitoxine.) Effets indésira-
hles: ® Gastro-intestinaux: stomatite, anorexie,
pesanteurs, nausées, vomissements, constipa-
tion, douleurs abdominales, flatulence, diarr-
hées, troubles du transit, ulcéres, perforations,
hémarragies digestives. Pertes de sang digesti-
ves occultes. ® Hypersensibilité : dermatologi-
ques et respiratoires. @ SNC: etourdissements,
cephalées, somnolence, vertiges, malaises,
bourdonnements doreilles. ® Cutanés : éruption,
prurit, phatosensibilisation, rares cas de réac-
tions cutanées bulleuses (Stevens-Johnson,
Lyell). ® Autres: edemes, edemes des mem-
bres inférieurs. ® Modifications biologiques:
Urée sanguine, créatininémie, agrégabilité pla-
quettaire, temps de saignement, hémoglobine,
hématocrite, anémie, thrombocytopénie, pur

pura non thrombocytapénigue, leucopénie, eosi:
nophilig, rares cas danemie aplasique, tests
hépatiques, anticorps antinucléaires. ® Rares
cas de douleurs au point d'injection, minimes et
Iransitolres. Posologie et mode d’emploi:
Traitement symptomatique des crises aigues en
thumatologie, e premier jour de la cure et lors-
que la voie orale et Ia voie
rectale ne peuvent &tre uti-
lisées ; ® Rhumatismes
inflammatoires: 1 injection
unigue le 1" jour (1 ampoule
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de 40 mg (2 ampoules de
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silice), polyvidone, érythrosine, aréme composé de fraise, eau purifiée. T.A.O. 125 mg :sirop : Troléandomy-
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draté, saccharose carboxyméthylcellulose sodique, gélose, glycinate de sodium, huile essentielle d'orange
concentrée, eau purifiée. SORT DU MEDICAMENT : Ab ion : La troléandomycine (iriacétyloléand. ine),
administrée par voie orale, est hydrolysée ef agit principalement sous forme d'oléandomycine base ou de
dérivés partiellement hydrolysés. L'absorption est rapide. Les taux sériques maximum sont obtenus environ 1. 2
heures apres I'administration; ils ne sont pas modifiés par le bol alimentaire. Distribution : Les moyennes des
cencentrations sérigues maximales observées chez l'adulte, aprés administration d'une dose unique de 500 mg.
se situent de 1,5 & 4 mcg/ml. Demi-vie d'élimination : 4 heures. Les études chez I'animal ont montré des
concentrations tissulaires largement supérieures aux concentrations sériques, ainsi qu'un possage 4 travers la
barriére placentaire et dans le loit. Chez I'homme, les concentrations dans le tissu amygdalien et dans les
sécrétions bronchiques ont 818 trouvées supérieures oux taux pl iques; de méme, |'oléandomycine diffuse
dans lo salive, le fluide gingival, I'humeur aqueuse. La pénétration dans le liquide céphalo-rachidien est frés
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15 p. cent). PROPRIETES : La troléandomycine est un antibioti i-synthétique de lo famille des macro-
lides. Le spectre antibactérien naturel de la froléandomycine est le suivant : espéces habituellement sensibles :
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et/ou @ posologie élevée, il est conseillé de surveiller lo f; F ique et 'évolution des i et
diinterrompre le traifement si |'on constate une altération des tests fonctionnels. En raison de |'élimination extra-
rénale prédomi , il n'est pas né ire de modifier la posologie en cas dinsuffisance rénale. Il est
dé d'utiliser la trol domycine ovec prudence chez le nouveau-né et surtout le prématuré. ALLAITE-
MENT : ne pas administrer chez la femme alloitante. INTERACTION MEDICAMENTEUSE : L 'association avec
la théophylline est contre-indi en raison du risque de surdosage en théophylline do & la diminution de son
élimination hépatique, risque plus particuliérement danpereux chez l'enfant, L iotion avec la carb i
est contre-indiquée en raison de la diminution de son élimination hépatique qui est @ I'origine de |'augmentation
des taux pl i de la carb épine avec des signes de surdosage. L'ossociation avec les estrogénes ou
les estropr fs est contre-indiquée en raison du risque d'hépatite cholestatique. Des observations de
phénomenes d'ischémie ont été ropportées aprés emploi simul de troléandomycine et de produits & base

dih
et dihydroerg

q

d'ergotamine ou d'autres dérivés vasoconstricteurs de I'ergot de seigle, De telles associations doivent étre évi-
tées. | 'association avec le triazolam est déconseillée, quelques cos de majoration des effets adverses du
!Inuzak:m ont été rapportes, Lors de I'association avec la bromocriptine, il sera nécessaire de tenir compte de
aug des taux pl de la bromocriptine avec accroi ible de |'activité anfiparki

sonienne ou l'apparition de signes de surdosage dopominergique. EFFETS INDESIRABLES : Manifestations
cutanées allergiques. Manifestations digestives : nausées, i , diarrhées. Hépatites chol ig

réversibles, exceptionnelles si le produit est utilisé seul. MODE D'EMPLOI ET POSOLOGIE : En 2 ou 3 prises au
cours des repas. T.A.O. 500 mg comprimés enrobés : adultes a1 grands enfants - 1.4 2 g par jour, soit : 2 & 4 com-
primeés de T.A.O. 500 mg par jour. Pratiquement, lors d'infections sévares : 2 comprimés de T.A.O. 500 mg au
petit déjeuner, 2 comprimés de T.A,0. 500 mg ou diner, T.A.O. 250 mg comprimés enrobés : adultes et grands
enfants : 1 &2g por jour, soit 4 & 8 comprimés de T.A.O. 250 mg par jour. Enfants de plus de 6 ans : 25 & 50 mg/
kg/jour, soit : 2 4 comprimés de T.A,O, 250 mg poar jour, T.A.O. 250 mg suspension buvable : 1 Euillére-mesure

= 250mg. Adultes et grands enfants : 14 2 g par jour, soit : 4 & 8 cuillé: de susp d ble T.A.O.
250 mg/j. Enfants de plus de 6 ans : 25 & 50 mg/ka/jour, soit : 2.6 4 cuillér e de suspension buvabl
T.A.Q. 250 mg/j. Jeunes enfants : 25 & 50 mg/kg/jour, soit = 1/2 & 1 cuillér de ion buvabl

T.AO. 250 mg par 5 kg?j. T.A.O. 125 mg sirop : 1 cuillére-mesure = 125 mg. Nourissons et ieurrws enfants: 25a
50 m?/kg/mur. soit : 1.6 2 cuilléres-mesure de sirop T.A.O. 125 mg par 5 kg par jour. Utiliser avec prudence
chez le nouveau-né et surtout le prémature. Tobleou A,
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fomn I ABSORBEE A 98 %

FORME ET PRESENTATIONS : Comprimés sécables, Bacaell 400: boite de 12 Comprimés desés & 400 mg, Bacacl! B0O < boite da 12 comprimas dosés a 800 mﬁ. COMPOSITION : Bacampigilli-
ne (DCI) sous forme de chilorhydrate. Bacacll 400 : p: comp. 0,400 g, p. boite 4,8 g. Bacacil 800 : p. comp. 0,800 g, p. baite 9,6 g, Excipient * cellulose microcrista ine, stéarate de magnésium, lac-

tose, méthylcelluloss. SORT DU MEDICAMENT : Bacacil est caraciérisé par une absorption digestive plus rapide et plus compléte que celle de I'‘ampigilline. L'administration de 400, 800 et 1

600 mg de Bacacil donne des taux sériques d'ampiciline da 7.9, 12.9 8t 20.1 #g/mi respectivement. Ces valeurs sont approximativernent trols fois celles obtenues avee des quantités squivalentes
d'ampicilline. Les surfaces saus la courbe (S.5.C)) obtenues & la 6% hieurs sant respectivement de 24.8 et 12.9 #g/ml.hraprés administration de 800 ma de Bacacil at 500 mg d'ampicilling chez

| I'adulte, Aprés administration orale, le plc sérique survient 4 0,7 - 0,9 haure (comparé au pic tle l'ampicilling survenant 4 1,6 - 2 haures). Bacacil est pratiquement complétement absorbé et environ

! 75% d'une dose donride est ratrouvés dans les urines sous forme d'ampicilling active dans (és 8 heures suivant a prise. PROPRIETES : Bacacil est un membra de fa famille des ampicillines. Bacac|

| comme |'ampieiling &t Jes aUtres analogues dé 'a lline est stable en milleu acide et peut &tre administré psr os. Bacaci], chiothydrate de bacampieiline est disponible en comprimes dosés & 400 mg
&t 80D mg, 400 g de Bacaci sort chimi cquivalents 2 280 mg d'ampicilline. INDICATIONS : Bacacil-a fait la presive deod efficacité clinique dans le traitement d'une variété d'infections cau-

sées par des souches sensibles de baciéries & gram positif et négatif  ~ infections du bas apparell rasm- autres infiactions de I'arbre respiratolre~Infections génito-urinaires — Infections de a paal

et des tissus mous ~ infections intestinates - infections en stomatologie. CONTRE-! ICATIONS : 1ol est contra-indique chez les sujets ayant présenté des antécédents d'allergie & la paniciline

f owet aux céphalosporines. MISE EN GARDE : Des réactions d snsibilité sérleuses of parfois fatales (chac anaphylactique) ont té rapportées chez dea patients recevant da la pénicilline. Ces réac-
tions surviennent plus volontiers chez des individus préeentant des antécédents d i nsibllite 4 la pénicilling et/ou 4 des allergénas mullipiss. PRECAUTI : Comma Bivec tout agent antibiotiqus,

| de plus do 25 kg, Posoiogle usuellecie erfant 2 a0s 100 mg, 243 0ka]our 1247 i {200 mg, 363 Tofour 7 and - 400 1, § A st Eniase ez o PlETts g
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ARTICLE ORIGINAL

LES COMPLICATIONS DE LA RESECTION TRANS-URET.RALE
DE L’ADENOME PROSTATIQUE (A PROPOS D’UNE SERIE DE

350 CAS)

I. ABID. H. BOUINAH, M. AYED. A. BESSROUR, S. ZMERLI

Service d'Urologie — C.H.U Charles Nicolle — Tunis.
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ABID |. & col. — Les complications de la résection trans-urétrale
de I'adenome prostatique (a propos d'une serie de 350 cas).
La Tunisie médicale, Janv. 1989, Vol. 67, N° 1

ABID |. & al. - Transuretheral resection complications of prostatic
adenoma about 350 cases.

La Tunisie médicale, Janv. 1989, Vol. 67, nr 1

RESUME : Les auteurs étudient les différentes complications de
la résection endoscopique de |'adénome prostatique. L'analyse
des résultats a permis d’'en comprendre les causes et d'élaborer
les moyens permettant des les prévenir ou d'en diminuer la fré-
quence.

ABSTRACT : Transurethral resection of prostate is a new techni-
que. The authors study the different complications and try to
explain their causes. This retrospective study has enabled us to
establish some rules in order to reduce the side effects of resec-
tion.

MOTS-CLES : Résection — Endoscopie — Prostate.

KEY-WORDS : Resection — Endoscopy — Prostate.
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INTRODUCTION

La résection transurétrale de I'adénome prostati-
que a suscité de la part des urologues un intérét sans
cesse croissant. C'est a E. DEER que revient le
mérite d’avoir utilisé en 1910 le premier cystoscope
opérateur ; mais le matériel était lourd et encom-
brant. Cette méthode n’a connu un essor capital
qu'aprés I'avénement des fibres optiques et des
geénérateurs a lumiére froide (HOPKINS et
STORZ).

MATERIEL D’ETUDE :

Notre étude rétrospective concerne 350 adénomes
réséqués dans le service d’urologie de I’hépital
Charles Nicolle (PR S. ZMERLI) sur une période
de 9 ans allant de 1976 a 1985. 1l s’agit d’adénomes
purs et de premiére main. La résection endoscopi-
que a ¢té effectuée par des opérateurs différents.
L’4ge moyen des malades est de 64 ans avec des
extréemes allant de 42 a 90 ans.

La rétention vésicale compléte a constitué un
motif assez fréquent de consultation (112 cas
37,6 %) ; la sonde a demeure était gardée parfois
tres longtemps (moyenne = 52 jours) dans I’attente
de I'intervention. Il est intéressant de signaler la fré-
quente association de I’hématurie (52 cas : 14,8 %)
faisant découvrir une tumeur vésicale chez un
malade hématuriant sur deux. Ceci appuie a nos
yeux la valeur de la cystoscopie premiére chez tout
prostatique ayant saigné.

Hormis les tumeurs vésicales, une pathologie
lithiasique a été retrouvée chez 2,3 % des malades.

Le groupe de patients étudié est particulier par la
fréquence des infections urinaires : une preuve bac-
tériologique est fournie une fois sur deux. Les ger-
mes en cause sont variés : Protéus, Klebsiella, E.
Coli...

Par ailleurs, nous notons la présence de 35 mala-
des (soit 10 %) en insuffisance rénale par distension
urinaire en amont de I'obstacle prostatique.

Dans cette série, la taille de ’adénome prostati-
que est estimée pour la plupart sur les données du
toucher rectal, ce qui détermine le choix de la voie
d’abord (résection endoscopique ou adénomectomie
transvésicale).

Cependant, la pesée des copeaux de résection
(faite chez les derniers malades) permet une meil-
leure appréciation du poids.

En moyenne, le poids de ' AP est de 30,12 g avec
des extrémes allant de 10 a 70 g. 86,5 % des AP
réséqués ont un poids inférieur a 40 g.

La durée moyenne d’hospitalisation est de 6 jours.

METHODOLOGIE-TECHNIQUE :

Nous utilisons un résecteur WINTER-IBE, 24 CH
a courant intermittent. La lumiére est fournie par un
générateur a lumiére froide véhiculée par une gaine
flexible en fibres de verre. Le liquide d’irrigation
¢tant de I'eau stérile. le premier temps est explora-
teur.

Une seule technique est utilisée : la résection
compléte du tissu adénomateux jusqu’a la capsule
chirurgicale. Nous commengons 4 6 H en forant une
gouttiere s’arrétant net au niveau du veru montanum
puis nous remontons sur le lobe droit puis le lobe
gauche. La durée moyenne de la RE est de 48 min.
La résection est terminée par la mise en place d'une
sonde transurétrale a double courant N° 22 gardée
en moyenne 3 a 5 jours.

Un geste associé a été réalisé 62 fois (17,7 %) : le

“plus souvent il s’agissait d’un geste endoscopique

endovésical (RE (TV) ou lithotritie) (tableau N° 1).

GESTES ASSOCIES
62 CAS (17,7 %)

~ URETRE :
- MEATOSTOMIE ....................._ 1,4 %
e A S 1,1 %
IT - AUTRES GESTES ENDOSCOPIQUES :
= RE(T.V) .. 7,7 %
= LITHOTRITIE ..............oovvvnno 3,7 %
IIT - AUTRES GESTES CHIRURGICAUX :
— TAILLE VESICALE ................... 0,8 %
— CURE DE HERNIE ..., 0. 1,1 %
— CURE D'HYDROCELE ... .. 1°7°%

TABLEAU N° 1

COMPLICATIONS :

Une complication a été observée chez 125 malades
(35,7 %) se répartissant comme suit :

Complication per-op  .......... 14 cas ( 4 %)
post-op  .......... 72 cas (20,5 %)
tradives .......... 61 cas (17,4 %)

Si les complications per-opératoires sont d’ordre
traumatiques (9 cas) ou hémorragiques (4 cas).
(Tableau N° 2). .

En post-op., elles sont dominées par les complica-
tions infectieuses (43 // 2). (Tableau N° 3).

Les complications hémorragiques par défaut
d’hémostase (16) ou par fibrinolyse prouvée biologi-
quement (2) viennent en deuxiéme lieu.

[l est a noter qu’un seul syndrome de résorption a
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COMPLICATIONS PER-OPERATOIRES

FAUSSE ROUTE .......................... 1 CAS
PERFORATION VES ... . 4 CAS
PERFORATION CAP ... 5 CAS
HEMORRAGIE ............................ 4 CAS

14 CAS (4 %)
TABLEAU N° 2

COMPLICATION POST-OPERATOIRES
72 CAS (20,5 %)

DECES! (oioli. oot cimnans soassiessse s sasstoness oo
THROMBO-EMBOLIQUES ...............
INFECTIEUSES ...............ooooooiiii . 43 CAS

— GENITALES : 10

— SEPTICEMIE i 6

— FIEVRE :

- PYURIE 225

— ABCES/CORDON : 1
METABOLIQUES ............................

— SYND. RESORPTION : 1

- IR AIGUE :
HEMORRAGIQUES ......................... 17 CAS

— DEFAUT HEMOST. 215

— FIBRINOLYSE 22

TABLEAU N° 3

été noté. Il ne traduit guere la frequence réelle de ce
type de troubles dont les manifestations peuvent étre
minimes, uniquement biologique (hyponatrémie,
chute de I’hématocrite) dont la recherche n’a pas été
systématique (1, 2,7, 11, 19). La survenue de ce syn-
drome est estimée a 1,5 %. elle est de 0,6 % pour
Bertrand (3).

Par ailleurs, 8 déces sont déplorés ce qui repré-
sente une mortalité de 2,3 %). Parmi les déces, 4
malades sont en insuffisance rénale (50 % des décés
post-op.). Il en resort que les malades en IR repré-
sentent un groupe a haut risque.

Quant aux complications tardives, elles sont domi-
nées par la dysurie, essentiellement due a une RE
incompléte, du fait de I’expérience de certains opé-
rateurs en cours d’apprentissage. Un 2¢ gest s’impo-
sait des lors, pour compléter la RE. (Tableau N° 4).

Il convient de signaler que nous sommes étonnés
par la faible incidence du RU iatrogene dans cette
série. Cependant, ceci correspond parfaitement aux
conclusions de BOUIJNAH (1,5 %) (6).

La sclérose du col vésical observée chez 4 mala-

COMPLICATION TARDIVES
61 CAS (17,4 %)

DYSURTIE s - cc.eeis fontienhensionnhe 39 CAS (11,1 %)
— RE INCOMPLETE : 34
— SCLEROSE/COL : 1
— RU : 4
POLLAKIURIE : ..cccvvvnennnnns. 11 CAS (3,1 %)
INCONTINENCE : .....cccununnn.n. 11 CAS (3,1 %)

TABLEAU N° 4

des, pourrait étre secondaire au traumatisme par
excision profonde ou électro coagulation intempes-
tive. Certains auteurs incriminent la diminution du
flux urinaire (6).

RESULTATS :

Sans retouches, les bons résultats sont présents
des 76,6 % des cas. Est considéré comme bon résul-
tat tout malade qui n’est plus dysurique, non infecté
et continent.

Les mauvais résultats représentent 23,4 %.

Apres retouche (RE complémentaire, U, traite-
ment médical), le taux de succes s’éleve a 89.4 %.

CORRELATIONS :

L’étude analytique de nos résultats -autorise les
conclusions suivantes :
1) — L’infection urinaire préalable augmente le ris-
que d’infection post-opératoire. Il vaut mieux opérer
sur des urines stériles ou stérilisées.
2) — Les risques hémorragiques et de syndrome de
résorption s’accroient avec la taille de AP et la
durée de RE.
3) — Les risques de complications per-opératoires
(notamment de perforation et surtout de lésions
sphinctériennes, diminuent nettement avec I'expé-
rience de I'opérateur (Melchior) (Mangin) (14, 16)
4) — Les malades en insuffisance rénale représentent
un groupe a haut risque car les complications y sont
a la fois fréquentes (40 % Hgie et infection) et gra-
ves car entrainant le décés du malade 1 fois/2. Ce
taux de mortalité est 10 fois plus élevé que celui des
malades ayant une fonction rénale normale (11,4 %
contre 1,2 %).

Pour Melchior, ce taux est 6 fois plus important
(12,13).
5) — Le dogme de limiter la RE (AP) a 1 heure est
actuellement tombé en désuétude. Nous n’avons
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observé aucune différence significative lorsque la
durée varie de 30’ — 1h a 1h30. Cependant, au dela
de 1h30, le risque de complications double
(36,3 % — 58,3 %) (12 — 13).

COMMENTAIRES

I - TECHNIQUE

I a) Nous avons utilisé un résecteur a irriguation
intermittente. Ce mode de résection n’augmente pas
le risque de résorption. L’irrigation continue, préfé-
rée par IGLESIAS (11). bien que diminuant les
pressions dans la loge n’offre pas un avantage statis-
quement significatif (9).

I b) L’intégralité de la résection ne souffre plus de
discussion (14). Reste le probleme des masses apica-
les qui descendent plus bas que le veru montanum,
s’acharner a les réséquer, comporte un risque crois-
sant d’incontinence. Nous pensons qu’il est plus pru-
dent de les ménager quite a reprendre la résection
pour la compléter en cas de dysurie persistante.

II - LA DUREE DE LA RESECTION

Le dogme de limiter la résection a une heure, basé
sur le risque de surcharge hydrique par absorption
prolongée de liquide au cours de la résection, est
tombé en désuétude. Tous les auteurs s’accordent
pour dire que ce risque ne dépend pas uniquement
de la durée de la résection mais plus de I'importance
des sinus veineux ouverts et de la pression endovési-
cale. Sur les grandes séries (14), le taux de mortalité
est quasi-constant entre 30 minutes et 2 heures.
Cependant, la morbidité augmente (14, 15, 16).
Dans notre service, nos résultats vont dans le méme
Sens.

III - LES GESTES ASSOCIES

Il a) Lorsque I'adénome prostatique est associé€ a
une tumeur vésicale, nous réséquons d’abord la
tumeur de vessie sans toucher a I’adénome. Nous
rejetons toute résection simultanée afin d’éviter une
éventuelle greffe néoplasique au niveau de la loge.
Il b) Quand I'adénome se complique d’une lithiase
vésicale, nous pratiquons une lithotritie premiére
lorsque le calcul est accessible a cette technique. La
résection endoscopique de I'adénome suit illico
presto. Cependant, lorsque I'ouverture de la vessie
s'impose (calcul inaccessible a la lithotritie ou sié-
geant dans un diverticule), faut-il réséquer les petits
adénomes ou bien profiter de la taille vésicale pour
les ¢énucleer ? Nous pensons qu’il faut tout faire par
voie haute car I'énucléation-hémostase est toujours
plus rapide qu'une résection endoscopique qui se
veut de méme qualité.

IV — LES COMPLICATIONS :

IV a) L’embolie gazeuse constitue une complication
exceptionnelle (10). Nous ne ’avons jamais observé.

IV b) La survenue d’un retrécissement urétral (RU)
n’est pas négligeable. Pour LENTZ (12), elle est de
6,3 %. Des lors, la prévention des retrécissements
de l'urétre est devenue la péoccupation des résec-
tionnistes (lubrifications par gel de corticoides uré-
trotomies préalable de principe...) (12,14). Notre
faible taux de RU (1 %), nous a surpris mais corres-
pond au taux de RU iatrogenes colligés dans le ser-
vice (8).

Ce RU étant en relation avec le calibre de la
sonde, la sonde CH 22, semble étre la moins pour-
voyeuse de RU (12). Par ailleurs, ce risque est multi-
plié par 3 en cas de RU préalable (12). C’est pour-
quoi nous pratiquons une urétrotomie interne pre-
miére dans les cas de RU associé a un AP. Si la dysu-
rie persiste, nous indiquons la résection de I'adé-
nome.

IV ¢) Le syndrome de résorption dépend de trois
facteurs : la durée de la résection, la nature du
liquide d’irrigation et des conditions de la résection
(ouverture de grosses veines et augmentation des
pressions endovesicales). TAYLOR, cité par MAN-
GIN (14), dans une étude utilisant des marqueurs
radio-actifs a montré en fait que la quantité de
liquide absorbé ne dépendait que de la pression vési-
cale et de I'ouverture des sinus veineux. La fré-
quence de ce syndrome varie de 0,44 0,9 %. Cepen-
dant, nous pensons comme d’autres auteurs, que
cette fréquence est sous estimée car il existe beau-
coup de malades avec une hémodilution latente ;
cette derniere est loin d’étre rare : 55 % pour
LEON (3,13).

IV d) La fréquence des déces est variable allant de
0,3 22,5 % selon les auteurs. Dans notre série, elle
est de 1,2 %. Il nous a été donné de constater que
cette fréquence est 10 fois plus élevée chez les mala-
des en insuffisance rénale (11.4 %) témoignant de la
particuliere fragilité de ce lot de patients. Cette
notion est retrouvée par d’autres auteurs (17).

IV e) les complications infectieuses sont fréquerntes
et sont a germes variés : E. Coli, Protéus, Kleb-
siella...)

Les épididymites soulévent le débat de la ligature
des canaux déférents (15). Les expériences de la
ligature unilatérale ne dégagent qu’un faible profit
en faveur de la ligature ne justifiant pas a nos yeux la
ligature systématique. Nous avons renoncé depuis
longtemps a la ligature des déférents sans noter pour
autant une recrudescence des épididymites.
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IV f) Les incontinence urinaires définitives sont
rares : 0,4 a2 % (14, 16, 19, 22). Elles sont dues a
une I€sion du sphincter strié soit directe soit par cas-
sure des fibres (secondaire aux mouvements de
levier du résecteur) soit enfin une alteration des
fibres par effet thermique. Cependant, bon nombre
de fuites urinaires incontrolées post-adenomectomie
sont temporaires et guérissent dans la premieére
année. Elles seraient dues a une insuffisance sphinc-
térienne fonctionnelle : le sphincter strié étant mis
au repos du fait de I'obstacle prostatique d’amont,
devient paresseux et est «surpris» aprés résection
endoscopique qui léve 'obstruction. Heureusement,
ce S.S. inteégre recupeére rapidement un fonctionne-
ment normal assurant la continence.

Signalons enfin, que certains malades présentent
un trouble fonctionnel (instabilité vésicale) (2) qui
persiste apres la R.E chez 25 % d’entr’eux et cause
I'incontinence. Ce type doit étre toujours recherché
car curable par le traitement médical (anticholinergi-
que).

L’incontinence définitive réalise une douloureuse
infirmité et pose de sérieux problémes thérapeuti-
ques. Sa gravité doit étre évaluée sur I’électromyo-
graphie du S.S et la profilométrie qui apprécient la
valeur résiduelle du S.S et I’étendue de la zone
active. Le degré de I'incontinence détermine le choix
de la thérapeutique. Ce choix se faisant entre le trai-
tement fonctionnel précoce (19) (electro-stimulation
ou gymnastique périnéale) avec un taux de succes de
30 % ; ou bien le traitement chirurgical (bandelette
sous cervicale ou implantation de sphincter artificiel)
(22).

CONCLUSION

Les résultats dépendent étroitement du choix du
malade : il est préférable d’opérer sur des urines
stériles ou desinfectées et indiquer la résection & un
stade précoce avant l'installation de I'insuffisance
rénale : facteur de risque majeur.

La résection endoscopique de ’adénome prostati-
que, technique élégante et séduisante, exige de la
part de I'opérateur concentration et dextérité. Elle
requiert un matériel performant qui ne doit souffrir
d’aucune défaillance.

Jusque Ia, les indications de la RE se sont limitées
aux petits adénomes. Nous pensons a la lumiére de
nos résultats, que la technique mériterait d’étre élar-
gie aux adénomes de taille moyenne.
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BEN HAMIDA M. & col. — Evaluation du co(lt social des accidents
de la circulation (années potentielles de vie perdue A.P.V.R).

RESUME : Les accidents de la voie publique dont le nombre ne
cesse d'augmenter sont une cause fréquente de déces préma-
turé, en particulier dans les pays développés.

En Tunisie et pour I'année 1986, le poids «social» des acci-
dents mesuré par les biais d'un indicateur connu :
— Les années potentielles de vie perdue — est apparement faible
(5,5 années pour 1000 habitants 2,9 % du total des APVP).

Il n'en demeure pas moins que en raison notamment de la
structure par age de la population, la comparaison avec les pays
avancés ne peut étre faite. Enfin les APVP ne prend pas en
compte d'autres effets liés aux accidents, notamment l'invalidité.

MOTS-CLES : Accidents de la voie publique — Décés prématu-
rés.

BEN HAMIDA M. & al. — The evaluation of the social cost of traffic
accidents.

La Tunisie médicale, Janv. 1989, Vol. 67, nr 1

ABSTRACT : The traffic accidents which are increasing, are a
frequent cause of early death, particularly in developed countries.

In Tunisia, and for the year 1986, the social incidence of acci-
dents as evaluated according a knomn indicator

The potential life years lass is low 5,5 years p. 1000 inhabitants
(2,9 % of the total potential life years loss). But, regarding to the
age structure of our population, the comparison cannot be used.

More, the potential life years loss doesnt count the other effects
linked to the accidents, especially the Invalidity

KEY-WORDS : Traffic accidents — Early death.
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Le nombre des victimes d’accidents de la voie publi-
que est en progression croissante particulierement
dans les pays en développement. Au cours de la
décade 1976 — 85, une augmentation de plus du tiers
a €té enregistrée aussi bien en Algérie (12) qu'en
Tunisie. Selon I'organisation Mondiale de la santé, a
I'échelle mondiale 1¢ bilan des victimes-tués et blés-
sés — dépasse celui de la population tunisienne
actuelle (plus de 9 millions en 1980). Si dans les pays
avanceés les mesures ont fait regresser les taux de
mortalité dans les pays du tiers monde, I'état du parc
automobile, celui des réseaux routiers et 'organisa-
tion des secours ne s’améliorent que trés lentement,
comme en témoigne la stagnation des taux de tués
pour 100 accidents a des niveaux élevés.

Le coit de ce fléau peut étre apprécié soit sous son
aspect médical (cout directement en rapport avec les
soins dispensés et les indemnités servies) soit au plan
de ses conséquences sociales. Bien que ce deuxieme
aspect soit plus difficile a évaluer que le premier, il
nous a paru intéressant d'essayer d’en donner une
estimation. I'indicateur des années potentielles de
vie perdue APVP peut contribuer 4 mesurer les
conséquences pour une collectivité d’un état mor-
bide ou d'un fléau social et nous y avons recouru
pour €valuer le «poids» social des accidents. [."année
1986 pour laquelle nous disposons de données fia-
bles est I'année de référence.

I - MATERIEL ET METHODES

L'information nécessaire au calcul des A.P.V.P.
pour I'année 1986 (réparitition des déces selon 'age)
a €te puisée dans les rapports des services de la sécu-
rité, et dans I'annuaire statistique de I'institut natio-
nal de statistique, respectivement pour les accidents
et pour toutes les autres causes de mortalité.

La méthode de calcul est donnée par la formule
de Ben JAMIN (4).

Le taux des A.P.V.P. pour 1 000 personnes est
¢gal a

...... ] 69

ai . di 1 000/n

ou n = nombre de sujets dans la population

dont I'dge varie entre | et 70 ans.

a1 = nombre d'années restantes a vivre jusqu'a 70 ans

lorsque le décés se produit entre les dges i et i + 5.

di = nombre déces entre les dgesieti + 5 '
I = RESULTATS

En 1986, sont survenus sur nos routes 8 143 acci-

dents ayant entrainé des blessures chez 11 402 per-
sonnes. Parmi ces blessés 987 sont décédés ce qui
donne des taux de

= 9.5 tués pour cent blessés

— 12,1 tués pour cent accidents

— 13,2 tués pour 100.000 habitants.
Le nombre des A.P.V.P. par accidents de la circula-
tion se chiffre a 40036 (TABLEAU [.), soit 5.5
années par 1.000 habitants.
Par ailleurs, le nombre des A.P.V.P., toutes causes
de mortalité étant pris en considération, se monte a
1.3 79 311 ; les accidents représentent donc 2.9 %
de ce total.
TABLEAU I : années potentielles de vies perdues dues aux acci-

dents (1986)

AGE ai di ai  di

O-4 67.0 38.0 2546.0
5-9 62,5 108.0 67500
10-14 5755 108.0 7475.0
15-19 52,5 96.0 5040.0
20-24 47.5 1210 5747.5
25-29 42.5 103,0 4377.5
30-34 37.5 76.0 2850.0
35-39 32.5 58.0 1885.0
40— 44 27,5 51,0 1402.5
45 -49 22,5 39.0 877.5
50— 54 ] 29.0) 507.5
5559 12,5 22.0 275.0
60 — 64 7.5 29.0 21755
65 —69 2.5 34.0 85.0

TOTAL 40.036
DISCUSSION

L’indicateur «A.P.V.P.» est destiné a la mesure
de I'espérance de vie «gaspillée» en raison de la sur-
venue de maladie, accident ou traumatisme. Le cal-
cul en est simple a condition de disposer de données
sur I'age au décés, par cause.

De I'étude que nous avons effectuée on pourrait
déduire que I'impact des accidents de la voie publi-
que sur le bien étre social est dans notre pays limité.
Cependant, il convient pour des raison que nous
allons développer de nuancer cette conclusion.

1) Les statistiques relatives aux accidents sous-
estiment généralement I'ampleur de ce fléau ; selon
certaines études (1), le sous-enregistrement repreé-
sente 25 a 75% du total des décés.

2) Il n'existe pas de définition du décés imputable
a un accident de la route ; en particulier le delai
maximum entre la survenue du traumatisme et
lissue fatale n’est pas standardisé.
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3) Cet indicateur ne prend en considération que la
Iéthalité ; ignorant les pertes liées aux dégats maté-
riels et a l'incapacité, il ne donne qu'une idée par-
tielle du cout social des accidents.

4) Les comparaisons entre pays doivent tenir
compte de la structure par age de la population. de
I'espérance moyenne de vie, et de la densité du trafic
automobile.

Dans les pays développés ot I'espérance a la nais-
sance est souvent supérieure a 75 ans de vie les acci-
dents de la route sont une cause importante de
décés. Au Canada, par exemple, les accidents de la
route sont responsable de 18,2 % du total des
A.P.V.P. chez les sujets de sexe masculin. Ils occu-
pent le premier rang dans la mortalité masculine,
devant les maladies cardio-vasculaires (15,8 %), les
autres accidents (12,6 %), le suicide (6,4 %) et le
cancer. de l'appareil digestif (4,3 %). (1). Ceci
s’explique par la proportion assez élevée de la mor-
talité par accidents chez les jeunes. Mais comme dit
précedemment, ces chiffres ne se prétent pas direc-
tement a des comparaisons avec ceux des pays en
développpement comme le notre en raison de la dif-
férence manifestée au niveau de la structure par age.
Une standardisation directe (population type) est
nécessaire.

CONCLUSION

La plupart des accidents dans la mortalité est fai-
ble (2 % de I'’ensemble des déces 2,9 % du total des
A.P.V.P.) ; outre le biais statistique, la structure

jeune de la population, ainsi qu'une mortalite
infanto-juvénile forte peut expliquer cette sous-
représentation. Néanmoins, les accidents de la route
constituent un probléeme de santé publique pour le
présent et surtout I'avenir en raison des pertes enre-
gistrées en termes de dégats matériels et d’incapa-
cité, qui, malheureusement n’ont pu étre €valuées.
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GARGOURI J. & col. — Electrophorése des protides et dosage
pondéral des immunoglobulines (les normes tunisiennes).
La Tunisie médicale, Janv. 1989, Vol. 67, N° 1

RESUME : Le tracé électrophorétique et le dosage pondéral des
Ig représentent un outil trés important pour le diagnostic clinique.
En effet, pour certains syndromes (infectieux, inflammatoire, ou
autres), il existe des tracés électrophorétiques caractéristiques.
Les travaux de AYACHE, FINE, GROZDEA, JAEGER, OUDART
et SANDOR ont établi des normes concernant des populations
étudiées. Nous avons voulu dans cet article étendre ces résultats
a la population tunisienne. IL en ressort :

— que I'amidoschwarz fixe mieux les Ig que le Rouge Ponceau
d'ou I'intérét de son utilisation pour I'étude des gammapathies.
— que I'abumine et les globulines sont moins importantes dans
notre échantillon par rapport a celui de FINE.

— que le Noir africain a le taux d’albumine le plus faible et de
gamma-globulines le plus important de tous les échantillons étu-
diés.

— enfin, méme si notre moyenne est inférieure a celle de FINE,
les valeurs en gramme des IgG, IgA et IgM sont presque les
mémes. La grande dispersion arythmétique autour de la
moyenne en est la cause.

GARGOURI J. & al. — The electrophoretic diagram and the pon-
deral dosage of the immunoglobulins.
La Tunisie médicale, Janv. 1989, Vol. 67, nr 1

ABSTRACT : The electrophoretic diagram and the ponderal
dosage of the immunoglobulins are of a the great importance for
the clinical diagnostic for some syndroms, (Infections, Inflamma-
tory or others) there are caracteristic diagrams

According to the studies of AYACHE, FINE, GROZBEA, JAE-
GER, OUDART and SANDOR, the norms have been established
for the populations studied. We want to extend there results to the
Tunisian population.

As a result, we notice that :

— Amidoschwarz is better than Rouge Ponceau, and conseconly
is useful for the gamma pathies study

— The albumin and globulines are less important in our sample
comparing to those of Fine.

— The black Afican have the lowest albuminlevel and the highest
globulin level

— Evenif our average is lower than that of Fine, the IgG. IgA and
IgM values in gramme are the same.

The big Arythmétic dispersion around the average is the cause.

MOTS-CLES : Immunoglobulines — Electrophorése

KEY-WORD : Immunoglobulins — Electrophoresis.
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I - INTRODUCTION

L electrophorese  des (EPP) est la
migration des molécules protéiques sous I'effet d'un
champ électrique. Elle permet de séparer directe-
ment les liquides biologiques naturels en plusicurs
groupes de constituants selon leur mobilité électro-
phorétique. Cette mobilité est en relation directe
avec la charge de la molécule. En effet. les protéi-
nes. grace a leur propriété amphotere caractéristi-
que. peuvent capter des ions H" et se charger positi-
venrent, ou perdre des ions H' et se charger négati-
vement, selon que le pH soit supérieur ou inférieur a
leur point isoélectrique (ou les protéines sont neu-
tres). La molécule alors chargée positivement, se
déplace vers la cathode (ou pole négatif) ; celle char-
gée négativement se deplace vers ['anode (ou pole
positif). La séparation des protéines sériques donne
5 groupes ou fractions représentées sous forme de
pics €lectrophorétiques (Fig. 1) :

protéines

Electrophorese

i
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FIGURE 1 :

— L’albumine
— Les globulines au nombre de 4 :
%! x” B, & globulines.

L'interprétation de ce tracé électrophorétique est
d'un grand intérét sémiologique.

En realité, chacune des fractions ainsi séparées
(correspondant a un pic électrophorétique) est com-
plexe. Cette complexité résulte du fait que L’EP
ordinaire fournit 5 pics, alors que le sérum humain
normal contient environ &0 protéines différentes.
Autrement dit, chaque fraction électrophorétique
contient plusieurs protéines. La fraction des globuli-
nes contient a elle seule S types d'lg : 1gG, IgA,
[gM. IgD, et IgE leur dosage pondéral revet un
intérét sémiologique important dans certains cas
pathologiques.

Avant de classer tous nos malades, nous avons
¢tabli nos normes tunisiennes de protidémie totale,

des fractions protéiques et des valcurs pondérales
des Ig a partir d'un échantillon représentatif de 60
donneurs de sang. Ces chiffres seront utilisés pour
I'interprétation des tracés électrophorétiques de la
population tunisienne et comparés a ceux de certains
auteurs : FINE (3), AYACHE (1). SANDOR (7)
GROZDEA (in 1), OUDART (6) et JAEGER (5).
IT - MATERIEL ET METHODES

1) Les sérums :

Nous avons travaillé sur 60 sérums de sujets adul-
tes sans préecision de I'dge ni du sexe. prélevés en
dehors de tout épisode inflammatoire, infectieux ou
diarrhéique et représentant les diverses classes
sociales (3) (*)

2) Méthodologie d’exécution :
a) Protides totaux :

Leur valeur est déterminée par colorimétrie
(méthode de BIURET). La lecture de la densité
optique se faisant par un spectrophotometre [.LKB
4050. Une fois la DO déterminée, sa valeur sera rap-
portée a celle de I'étalon :

C (g/ 1) = DO échantillon x 69

DO étalon
69 g / | étant la protidémie de I'étalon
b) EPP::
* Matériel : Nous procédons par microméthode sur
acéetate de cellulose au moyen d'un matériel Sebia
(2)

* Déroulement et intégration :

On applique (applicateurs) les sérums choisis sur

une membrane Cellogel puis on laisse migrer pen-
dant 45mn a 200v. dans un tampon Tris veronal Ph
9.2 (Sébia). Aprés coloration (Smn au rouge pon-
ceau a 5 %o ou amidoschwarz a 5%.), décoloration
(3-4 bains d’acide acétique a 5%). déshydratation
(méthanol pur 3 - Smn) et transparisation (méthanol
75 ml + acide acétique 20ml + diacétonalcool 5 ml
pendant Imn 30S), on séche la membrane ainsi pré-
parée puis on I'interpréte par un intégrateur Sébia
(Celloprofil).
* Interprétation : nous obtenons par cette méthode
une excellente séparation des protéines sériques
sous forme de pics évaluées en % de la protidémie
totale puis ramenées en g / | toujours par rapport a
la protidémie : pour chacune de ces fractions, un cal-
cul de la moyenne, de la variance, de I'écart type et
du coefficient de variation sera fait.

- Les normes pediatriques feront Fobyer d'une ende o part
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¢) Dosage pondéral des Ig :

* Principe : il se fait par Immunodiffusion radiale
(IDR). C'est une réaction d'immunoprécipitation en
milieu gélifié. Dans un gel contenant un antisérum
spécifique, on creuse des puits et on y dépose des
volumes égaux d’échantillon a doser et des sérums
de référence la diffusion des antigénes et leur ren-
contre avec les antisérums spécifiques fait apparaitre
des anneaux de précipitations dont les diamétres (d)
varient avec la concentration (c)

Méthode de FAHEY : IDR en 18h
d = f (log (c)) .
Méthode de MANCINI : 48 a 72h
d, = f (¢).

* Matériel, réactifs et mode opératoire : Immuno-
kits BIOMERIEUX (4).

Les valeurs en gramme seront déterminées pour
I'lgG, IgA et IgM. Cette détermination sera suivie
d’un calcul de moyenne, de variance, d’écart type et
de coefficient de variation pour chaque classe d’Ig.

IIT RESULTATS

1) Etablissement d’une valeur étalon a partir de 60
sujets sains sans précision de I’age ni du sexe avec uti-
lisation de 2 colorants différents :

Les valeurs obtenues aprés coloration au rouge
ponceau et a I'amidoschwarz en % et en g/ sont
dans le tableau 1 (la protidémie moyenne est égale a
63,5g /1)

2) Comparaison avec certains auteurs avec établisse-
ment d’un écart type et d’un coefficient de variation :

Pour chaque valeur moyenne obtenue nous avons
établi les écarts type et les coefficients de variation.
Les résultats trouvés sont comparés a ceux de FINE
et AYACHE dans le tableau II. D’autres valeurs,
exprimées en % seulement, ont été trouvées chez
d’autres auteurs (GROZDEA, OUDART, JAE-
GER et SANDOR). Elles seront représentées sur la
Fig II

TABLEAU I

Fraction Alb alpha, alpha, B gamma
Coloration %o g/l % g/l Yo g/l Yo e/l Yo g/l

moyenne avec
Rouge ponceau 69 43.89 301 1197 7.39 4.7 10.56 6.71 12.76 8.11

moyenne avec
Amidoschwarz 55.11 35 3.76 23 3.8 5.59 13.62 8.65 18.58 11.8
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FIGURE 2 :

A - notre ¢tude B : ¢tude de SAEGER,

C : ¢ude de GROZDEA.

D ctude de OUDART. E : é¢tude de SANDOR.



50 La Tunisie Medicale

Volume 67. N" 1 Janvier 1989

Protides totaux | Albumine (g) alpha, (g) gamma; (g) béta (g) gamma (g)
M
Notre Etude 63.5 43.89 1,97 4.7 6.71 R.11
0
R
Y
P
AYACHE 71.43 40,91 2.54 6.72 8.3 13.11
E
N Notre Etude 63.5 35 2.39 5.59 8.65 1.8
N
A
S
E FINE 130 42 2.8 7 847 12,97
E Notre Etude 4.57 4.33 0.56 1.07 0.87 2.11
Ie
R
A
P
R AYACHE 6.04 4.23 (.86 1.66 1.76 2.94
T
) Notre Etude 4.57 4.8 1.09 2.02 (.63 3.01
v
A
P
S
E FINE 5.82 2.2 0.52 1.33 1.33 1.47
C Notre Etude 7.19 9.86 28.42 2276 12,98 26.01
O
E
F R
l)
AYACHE R.46 10.35 33.80 24.76 21.26 2.4
D
E Notre Etude 7.19 13.71 45.6 36.13 7.28 25,5
v
A
l\
S
R FINE 7.89 5.24 18.57 19 15.7 11.33

3) Reproductibilité expérimentale et densitométri-
que :

Les reproductibilités expérimentale et densito-
métrique ont été étudices afin de connaitre le degre
de sensibilit¢ de nos techniques : ceci en faisant
migrer 8 fois un méme sérum et en analysant 10 fois
par densitometre la bande électrophorétique d'un
méme sérum. Les valeurs trouvées, comparées a cel-
les de FINE seront représentées dans les tableaux I11
et 1V,

4) Dosage pondéral des Ig : comparaison entre nos
valeurs et celles de certains auteurs.

Ce dosage a ¢été calculé par les 2 méthodes
FAHEY et MANCINI. Les valeurs séparées des
moyennes des [gG. TgA et IgM avec leurs écarts
types et leurs C.V. respectifs sont représentés dans
le tableau V ainsi que les valeurs de BIOMERIEUX
(4) et de FINE (3)

IV DISCUSSION

1) Les résultats du tableau I montrent que pour le
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TABLEAU 111
référence Alb. % alpha, % alpha, % béta % gamma %
Notre étude” 66.97 2.89 8.4 10.61 12,28
MOYENNE
FINE 58.7 3.7 8.7 12.2 16.9
Ecart Notre ¢tude 1.51 0.53 1.12 0.7 8.88
Type
FINE 1.2 0,3 0.3 0.3 0.8
Coefficient Notre étude 242 18,34 13.33 6.59 7.16
de
Variation FINE 251 8.0 3.6 2.7 4.7
* Coloration Rouge Ponceau.
TABLEAU IV
référence Alb % alpha, % alpha, % béta % gamma %
Notre étude 09.63 2 81 8.33 9:59 9.56
MOYENNE
FINE 59.1 3.7 8.7 11.3 17,1
Ecart Notre ¢tude I02:) 0.07 ().22 .11 0.46
Type
FINE 0.3 0.1 0.1 . 0.3 0.3
Coefficient de Notre ¢tude 1.74 2,49 2.64 IS 4.81
Variation
FINE 0.4 2.4 1.5 2.7 1.8

méme échantillon, on a une valeur de 'albumine en
% plus grande pour le rouge ponceau et une valeur
des globulines en % plus grande pour I'amidos-
chwarz. Ce qui revient a dire que I’'amidoschwarz
fixe mieux les globulines que le rouge ponceau donc
il est préférable de I'utiliser dans les laboratoires étu-
diant les gammaglobulines.

D’autre part ces résultats permettent au clinicien
tunisien d’interpréter les électrophoreses quelque
soit le colorant utilisé par le laboratoire.

2) Dans le tableau II, nos valeurs comparées a cel-
les ’AYACHE et de FINE permettent de déduire
que :

— L’albumine et les globulines sont plus importantes
dans I’échantillon de FINE que dans le notre, ce qui
laisse a penser qu’il y aurait un facteur nutritionnel
et de biosynthése responsables de cette différence.

— Il existe une inversion du rapport albumine / glo-
buline entre les valeurs de AYACHE (1,34) et nos
valeurs (2,24) pour une méme coloration de la diffé-
rence est plus nette pour gammaglobulines (13, 11 -
8, 11).

— La dispersion des valeurs autour de la moyenne
arythmétique semble particulierement élevée dans
notre échantillon pour les fractions globuliniques et

surtout pour I'amidoschwar (exception faite pour les
3 globulines : CV = 7,28)
3) Par ailleurs, il existe une différence significative
entre le Noir africain d’'une part et les Marocains (in,
1) les Algériens (5) les Tunisiens (notre étude) et les
Blancs d’Europe (7) d’autre part.

Sur la figure I, cette différence est nette. Elle
concerne :
a) une diminution de I'albumine du Noir africain par
rapport aux autres ce qui pourrait mettre en cause
son mode de nutrition.
b) et une augmentation des globulines surtout des
gammaglobulines en rapport avec I'endenicité para-
sitaire des régions tropicales.
4) L'étude de la reproductibilité expérimentale et
densitométrique montre que :
— Notre reproductibilité expérimentale est moins
nette que celle de FINE.
— Alors que, du point de vue ‘densitométrique, les
valeurs se rapporchent (exception faite pour les
gammaglobulines CV = 4 81)
5) Enfin, pour ce qui est des Ig ; nous avons eu les
plus grandes valeurs moyennes pour I'lgG, IgA et
IgM pourtant la moyenne des Ig totales est infé-

rieure a celle de FINE (11,8 — 12,97) ceci est trés

o
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probablement di au facteur variation qui est tres
important (CV IgG = 18,6 CV IgA = 4341, CV
[gM = 42 74) associant par exemple une valeur éle-
vée d'IgG a une valeur basse de IgA et d’IgM ou
inversement. D’autre part, en comparant notre
¢tude a celle de BIOMERIEUX (cest a dire le
méme Kit), on trouve des valeurs écarts tres pro-
ches.

Nous remercions le Docteur DAMAK JAMEL
(Département  d’Informatique Médicale, Hopital
Lapeyronie, Montpellier, France) pour avoir guidé
notre étude statistique
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FELLAH H. & — Critic of the methods of analysis of urinary calculi.
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RESUME : Le but de ce travail est de décrire une méthodologie
fiable permettant I'analyse quantitative des calculs urinaires qui
soit accessible aux laboratoires d'analyses médicales. Trois
méthodes sont comparées : la méthode qualitative couramment
utilisée dans les laboratoires d'analyses médicales, une méthode
semi-quantitative et une méthode quantitative faisant appel a des
techniques courantes de dosage.

L'exactitude, la precision et la sensibilité de chaque méthode
sont testees.

La méthode quantitative, a cause de sa plus grande fiabilite et
de l'intérét de ses infurinations sur le double plan, étiologique et
epidemiologique, devrait remplacer dans nos laboratoires les
méthodes conventionnelles d’analyse des calculs.

MOTS-CLES : Calculs — Composition chimique.

ABSTRACT : The aim of this work is to describe a fiable metho-
dology allowing the quantitative analysis of urinary calculi which
is accessible to the laboratory of medical analysis. Three
methods are compared : the qualitative method currently used in
the laboratory of médical analysis, the semi quantitative method
and the quantitative method which utilise ordinary technigues.

The exactness, precision and accuracy of each method are
tested. The quantitative method beause of its greater fiability and
the interest of its information on both, the ethiological and epide-
miological levels, should be used in our laboratory instead of the
conventional méthods of calculi analysis.

KEY-WORDS : Urinary calculi — Chemical composition
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INTRODUCTION

Selon I’avis unanime des auteurs (2,4), la fré-
quence de la lithiase urinaire et de ses recidives a
constamment augmenté non seulement chez les
adultes mais aussi chez les enfants. En raison du taux
des complications de cette maladie, la prévention
des récidives devient de plus en plus importante et
necessite pour étre efficace une étude de la composi-
tion chimique du calcul éliminé (3,5,6). Celle-ci est
le reflet d’'un désordre physiologique, organique ou
fonctionnel. La connaissance de ce désordre passe
par l’analyse du calcul afin de déterminer sur quel
métabolisme ou quelle fonction porte I'anomalie (1).
Cependant, I'importance d’une information détail-
lée sur la composition chimique des calculs, bien que
reconnue, n’est pas encore en pratique largement
acceptée, ni par les cliniciens, ni par les biologistes.
De nombreux cliniciens reprochent en effet, I’insuf-
fissance et I'imprécision voire I'incohérence des ana-
lyses des calculs biologiques et renoncent fréquem-
ment a perscrire un tel examen. D’un autre cOté,
I’habitude est resté, dans nos laboratoires, de se
limiter a une description qualitative des principaux
éléments chimiques des calculs dont I'interprétation
n'est pas évidente. Actuellement, une étude plus
fine des constituants minéraux et organiques est
devenue possible grace a des méthodes quantitaves
tant chimiques que physiques. L'utilisation des
méthodes physiques restera limitée a des centres
spécialisés (4). Les méthodes chimiques a la portée
de tout laboratoire d’analyses médicales peuvent
procurer aux cliniciens des résultats suffisemment
fiables pour le diagnostic et le traitement. Nous preé-
sentons ici, une étude critique de trois techniques
d’analyses des calculs urinaires actuellement dispo-
nibles pour les besoins clinques.

MATERIEL ET METHODES

Trois méthodes sont comparées : la méthode qua-
litative couramment utilisée dans les laboratoires
d’analyses médicales, une méthode semi-quantita-
tive (Merckognot) et une méthode quantitative fai-
sant appel aux techniques courantes de dosage (com-
plexométrie pour Ca et Mg, colorimétrie pour P et
NH,, manganimétrie pour les oxalates (OX) et gazo-
métrie (Harleco) pour les carbonates (CO; ).
L'acide urique est dosé par une méthode enzymati-
que (uricase).

Un mélange d’élements minéraux de composition
comparable a celle rencontrée habituellement dans
les calculs uriiaires est préparé en vue de tester la
fiabilité de chaque technique (Ca : 21,79%, Mg =
56%. P = 7.24%, A.U. : 6,54%, OX : 20,55%,

NH; : 7,94%, Co‘l : 9.34%). L’acide nitrique 1N
s’est avéré le solvant de choix pour le Ca, le Mg, le P
et 'OX alors que I’eau distillée I'était pour 'A.U. et
I’'NH;.

L'étude a porté sur trois concentrations du
mélange étalon (P1 au 1/2, P2 au 1/5 et P3 au 1/10)
obtenues en rajoutant a la méme quantité de poudre
initiale (PO), des quantités croissantes de Mg pour
I’analyse qualitative, de Kaolin pour I'analyse semi-
quantitative et le solvant adéquat pour I'analyse
quantitative. Les poudres et le solvant qui ont servi a
la dilution ont été testés au préalable et se sont
révélés sans interférence sur les résultats de I'ana-
lyse. En répétant 10 fois le dosage de chaque élé-
ment sur la poudre initiale et sur chacune des trois
concentrations nous avons pu déterminer pour cha-
que procédé d’analyse, I'exactitude (M-m/M X 100)
et la précision (C.V = SD/m). La sensibilité est
appréciée en déterminant la plus grande dilution
pour laquelle I’élément reste encore décelable.

RESULTATS ET DISCUSSION

La méthode chimique qualitative est le procédé le
plus largement répondu pour I’étude des calculs uri-
naires dans les laboratoires d’analyses médicales.
Elle permet d’affirmer la présence ou I’absence d’un
ou de plusieurs éléments parmi les 7 composés classi-
quement recherchés. La fiabilité de cette technique
évaluée sur la poudre étalon (PO) semble tres satis-
faisante. En effet tous les éléments introduits sont
retrouvés a tous les essais. Inversement aucun résul-
tat faussement positif n’a été constaté pour I'oxalate
de calcium ou la cystine. A des concentrations plus
faibles de I'é1ément, la technique perd de sa préci-
sion, L’acide oxalique n’est trouvé que 8/10 a partir
d’une teneur égale ou inférieure 10,5% (P1). Pour
I’A.U. et 'NHj;, la méthode qualitative n’offre plus
suffisamment de sensibilité pour pouvoir les detecter
a un taux égal ou inférieur a 3,27 % et 3,97 % res-
pectivement (P1). Le Ca, le P et les CO™, sont les
seuls éléments qui sont retrouvés a toutes les dilu-
tions. Par ailleurs les résultats de cette approche
qualitative n’apportent aucun renseignement sur la
composition cristalline des calculs et ne répondent a
aucune des classifications actuellement reconnues.

Pour pallier a cette insuffisance, une méthode
semi-quantitative, recemment introduite dans la
routine de certains laboratoires, permet d'évaluer la
teneur approximative des principaux composants
d'un calcul. Les résultats sont exprimés par compa-
raison visuelle des couleurs en se référant a une
échelle colorimétrique appropriée pour I'OX, I'NH;,
le P, le Mg, 'AU et la cystine ou en comptant le
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nombre de gouttes de réactif consommées pour le
Ca. Lanalyse est purement qualitative pour les car-
bonates. A partir des pourcentages déterminés pour
les différents constitutions. une abaque permet de
décrire les composés cristallins probablement pré-
sents dans le calcul et leurs proportions respectives
(OX. de Ca, P.A.M. Urate d'HN;, P de Ca).

L 'étude de I'exactitude de cette méthode (tableau
I), appliquée a 4 concentrations différentes PO, PJ.

TABLEAU I
Résultat de la methode semi-quantitative.

Les résultats quantitatifs les plus précis peuvent
étre vbtenus en appliguant des méthodes accessibles
a tout laboratoire d'analyses médicales pour le
dosage des principaux éléments entrant dans la com-
position des calculs urinaires. La fiabilit¢ de ces
techniques de dosages testées sur les mémes poudres
¢talons s’est révélée tres satisfaisante (Tableau II)
TABLEAU I :

Exactitude (E %) et Précision (CV %) de la quantitave.

C Mg | AU (0.4 NH;
Th 21,79 [5.60 S 6.54 2055 |7.94
PO
Ex 40 3-5 15-20 [10-20 [30-40 |5- 10
Th 10.89 1280 3.62 3.27 10:25 5 3:97
Pl
Ex 20 2-3 S=10 j0=10 [ 10-20 [3-5
Th 4.35 1512 1.45 1.31 4.10 1.58
P2
Ex 10 01 =1 1§ 0 0=10 |1=-3
T'h 2.18 0.56 0.72 (.65 2105 0.79
P3
Ex 0 0 0-5 0 0-10 [05-1

Th : pourcentage théorique attendu (poids / poids)
Ex : Pourcentage expérimental obtenu (poids / poids)

P2, et P3 de la poudre étalon, révele des résultats
par excés pour tous les éléments, exceptés, 'NH; et
le Mg dont les résultats coincident le mieux avec les
valeurs attendues. La teneur du Ca évaluée par cette
technique représente environ le double de sa
concentration dans les poudre étalons. Pour le P,
I’AU. et I'OX., la valeur attendue, est toujours plus
faible que la limite inférieure de I'intervalle lu sur
I'échelle colorimétrique. La somme pondérale des
¢éléments dosés représente en moyenne 1.73 fois le
poids réel de ces élements dans I'échantillon (Po).
Nous n’avons pas enregistré de résultat faussement
positif concernant la cystine.

La détectabilité de la technique semble limitée
pour le Ca a une concentration de 2,18 % (P3). le
Mg a une concentration de 0,56 % (P3) et 'AU. a
une concentration de 1.31 % (P2). Les CO; dont les
résultats sont qualitatifs ne sont plus décelées que 4 /

10 a partir d’une teneur de 0,93 % (P3).

La reproductibilité de la méthode semi-quantita-
tive est favorisée par la large variabilité permise par
le mode d'expression des résultats. En effet on
retrouve les mémes intervalles de valeurs reproduits
a chaque essai quelle que soit la concentration.

PO Pl P2 P3

E % 5,23 4.68 344 5.55
Ca

CV ' % (.76 1.44 1.81 0.56

E % 6.78 1.78 (.89 7.14
Mg

CV % 0.64 .49 3.54 247

E % 12.56 12.70 11.70 4.16
P

CV % e 78 1.13 127 (81

E % 2.90) 0,92 11,45 4.61
AU

CV % 3.30 2.20 4.67 8

E % 2.72 0.48 2.43 243
OX

CV % 1.26 8.14 3.79 6.16

E % 3.14 9.30 3.79 6,32
NH;

CV Y% 7.62 978 9,49 9.70

E % 9.67 12.14 10.75 5.01
CO,

CV % 10,50 9.40 11.90 2.80

puisque dans la plupart des déterminations le chiftre
limite autorisé de 10 % n’est pas atteint.

Pour le Ca, Mg, AU. et OX, I'exactitude moyenne
calculée a partir des 4 poudres étalons est toujours
inférieure a 5 % (respectivement 4,75 %, 4,14 %,
2,01 %, et 4,97 %). Il en est de méme pour la préci-
sion (1,80 %, 1,68 %, 4.83 % et4,54 %). Le dosage
du P, NH;3 et COj se caractérise par un degré
d’inexactitude et d’imprécision plus élevé mais qui
reste au voisinage de 10 %. L'exactitude moyenne
obtenue avec ces 3 éléments a différentes concentra-
tions est respectivement de 10.28 %, 5.64 % et
9,39 %. la précision moyenne est de 1.24 %,
9.14 % et 8,65 %. Contrairement a la technique
semi-quantitave, la somme pondérale des éléments
dosés coincide avec le total attendu des composés
présents dans la poudre étalon (Po)
représente que 2 %.

[."erreur ne

Dans point de vue sensibilite. nous avons constaté
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que quelle que soit la dilution considérée, la
méthode quantitative reste suffisemment sensible
pour déceler des taux correspondant au 1/ 10 de la
concentration de départ (P3).

Outre sa fiabilité la méthode quantitave permet
également de déduire la composition cristalline des
calculs en appliquant les formules suivantes aux
résultats des dosages exprimées en g pour 100 g de
calcul :

OXCA =0Ox x 1,62 — Phosphate ammoniaco-
magnésien (P.A.M) =Mg x 10,2 - Hydroxya-
patite = [P(total) — P(P.A.M.)] x 5.4.

CONCLUSION

L’analyse chimique quantitative des calculs urinai-
res est une méthode particulierement intéressante
par sa simplicité, sa fiabilité et sa praticabilité.

La justification d’une telle analyse réside principa-
lement dans :

— la recherche de I’étiologie du calcul.

— I'enquéte étiologique a propos de certaines
infections urinaires.
la contribution a une détection précoce d’une
maladie lithiasique.

A cet égard, il nous semble fondamental que les
urologues s’intéressent a la composition des lithiases
dont ils effectuent I’ablation ou constatent I'élimina-
tion spontannée chez leur patient.

En effet I'analyse de ces «milieux biologiques»
peut s’ouvrir sur des thérapeutiques sélectives sou-
vent efficaces et propres a prévenir ou limiter
d’éventuelles récidives. Elle peut également fournir
les informations intéressantes du point de vue épi-
démiologique susceptibles de déboucher dans I'ave-
nir sur une meilleure définition des sujets a haut ris-
que. Une prévention et ou, un traitement plus effi-
cace de ces maladies dans la recrudescence liée a des
habitudes alimentaires ou de sédentarité, a été
observée depuis quelques années dans plusieurs

pays.
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CAS CLINIQUE

DEFICIT ACQUIS EN FACTEUR XIII ET SPLENOMEGALIE

MYELOIDE CHRONIQUE

M. KAROUI, Z. BEL HAJ ALI, T. BEN OTHMAN, A. HAFSIA, B. MTIMET, M. BOUSSEN

Service d'Hématologie — Hépital Aziza Othmana — Tunis
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KAROUI M. & col. — Deficit acquis en facteur Xlll et spiénoméga-
lie myéloide chronique
La Tunisie médicale, Janv. 1989, Vol. 67, N° 1

KAROUI M. & al. — Acquired factor Xl deficiency in chronic mye-
logenous splenomegaly.
La Tunisie médicale, Janv. 1989, Vol. 67, nr 1

RESUME : Nous rapportons un cas de déficit acquis en facteur
Xlll associé a une splénomégalie myéloide chronique (SMC) ;
C'est un trouble rare donnant rarement des hémorragies sponta-
nées. Notre cas comporte un hématome important révélant le
déficit.

ABSTRACT : We report a case of acquired factor Xl deficiency
in chronic myelogenous splenomegaly wich is a rare disorder. It
leads rarely to spontaneous bleeding. Our case have hemato-
mas.

MOTS-CLES : Facteur Xlll — Splénomégalie myéloide chroni-
que.

KEY-WORDS : Factor Xlll — Chronic myelogenous splenome-
galy.
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INTRODUCTION :

Le facteur XIII ou facteur stabilisant de la fibrine
(FSF) intervient a la phase ultime de la fibrinofor-
mation et permet d’assurer la stabilité du caillot de
fibrine.

Le déficit en ce facteur a été décrit le plus souvent
dans des formes congénitales et donne lieu a des

N

manifestations hémorragiques a type d’hématome
sous-cutanés et musculaires. Son diagnostic est sou-
vent soupgonné apres la naissance lors de la chute du
cordon qui donne lieu a des hémorragies ombilica-
les.

Des déficits acquis ont €té décrits le plus souvent
latents. Nous rapportons ici une observation d’un
déficit acquis en facteur XIII avec hématome sous-
cutané géant associé a une S.M.C.

Le cas clinique :

Mme A.Z 64 ans est hospitalisée en Hématologie a
I’'hopital AZIZA OTHMANA pour : splénoméga-
lie.

Altération de I'état général.

Epistaxis et gingivorragies
A l'examen malade pale fébrile ; état général
altéré ; splénomégalie dépassant de 10 cm le rebord
costal ; hépatomégalie avec une fleche a 12 cm.
La NFS montre une anémie a 9,8 g normochrome
macrocytaire ; une leucocytose a 98 500, plaquettes
a 95000 ; PN 57 L 6 Eo 3, B 4, Prom 4, Myélo 2()
Méta 4 Myéloblastes sans corps d’Auer 4, Erythro-
blaste 2 %.
Le frottis sanguin montre une anisocytose, poikilo-
cytose, des hématies en gouttes, quelques schisocy-
tes, des érythroblastes circulant et des plaquettes
géantes.

P S : Moelle de richesse moyenne contenant des
mégaryocytes et une prédominance des éléments
granuleux.

B M : Lamelles osseuses déliminant des espaces
médullaires fortement remanié€s par une fibrose col-
lagéne. Les éléments hématopoeitiques sont en
nombre diminué et sont remplacés par une proliféra-
tion de fibroblastes. Les Mégacaryocytes sont dys-
trophiques. '

Caryotype : 46 xx Absence de PH1

Diagnostic Myélofibrose : S.M.C

La malade est hospitalisée 6 mois plus tard pour une
tuméfaction importante de I’hémithorax droit s’éten-
dant de la région sous épineuse a la région lombaire,
trés volumineuse de consistance liquidienne.

La ponction de cette tuméfaction rameéne du sang.

La N F S : Anémie a 5g, plaquettes a 259 000, T.S

normal, bilan d’hémostase normal, agrégation pla-
quettaire a I'’ADP collageéne ristocitine : normale.
L’étude de la dissolution du caillot dans I'Acide
Monochloroacétique montre une redissolution du
caillot. Le dosage du facteur XIII n’a pu étre fait. Le
traitement par du plasma congelé entraine la régres-
sion de I’hématome.

COMMENTAIRE :

La SMC est un syndrome myéloprolifératif carac-
téisé sur le plan clinique par une splénomégalie
importante avec hépatomégalie modérée en rapport
avec une métaplasie méloide secondaire a une
fibrose de la moelle (1).

Sur le plan biologique par une anémie incons-
tante, une hyperleucocytose en reégle modérée
dépassant rarement 50.000/mm?, le taux des plaquet-
tes est le plus souvent normal (1).

Le frottis sanguin montre une myélénie une érythro-
blastose, une dystrophie érythrocytaire et souvent
des plaquettes géantes.

Le caryotype est normal, et la BM montre des
signes de fibrose évoluant par 3 stades :

Stade I : Augmentation des fibroblastes et des
fibres de réticuline avec une moelle encore
riche et hyperplasie des érythroblastes, des
granuleux et des mégacaryocytes.

Stade II : Augmentation de la réticuline + fibre
collagéne et néoformation osseuse, diminution
de la cellularité mais persistance des Mégaca-
ryocytes trés dystrophiques.

Stade III : Raréfaction extréme des cellules avec
persistance des Mégacaryocytes dystrophiques.
Apparition d’ostéomyélosclérose.

Notre malade présente un tableau de Myélofi-
brose avec hépato-splénomégalie. Les anoma-

lies cytologiques sont typiques. La BM
confirme la Myélofibrose au stade II.

L’absence de PH; permet d’éliminer le diagnostic de
LMC.

L’apparition d’un large hématome de la paroi tho-
racique avec une hémostase Iére normale, un TCK,
un TQ un temps de thrombine, et un dosage du fibri-
nogene normale oriente vers une anomalie de la coa-
gulation qui ne pouvait étre qu’un déficit en facteur
X III.

L’étude de la rédissolution du caillot dans I’acide
monochloroacétique et I'effet du traitement confir-
ment cette hypothese.
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Rappel sur la fibrinoformation : (1)

La transformation du fibrinogéne soluble en
fibrine insoluble se fait sous I’action de la thrombine
qui est une peptidase (Fig 1).

FIBRINOFORMATION
F. XIIT  ESE
.
XIIT a
Thrombine

e

fibringéne —_fibrine S . fibrine 1.

Action de la thrombine : Le fibrinogéne est composé
de 3 paires de chaines A o« B B et ¥ ' liées par des
ponts disulfures. La thrombine libere des peptides A
et B en bout de chaine de faible PM et des polypepti-
des <« B y (Fig. 2, 3). Ces polypeptides polymeri-
sent spontanément. Le polymére obtenu est instable
il doit subir I'action du facteur XIII ou facteur stabi-
lisant de la fibrine. Le facteur XIII est une B globu-
line de PM 340.000 formée de sous unités a et b. La
thrombine transforme la sous unité a en a’ donnant
un produit a’b L’ion Ca™* libére ensuite a’ de b.

a’ est la fraction active du facteur XIII : c’est une
transamidase. Elle établit des liaisons covalentes
entre les monomeres de fibrine (Fig. 2). Le caillot
ainsi formé devient insoluble.

Le facteur XIII agit sur les chaines v = et & la
chaine B n’est pas concernée.

ACTION DE LA THROMBINE

FIG 2 :
THROMBINE
o ; A o A
B3 § B B A
= : =1 N
L R o e AL
B —— B # B
o i A B B

Monometre Fibrinopeptides

fibrinogéne

Fibrine-Glu-C- NH». . .

ICJ XIIIa Fibrine-Glu-CONH-LYS

Fibrine-Lys-NH, Cat* -Fibrine+ NH,

ACTIVATION DU F. XIII PAR LA THROMBINE

Le F. XIII : Beta globuline PM : 340.000
2 sous unités a PM : 80.000
1 sous unité b PM : 80.000
La sous unité a : support de I'activité
Sa synthese : hépatique

mégacaryocytose.
Thrombine ------- > a’b (peptidase)
Ca++------- > libére a’ est la fraction active du

FXIII.
C’est une transamidase.

Le déficit en facteur XIII (1) a été décrit pour la pre-
miére fois en Suisse en 1960. 1l s’agissait de formes
congénitales. Les manifestations cliniques de ces
déficits sont caractérisées par des troubles hémorra-
giques a eclosion néo-natale. C’est ’'hémorragie a la
chute du cordon, puis plus tard des hématomes sous
cutanés ou intramusculaires et des hémorragies
muqueuses. Les hémarthroses sont rares. Le degré
de consanguinité est élevée dans ces familles. La
maladie est récessive non liée au sexe.

Sur le plan biologique elle est caractérisée par la
normalité des explorations courantes de I’hémostase
primaire et de la coagulation : TQ — TCK —TT —
fibrinogéne.

C’est ’étude de la redissolution du caillot, le
thromboélastogramme et le dosage du facteur XIII
qui confirment le diagnostic.

A coté de ces formes congénitales des dificits
acquis ont été décrits. Dans certains cas il s’agit de
déficit dont I’expression est purement biologique
n’entrainant pas de manifestations hémorragiques
patentes. Ailleurs les troubles hémorragiques sont
patents.

Le déficit acquis en facteur XIII a été décrit dans
diverses circonstances :

— Les hémopathies :

Leucémies aigués

Leucémies chroniques

Hématosarcomes (3, 4, 5, 6, 7).
Dans les leucémies aigués et chroniques I'efficacité
du facteur XIII est diversement appréciée. La chi-
miothérapie corrige le déficit a la phase de rémis-
sion.
Les insuffisances hépatiques :

Hépatites chroniques

Cancers métastatiques du foie
Au cours de ces affections I’adjonction de cystéine
au plasma de restaurer une activité normale du fac-
teur XIII. L’hypothése d’un défaut d’activation de la
molécule a été évoquée.
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Au cours de certaines thérapeutiques :
INH
Diurétiques mercuriels
Cest au cours des traitements par 'INH que le defi-
cit est le plus souvent décrit, et il s'agit d’un inhibi-
teur de nature anticorps le plus souvent.
Les insuffisances rénales aigués et chroniques :
Le déficit en facteur XIII a été fréquemment décrit
dans ces situations.
Le mécanisme du déficit est variable :
Il peut s’agir
_  de déficit vrai en facteur XIII : Le trouble se cor-
rige par I'adjonction de plasma normal.
_ d’un défaut d’activation du facteur XIIT qui serait
normalement présent mais inactif.
_  d’un inhibiteur de nature immunologique.
Le traitement du déficit en facteur XIII est essen-
tiellement substitutif.
On peut utiliser : Soit le sang total.
Soit le plasma frais congelé 10ml/kg (2).
Soit le concentré de facteur XIIT
(fibrogammine) : 4 ml = 250 ml
du plasma frais.
La demi vie du facteur XIII est de 7 jours. L’effet
thérapeutique est prolongé. Dans les formes acqui-
ses secondaires a des hémopathies, le traitement de
I'hémopathie corrige le déficit.

CONCLUSION

Le facteur XIII ou facteur stabilisant de la fibrine
(FSF) intervient a la phase ultime de la coagulation.
Les déficits décrits en facteur XIII sont de type
congénital, mais de nombreux cas de déficit acquis

sont rapportés et sont le plus souvent latent clinique-
ment. Nous rapportons ici une observation d'une
malade atteinte de syndrome myéloprolifératif chro-
nique de type S.M.C. avec un déficit en facteur XIII.
Aussi il est recommandé de rechercher ce déficit
chez les sujets atteints de syndromes myéloproliféra-
tifs par une hémostase complete avec étude de la
rédissolution du caillot dans I'acide monochloroacé-
tique surtout si des manifestations hémorragiques a
type de larges hématomes sont constatées.
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POINT DE VUE

LA REVELATION DU DIAGNOSTIC EN CARCINOLOGIE

K. BESBES. F. TABBANE.

Institut Salah Azaiez — Tunis

L'observation clinique de la relation thérapeuti-
que en carcinologie indique une résistance aussi bien
de la part du médecin a reveler le diagnostic de can-
cer que de la part du patient a entendre celui-ci.

Pour dégager les facteurs spécifiques a I'origine de
cette résistance il est nécessaire d’aborder :

d’une part I'attitude du médecin.
et d’autre part I'attitude des patients.
Par rapport a la révelation du diagnostic.

Détenteur d’un savoir sur la maladie, habituelle-
ment, le médecin le communique en partie au
patient — sur sa demande — afin que celui-ci puisse
mettre un nom sur ce qui I'affecte dans son corps (3)
et envisager une médication. En carcinologie, la
relation thérapeutique comporte-elle a proprement
parler cette phase-clé de communication d’un savoir
et d’une nomination de celle-ci ?

I - L'ATTITUDE DES MEDECINS

Tres généralement le diagnostic de cancer n’est
pas dit au patient, méme dans les cas tres rares ou la
question est posée directement au médecin. Seules
sont énoncées avec insistance les thérapeutiques
spécifiques et le risque de maladie grave en cas de
non traitement. Cependant le diagnostic de cancer
est verbalisé lorsque le patient refuse catégorique-
ment de se faire traiter alors que le traitement com-
porte des chances de réussite.

II - ATTITUDE DES PATIENTS.

Nous avons réalisé a I'Institut Salah Azaiez une
enquéte sur l'attitude des femmes, atteintes d'un
cancer du sein, par rapport au diagnostic. Cette
enquéte est basée sur des entretiens avec le psycho-
logue réalisés entre 1983 et 1985 a différentes phases
de la relation thérapeutique.

Nous avons subdivisé la population étudiée en
trois échantillons correspondant a trois phases de la

relation thérapeutique :

— Apreés le passage au premier comité de médecins
qui prend la décision thérapeutique et I'annonce a la
malade.

— En cours de traitement.

— En cours de suveillance.

Chacun de ces échantillons représente 50 femmes.
a — Apres le passage au premier comité.

— 30 % des femmes cherchent a savoir ce quelles
ont sans référence explicite au cancer et seules 12 %
demandant si elles ont le cancer.

Les autres femmes, absorbées par la question de
’acceptation rapide des traitements comprenant une
mutilation ne formulent aucune question sur le nom
de leur maladie. Leur questionnement vise la néces-
sité des traitements et la possibilité d’'une autre

consultation a I'extérieur de I'Institut de carcinologie
pour leur éviter la mutilation.

b — En cours de traitement

— 70 % des femmes déclarent qu’elles suivent les
traitements — que la mutilation du sein soit déja
effectué ou a faire — a titre préventif : pour ne pas
avoir le cancer.

— 18 % déclarent qu’elles ont un cancer
puisqu’elles se font soigner a I'Institut Salah Azaiez
et qu’elles ont eu une mutilation.

— 12 % déclarent qu’elles n’ont rien puisqu’elles
continuent de vivre normalement et qu’elles n'ont
pas de douleur. Parmi ces femmes les 2/3 n’ont pas
encore eu la mutilation.

¢ — En cours de surveillance.

— 62 % des femmes continuent a dire qu’elles se
sont fait traiter a titre préventif.

— 28 % admettent avoir été traitées pour un can-
cer.
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— Parmi les 10 % qui continuent a dénier le dia-
gnostic de la maladie cancéreuse, 4 % croient savoir
de source stre (médecin, infirmiére, membre de
I’entourage) que le médecin s’est trompé de diagnos-
tic.

Ces résultats révelent pour la majorité des femmes
une attitude de déni : non pas de la maladie cancé-
reuse puisque ces femmes acceptent les traitements
spécifiques de I'Institut de Carcinologie comprenant
une mutilation mais un déni du diagnostic de cancer
(sur les 90 % de femmes qui verbalisent le mot de
" cancer, seules 28 % I’admettent comme diagnostic).
Rendu possible pour la majorité des femmes en rai-
son de la non-verbalisation du diagnostic par
I’équipe médicale, ce déni constitue une défense
mise en jeu par le patient pour le protéger a la fois :
— contre la représentation d’un risque léthal véhi-
culée par le nom de cancer et qui fait intervenir le
champ de I'imaginaire.

— et contre la conception du corps comme un
corps dangereusement silencieux puisque le champ
de la perception n’est plus fiable.

Admettre le dignostic de cancer c’est en effet
admettre la présence d’un risque léthal et une dépos-
session sensorielle du corps au profit des techniques
d’observation médicale. C’est, ainsi que le dit de
facon significative une maladie «accepter d’étre tra-
hie par son corps». La trahision consiste moins en un
fonctionnement corporel devenu pathologique qu’en
un fonctionnement corporel imperceptible sans
signal danger telle que la douleur.

C’est pourquoi nous situerons les deux facteurs 2
I'origine d’une résistance a verbaliser le cancer
comme étant :

le pouvoir d’évocation du mot
et la conception prévalente de la maladie : celle

qui fait appel aux signes manifestes et douleureux.

III - FACTEURS DE RESISTANCE A UNE
VERBALISATION
DU DIAGNOSTIC DE CANCER

a — Pouvoir d’évocation du mot

Le cancer est tres généralement le «vilain mal»,
«el mardh el khayeb». Il remplace la tuberculose
ainsi nommée jusqu’a une époque récente. Dans
cette nomination commune interviennent aussi bien
le taux de- morbidité que les modalités mémes
d’intervention de ces deux maladies sur le corps :
I'atteinte imperceptible et progressive de I'intérieur
du corps qui peut s’inscrire secondairement sur la
surface corporelle.

Cette notion de risque 1éthal incluse dans le nom
méme de la maladie fait du diagnostic du médecin

une condamnation émise par un juge. Sentence qui
risque de ramener le médecin a son antique fonction
d’identifier les signes de morbidité et d’émettre un
diagnostic qui, en "absence de thérapeutiques spéci-
fiques, se confondait avec un pronostic de vie de
mort (1).

Nous voyons donc que si le mot méme de cancer est
occulté de part et d’autre dans la relation médecin /
malade c’est qu’il véhicule a la fois le risque de mort
pour les patients et le risque d’impuissance a guérir
pour les médecins. Cette occultation du nom de la
maladie au profit des thérapeutiques spécifiques —
qui vont tenir lieu de diagnostic — pour étre insis-
tante a donc une double fonction :

— celle de réinstaurer le pouvoir soignant du
médecin et la dynamique de la relation médecin /
malade.

— celle de permettre aux patients, a partir d’'un
non-dit sur la maladie d’accepter les thérapeutiques
spécifiques longues, difficiles a supporter et muti-
lantes tout en conservant une conception personnlle
non limitative de la maladie et une représentation
positive de leur corps : condition nécessaire pour
entreprendre un projet thérapeutique lourd modi-
fiant a la fois I’'apparence et les sensations corporel-
les. Provoquant une rupture dans I'image du corps
(2), il comporte en conséquence un risque de désin-
vestissement libidinak de ce dernier.

b — La conception prévalente de la maladie

Pour dire que la conception de la maladie la plus
communément admise est celle qui inclut des sensa-
tions douleureuses ou des signes manifestes
d’atteinte du corps, nous nous appuierons sur les
résultats de deux enquétes.

1 — La premiére enquéte effectuée a I'Institut Salah
Azaiez (1983 — 1985) porte sur 100 femmes porteu-
ses d’'une tumeur mammaire et vise a déterminer le
délai entre la perception du premier signe (en trés
grande majorité une masse non douleureuse) et la
premic¢re consultation médicale par rapport au
niveau d’instruction.

— Surles 51 % de femmes qui consultent dans un
délai de trois mois :

— 16 % sont analphabétes.

— 17 % ont un niveau d’enseignement primaire.

— 18 % ont un niveau d’enseignement secondaire
ou supérieur

— Sur les 49 % de femmes qui consultent dans un
délai de quatre mois a plus d’un an.

— 22 % sont analphabétes.

— 17 % ont un niveau niveau d’enseignement pri-
maire.

— 10 % ont un niveau d’enseignement secondaire
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ou supérieur.

Ces résultats révelent une réduction du délai de

consultation en fonction du niveau et en consé-
quence en fonction d’une intégration d’'une informa-
tion sur le cancer ; ils révelent aussi que méme parmi
la population pouvant avoir acces facilement a
Iinformation en matiere sanitaire, la consultation
médicale continue a se faire tardivement en I’absen-
cer de sensations douleureuses ou de géne fonction-
nelle. Ce que confirment les entretiens eus avec les
malades : la consultation est motivée secondaire-
ment par I'apparition de sensations douleureuses ou
par un changement manifeste de la masse faisant
surgir 'idée de maladie.
2 - La deuxieme enquéte (1) effectuée en 1986 — 87
porte sur 100 femmes appartenant au corps médical
et para-médical (Centre de soins de Tunis). Elle vise
a évaluer leur attitude personnelle par rapport a un
test d’exploration simple : le frottis vaginal systéma-
tique.

Les résultats indiquent que dans ce groupe ayant
facilement accés a ce test et ou la majorité de la
population entre dans la tranche d’age (30 - 40) de la
population a risques, seules 10 % des femmes prati-
quent ce test pour elles-mémes de fagcon systémati-
que en I'absence de tout signe clinique, conformé-
ment a I’enseignement qu’elles ont regu.

IV — CONCLUSION

Si la révelation au patient du diagnostic de cancer
se trouve dans la pratique médicale tres générale-
ment occultée au profit de I’énoncé des thérapeuti-
ques spécifiques, Il faut voir dans cette occulation la

réponse médicale a une nécessité urgente avec un

minimum d’angoisse. En effet a ce silence du méde-

cin autour du nom de la maladie répond le désir de
non-savoir du patient — réveler par les résultats des
enquétes — a la fois sur le risque léthal et sur les
manifestations imperceptibles du corps qui,
lorsqu’elles sont envisagées, peuvent donner lieu a

une anxi€té chronique et a un comportement appa-

remment irrationnel.

Ce qui suscite un questionnement : si les peurs
liées a l’atteinte du corps peuvent paraitre irréducti-
bles du fait notamment de la participation d’un ima-
ginaire archaique difficilement maitrisable — faisant
appel aussi bien a la dimension collective qu’indivi-
duelle — une information en matiére de carcinologie
pourra-t-elle faire disparaitre ces craintes et I’inhibi-
tion a la médicalisation du corps ?

C’est a partir de cette question que peut étre cerné
le réle d’une information qui se doit d’étre nécessai-
rement soutenue en raison d’une angoisse fonda-
mentale liée a 'atteinte du corps et des caractéris-
ques des premiers signes cliniques du cancer . Ce
role est double :

— médiatiser la confrontation du patient avec le can-
cer / symbole de destruction et de mort (1). La
familiarisation du public avec les principales carac-
téristiques de cette maladie ainsi qu’avec les res-
sources thérapeutiques spécifiques et leurs chances
de réussite au mot cancer.

— introduire ou rappeler avec insistance une autre
conception de la maladie écartée — méme par les
professionnels de santé — car anxiogéne : celle
basée sur les découvertes de la biologie et qui fait
appel non au corps sensible et fonctionnel mais au
corps cellulaire silencieux.
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1988 A ETE L’ANNEE DE LA
MOBILISATION MONDIALE CONTRE
LE SIDA

En 1988, I'Organisation mondiale de la Santé
(OMS) a continué a enregistrer une augmentation
spectaculaire du nombre de cas de SIDA dans le
monde,-avec au total plus de 130000 cas officielle-
ment signalés par plus de 140 pays depuis le début de
I'épidémie. Selon les estimations de ’'OMS, plus de
400000 nouveaux cas de SIDA devraient se déclarer
en 1989 et 1990, soit un nombre plus élevé qu’au
cours de toute I'histoire de I’épidémie. Cependant,
’OMS a également observé que des changements de
comportement, tout aussi spectaculaires, commen-
caient a se produire dans certaines régions et dans
des groupes bien précis, entrainant dans certains cas
une diminution de la transmission du VIH. Selon
I’OMS, la mobilisation sans précédent des collectivi-
tés, des pays et du monde contre le SIDA, qui s’est
intensifi€ée en 1988, pourrait étre a Porigine de cette
nouvelle tendance.

Pour conclure 1988, le programme mondial OMS
de lutte contre le SIDA a déclaré que le nombre réel
de cas de SIDA dans le monde depuis le début de
I’épidémie est aujourd’hui estimé a plus de 350000,
soit le double de I'estimation de fin 1987. par ail-
leurs, ’OMS estime que 5 millions d’individus au
moins sont actuellement infectés par le virus (VIH)
du SIDA, d’ou le chiffre avancé d’au moins un mil-
lion de nouveaux cas de $IDA dans le monde au
cours des cinq prochaines années. La maladie se
déclarera essentiellement chez les individus déja
infectés par le virus.

L’augmentation du nombre de cas de SIDA et ces
estimations «illustrent de fagon spectaculaire le fait
que le monde aura a s’occuper d’'un nombre sensi-
blement plus élevé de sidéens dans un avenir pro-
che» a dit le Dr Jonathan Mann, Directeur du pro-
gramme mondial de lutte contre le SIDA. 1l a par
ailleurs déclaré a Geneve :

«Etant donné qu’il faudra attendre cinq années ou
plus avant de pouvoir utiliser un vaccin a grande
€chelle, prévenir toute nouvelle infection 2 VIH est
désormais essentie! pour lutter contre le SIDA.
Pourtant, il est possible d’en ralentir la propagation,

et cela méme sans vaccin, car il ne se transmet que
dans certaines situations, lesquelles peuvent étre évi-
tées en étant informé ou en adoptant une attitude
responsable.

Il est d’abord impératif que les gens sachent ce
qu’est le SIDA. en 1988, la prise de conscience par
les populations du monde entier de ’existence méme
du SIDA a atteint une ampleur sans précédent. On a
constaté, a mesure que les programmes d’informa-
tion et d’éducation se poursuivaient, que I'informa-
tion devenait plus précise et que les renseignements
erronés et les malentendus se faisaient plus rares.
C’est 1a un point capital non seulement pour les pro-
grammes de lutte contre le SIDA mais aussi pour
prévenir toute discrimination et stigmatisation a
I’encontre des personnes infectées par le VIH. A ce
jour, pratiquement chaque pays dans le monde dis-
pose de programmes d’information et d’éducation
aussi bien pour le public en général que pour les
groupes les plus exposés a I'infection a VIH. Pour-
tant, I'information et I’éducation, a elles seules, ne
suffisent pas.

La prévention repose sur trois éléments : Iinfor-
mation et I’éducation ; les services sanitaires et
sociaux pour aider les gens a adopter un comporte-
ment sain ; et la prévention de la discrimination et
de la stigmatisation a ’encontre des personnes infec-
tées.

La ou les programmes sont en place depuis le plus
longtemps et ol sont le plus intensif, on constate que
les comportements se modifient. Cela ressort notam-
ment chez les homosexuels et les bisexuels en Nor-
vege, au Danemark, en Suisse, a Amsterdam, a
Anvers, a Londres, a New York et a San Francisco.
On a également pu constater que les comportements
s’étaient modifiés a la suite de la mise en place plus
récente de programmes parmi les prostituées de Nai-
robi, Kenya, d’Accra, Ghana et d’Athénes, Gréce,
et dans une moindre mesure, chez les toxicomanes
par voie intraveineuse aux Etats-Unis, en Italie et au
Pays-Bas.

Dans plusieurs villes, notamment a San Francisco,
Amsterdam et Anvers, dans la communauté homo-
sexuelle et parmi les bisexuels, on a pu constater que
les changements de comportement avaient entrainé
une baisse sensible des risques d’infection 4 VIH. A
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I'inverse, chez d’autres groupes, tels que les toxico-
manes par voie intraveineuse a Bangkok et les pros-
tituées a Kinshasa, le VIH continue de se propager
de maniére spectaculaire.

N

En deux ans 2 peine, la mobilisation mondiale
contre le SIDA est passée de la théorie a la réalite,
des déclarations a l’action. Aujourd’hui, chaque
pays en Afrique et dans la région des Amériques a
un programme national de lutte contre le SIDA, et
plus de 145 pays ont bénéficié d’un appui technique
et / ou financier par l'intermédiaire du programme
mondial OMS de lutte contre le SIDA. Aujourd’hui,
les programmes nationaux de lutte contre le SIDA
comportent I'exécution de programmes d’informa-
tion et d’éducation sur plusieurs niveaux, la mise en
place de services sanitaires et sociaux indispensables
pour aider les changements de comportement et
encourager les comportements sains, et la préven-
tion de toute discrimination et stigmatisation a
’encontre des personnes infectées par le VIH.

Cette mobilisation mondiale sans précédent con-
tre le SIDA a aussi entrainé deux phénomenes d’une
importance capitale. D’une part, une solidarité mon-
diale extraordinaire, avec la participation de scienti-
fiques du monde entier et le partage international
des ressources humaines et financieres pour lutter
contre le SIDA ; d’autre part, la mobilisation des
gouvernements, organisations et institutions,
aujourd’hui suivie par une participation sans préce-
dent des individus, des familles et des collectivités.

La Journée mondiale SIDA, le ler décembre
1988, a marqué une nouvelle étape dans la confron-
tation du monde avec le SIDA. Au cours de cette
Journée, les peuples du monde entier ont pensé au
SIDA : ils ont écouté et parlé, appris et discuté. La
Journée mondiale SIDA n’a pas été une journée de
statistiques et de chiffres, mais plutot une journée au
cours de laquelle on a pris conscience que chaque
personne infectée ou malade est une personne
entourée d’une grande famille et de nombreux amis.
La Journée mondiale SIDA nous a rapproché un
peu plus de notre objectif a tous : un supplément
d’ame dans un monde avec le SIDA.

Fin 1988, nous sommes conscients de 'ampleur
des défis nous attendent au cours des prochaines
années. Au fur et 2 mesure que le VIH continuera
de se propager et que d’autres personnes seront
atteintes du SIDA, la peur, I'ignorance, les préjugés
et la complaisance continueront de nous menacer
tous. Mais, nous pouvons aussi mesurer le chemin
parcouru depuis sept ans seulement, lorsque le
SIDA était identifié pour la premiére fois. Fin 1988,
nous sommes convaincus qu’ensemble nous pour-
rons dominer le SIDA et empécher que cette maldie
et les craintes, I’anxiété et les préjugés qui I'accom-
pagnent, ne nous dominent. En cette fin d’année,
nous pouvons voir que le monde est uni, comme il ne
’a jamais été, contre le SIDA»
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MENINGITES GRAVES HOSPITALISEES EN REANIMATION
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JERBI Z. & col. - Meningites graves hospitalisees en réanima-
tion.

La Tunisie médicale, Fev. 1989, Vol 67, N° 2

JERBI Z. & al. — Severe acute bacterial meningitis in intensive
care unit.
La Tunisie médicale, Fev. 1989, Vol. 67, nr. 2

RESUME : Une etude retrospective clinique, biologique, bacte-
riologique et TDM a concerné 81 cas de méningites bactériennes
graves hospitalisees en Réanimation en 6 ans. Le delai moyen
de prise en charge est de 8,3 jours.

La mortalité est trés élevee en comparaison avec la mortalite
globale du service de Réanimation. Ceci semble en rapport avec
la gravite des lesions neurologiques, elle-méme en rapport avec
le retard disgnostic et/ou de prise en charge en milieu spécialise.

Un diagnostic precoce et une prise en charge rapide en milieu

de Réanimation devraient permettre |'amélioration du pronostic
des meéningites graves.

"ABSTRACT : Clinical, biochemical, bacteriological and TDM data

were investigated in a retrospective study of 81 cases of servere
acute bacterial meningitis, admitted in ICU over 6 years period.
The mean delay before admission was 8,3 days.

Mortality was high compared to the global mortality level of our
ICU for the same period. This is due to the serverity of neurologic
injuries, the diagnostic delay and/or delay of admission in ICU.

We believe that an early diagnosis and taking care rapidly of
such patients in ICU would surely improve the prognosis of acute
bacterial meningitis.

MOTS-CLES : Meningite bactérienne — Indice de gravite — Rea-
nimation-coma — Tomodensitometrie cérebrale

KEY-WORDS : Bacterial meningitis — Scoring system — Intensive
care-coma — CT scan.
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Toujours fréquentes et graves, les méningites bac-
tériennes hospitalisées en réanimation demeurent
grevées d’une lourde mortalité.

Une étude rétrospective de 110 dossiers de ménin-
gites bactériennes hopitalisées de Mars 1981 i SEP-
TEMBRE 1987 dans un service de réanimation poly-
valente, a permis de retenir 81 cas.

Les criteéres d’inclusion sont :

1 - le diagnostic de méningite bactérienne porté par
la mise en évidence d’un germe 2 la culture de [EERS
sinon sur le tableau clinique et les modifications
cytochimiques du LCR, 2 savoir la pleiocytose a
prédominance polynucléaire, I’hyperprotéinorrachie
et I’hypoglycorrachie.

2 - I'existence d’un ou plusieurs éléments de gravité
motivant la prise en charge en réanimation, a
savoir : des troubles de la conscience, avec ou sans
convulsions, des troubles neuro-végétatifs, une
insuffisance respiratoire, une défaillance hémodyna-
mique et/ou des troubles de I’lhémostase avec ou sans
insuffisance rénale.

RESULTATS

population : I’4ge moyen des malades est de 31 + 18
ans (2 - 70 ans). Il y avait 45 hommes et 36 femmes
donc un sex-ratio de 1,3.

L’indice de gravité simplifié moyen (I.G.S) (5) est
de 1S \==0547:

Symptomatologie : les troubles de la conscience sont
présents chez 71 patients (88 %). le glasgow coma
score (GCS) moyen des patients est de 7,4 + 3.7.

La profondeur du coma semble péjorative puisque
sur les 49 patients qui avaient un GCS <8, 37 (75%)
sont décédés.

Les convulsions sont retrouvées chez 26 patients
(32 %) ; 22 ont présenté des crises tonico-cloniques
généralisées et 4 des crises unilatérales de type Bra-
vais-Jacksonien. Les convulsions ne semblent pas
constituer un facteur de gravité. En effet, parmi les
53 décédés, 12 ont convulsé tandisque parmi les 28
guéris 14 ont convulsé.

Des signes neurologiques de localisations étaient
présents chez 21 malades (26 %) : 15 avaient une
hémiplégie et 11 présentaient une atteinte des paires
craniennes : 8 paralysies du VII dont 5 associées a
une hémiplégie et 3 paralysies du III. Ces signes de
localisation ont été observés a2 un moment ou a un
autre de I’évolution. Parmi les 21 malades qui ont
présenté des signes de localisation, 15 sont décédés.
La pathologie associée : — Atteinte respiratoire :

* 3 méningites a2 pneumocoque étaient accompa-
gnées de pneumopathies.

* 3 patients ont présenté un oedéme pulmonaire
lesionnel

— Les troubles hémodynamiques :

*17 chocs septiques ont été observés : 10 méningo-
coccémies probables avec 5 confirmées bacté-
riologiquement et une pneumococcemie :

* 2 patients ont présenté un choc persistant, dans

le cadre d’un coma profond secondaire 4 un
arrét respiratoire survenu au cours du transfert
en Réanimation.
— Les troubles de I’'hémostase : 15 malades ont pré-
senté des stigmates biologiques de consommation :
thrombopénie, baisse du TP, allongement du TCK :
9 d’entre eux avaient un purpura généralisé pété-
chial, ecchymotique et /ou nécrotique.
La bactériologie : Le germe responsable a été isolé
27 fois. 13 pneumocoques, 10 méningocoques et 3
listeria au cours des méningites primitives et un pyo-
cyanique responsable d’une méningite post opéra-
toire.
L’analyse du L.C.R : a montré

* une hypoglycorrachie chez tous les patients avec
une valeur de 1,76 + 2,1mMol/l (moyenne =+ ecart
type)

une hyperprotéinorrachie chez 80 patients
(99 %). Sa valeur moyenne était de 4,2 + S5g/l
une pléiocytose quasi constante avec un nombre
moyen de globules blancs de 4400 GB/mm’
(extremes 160 et 32000) et une polynucléose tou-
jours supérieure a 70 %.

Tomodensitométrie cérébrale (TDM)

Une TDM a été pratiquée chez 32 malades. Les
indications étaient :
1 - 17 fois de fagon précoce pour :
— coma accompagné de signes de localisation (11 cas)
dont 2 avec convulsions ; la TDM était normale dans
4 cas, ailleurs, elle a objectivé des hypodensités 4
cas), un abcés cérébral (1 cas), un oedéme cérébral
(1 cas) et une arachnoidite de la base (1 cas).
— coma avec ou sans convulsions (6 cas) ; on a noté
un oedeme cérébral dans deux cas, une hypodensité
une fois, une arachnoidite de la base une fois. La
TDM était normale a deux reprises.
2 - 15 fois de facon tardive devant la persistance du
coma. La TDM a alors objectivé : une hydrocépha-
lie (6 cas), une arachnoidite de la base (2 cas), des
Iésions ischémiques multiples (1 cas), un abees fron-
tal bilatéral (1 cas). La TDM était normale dans 5
cas.
Thérapeutique
I — Antibiothérapie : I'antibiotique de premiére
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intention était Ampicilline (63 cas), Chloramphéni-
col (6 cas), Pénicilline G (2 cas), Céfotaxime (1 cas)
et un cas d’association Carbénicilline-Gentamicine
pour la méningite a pyocyanique.

Cette antibiothérapie a été modifiée 13 fois : dans
9 cas Chloramphénicol ou céfotaxime ont remplacé
Ampicilline devant ’absence d’amélioration, et dans
4 cas la modification était due a un effet secondaire
de I'antibiotique (3 fois une allergie a I’Ampicilline
et une fois une leucopénie sous Chloramphénicol).
2 — Traitement symptomatique: :

— La ventilation mécanique (VM) était nécessaire
chez 67 patients (82 % des cas), toujours en mode
controlé. Elle était motivée dans tous les cas par la
profondeur du coma aggravée a 6 reprises par une
atteinte parenchymateuse pulmonaire.

— Le reste du traitement symptomatique a consisté
en anti-oedémateux dans 9 cas, une neurosédation
dans 13 cas. L’équilibration hydro-€lectrolytique et
I’alimentation entérale a faible débit continu a
concerné tous les malades.

Evolution

La durée moyenne d’hospitalisatrion est de 14,3 +
19 jours (extrémes de 1 a 90 jours).

Des complications iatrogénes ont émaillé I’évolu-
tion 23 fois : 7 septicémies dont 5 compliquées de
choc septique, 6 infections urinaires sur sonde vési-
cale, 5 pneumopathies nosocomiales chez des
patients ventilés, 3 veinites sur cathéters courts et
deux pneumothorax, 'un compliquant une ventila-
tion avec pression positive téléexpiratoire.

La mortalité globale est de 64 %, alors que celle
du service est de 39 %. Les causes de déces sont :
— P’évolution progressive vers un coma dépassé : 18

cas

— des troubles neurovégétatifs dus a la méningite :

9 cas

— un choc septique (8 cas) aggravé par une CIVD
chez deux patients. Les germes responsables des
chocs septiques sont : 3 fois le méningocoque, 2
fois le pneumocoque et une fois un pyocyanique
responsable de pneumopathie nosocomiale.

— un coma chronique avec un accident intercurent :
7 fois

— un coma anoxique di a un arrét cardio-respira-
toire survenu avant ou pendant le transfert en
réanimation : 6 fois

— une hypoxie majeure dans deux cas

— une mort subite non étiquetée a deux reprises.

Parmi les survivants, des séquelles ont été notées
chez 5 patients a type de paralysie faciale (2 cas),
hémiplégie (1 cas), aphasie (1 cas), des troubles

amnésiques (1 cas) et des troubles psychiques (2
cas).

DISCUSSION

L’analyse de I’age des patients ne montre pas de
particularité, sinon le jeune ige (moyenne a 31 ans)
qui reflete la pyramide des ages du pays.

Dans cette série nous notons la particuliére gravité
de la symptomatologie (69 % des comas profonds).
WOLFF et VACHON (8) relevent 53 % de comas
profonds au cours des méningites a pneumocoque.
JEUNEHOMME et COLL. (4) ne rapportent que
20 % de comas au cours de méningites bactériennes
vues en urgence. Cette gravité nous semble étre en

‘rapport d’une part avec le recrutement particulier

d’un service de Réanimation, d’autre part avec le
retard diagnostique et surtout le délai de transfert en
milieu spécialisé pour un traitement symptomatique
approprié. En effet, le délai de la prise en charge est
de 8 jours en moyenne.

Le germe n’a été indentifié que 27 fois (33 %). 46
patients avaient regu une antibiothérapie préalable.
Chez les 8 autres, malgré I’absence d’une antio-
biothérapie préalable, la négativité des examens
bactériologiques pourrait s’expliquer par la fragilité
relative de certains germes (hémophilus influenzae,
méningocoque et Listeria). La mortalité est élevée
(46 %) comparée a celle d’autres séries : WOLFF et
VACHON (8) 39 % au cours des méningites a pneu-
mocoques, MANGI et Coll. (6) 40,3 % au cours des
méningites 3 BGN et GOULON et Coll. (3) 58 %
au cours des méningites comateuses.

Elle est en rapport avec I'importance des 1ésions
neurologiques chez 40 patients. A noter que 12
décés ont eu lieu dans les pemieres 24 heures.
Notons cependant, le travail de BOUHROUM et
Coll. (2) portant sur 150 méningites graves hopitali-
sées a Constantine (Algérie) avec un I.G.S moyen
de 11,62 *+ 5,01 ou la mortalité est de 68,6 %.

L’analyse de I'IGS, du délai moyen de la prise en
charge et de la protéinorrachie a montré une diffé-
rence significative entre les patients décédés et les
patients guéris comme le montre le tableau suivant

DECES | GUERISON

IGS 165+5]112+5 DS p<0,0001 *
DELAI MOYEN DS

de prise encharge |9,5+9 |58 +5.7 0,02 <p<0,05*
PROTEIN-

ORRACHIE 52641 2,52 DS

0,001 <p<0,01 *

* TEST DE L’ECART REDUIT
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CONCLUSION

La méningite bactérienne est une cause fréquente
d’hospitalisation en Réanimation : 10 % des admis-
sions. Elle demeure grave vu la profondeur du coma
et I"association a une ou plusieurs défaillances viscé-
rales. L'analyse bactériologique ne permet pas tou-
jours d’isoler un germe car les patients sont pris en
charge secondairement d’ou I'intérét de rechercher
les antigénes solubles dans le L.C.R et dans le sang.
La TDM a la phase précoce n'a pas d’intérét prati-
que, tardivement elle permet de déceler des séquel-
les (hydrocéphalie et 1ésions ischémiques (1) (7).

La mortalité reste élevée (64 %) dépassant la
mortalité globale en Réanimation (39 %), malgré
les progres de I'antibiothérapie et les moyens de
Réanimation. Ceci nous semble expliqué, du moins
en partie, par le retard de transfert en milieu spécia-
lisé.

Malgré leur fréquence, les complications iatroge-
nes ne semblent pas alourdir le pronostic.

L’étude a I'admission de I'GS, du délai de la prise
en charge et de la protéinorraphie permetterait
d’avoir une idée pronostique.
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LE REFLUX VESICO-URETERAL CHEZ L’ENFANT. A PROPOS

DE 59 CAS OPERES.

M. HENTATI., M. HAFFANI., S. SAIED., M. BEN ATTIA . ..H. SAIED

Service de Chirurgie Pédiatrique Hopital d”Enfants — Tunise.

Jalall sis galladl UL 5l

Lie Tan b oloale apanan o cusal ol i olaas Jib 59 sie ol Sla5a Ula 96 Jadd Sl Lia 1 yadle

Al Uasall a3 a5k Lajliel oy Uls 35

ay J31 e el lie 53 dpmss pradl (e LSS DLy gusly Gkl |3 55leadl Lodadl i Jsl el o)
i s yeaill 138 G SV Gans 3 Y1 Gal Bl ek ol ol «oaobl UST 18y sl sanssll Joadl Sleadl sagaas O

.3511 Ul e Loz 3 a0l S sie LY

s oIS R Sl] i e S T gl B ydil) Al s S Als L510 Lols B (stiall a3 S,

ik s Sl ha b Slals)

HENTATI M. & col. — Le reflux vesico-urétéral chez I'enfant (a
propos de 59 cas opérés)
La Tunisie médicale, Fev. 1989, Vol. 67, N° 2

HENTATI M. & al. — Vesico-ureteral reflux in the child 59 opera-
ted cases
La Tunisie médicale, Fev. 1989, Vol. 67, nr 2 ~

RESUME : Les auteurs rapportent une serie homogene de 59
enfants opérés pour reflux vesico-urétéral primitif, représentant
96 unités reno-urétérales refluantes, dont 35 sont considérés
comme des formes sévéres appartenant au grade 4.

Les signes révélateurs sont dominés par l'infection urinaire, et
la cystographie retrograde a permis d'affirmer dans tous les cas
I'existence d'un reflux dés le premier examen.

L'U.LV. a été pratiquée chez tous les malades. Méme si elle
n‘a pas démontré le reflux dans tous les cas, elle demeure un
examen indispensable pour juger I'état du rein.

L'échographie est importante pour la surveillance du rein en
post opératoire.

La scintigraphie rénale permet de juger I'importance de I'altéra-
tion parenchymateuse.

ABSTRACT :The report on a homogenous series of 59 children
operated on primary vesico-renal reflux, representing 96 ureters
of which 35 are considered as service forms belonging to stage 4.

Revealing symptoms are domined by urinary infection, and
cystography ellowed to confirm, in all cases, the existence of
reflux from the investigation.

Intravenous urography was conducted on all patients. Even if it
did not demonstrate reflux in all cases, it remains a necessary
investigation in order to asses the kidney.

Sonography is important for the surveillance of the kindne ' in
post operatory period.

Renal scintigraphy ellowed to esses the importance of altera-
tion of renal parenchyma.

MOTS-CLES : Reflux vésico-uretéral — Enfant

KEY-WORDS : Vesico-uréteral reflux — Children.
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Le reflux vésico-ureteral se définit par le passage a
contre courant de I'urine vésicale vers les voies uri-
naires supérieures. C’est un phénomeéne pathologi-
que qui représente la plus fréquente des uropathies
de I’enfant.

Tous les reflux vésico-ureteraux (R.V.U) découverts
chez I’enfant ne sont pas opérés d’emblée :

Si lintervention s’impose devant un reflux de
toute évidence massif et malformatifs, les autres
reflux sur ureteéres fins, ou peu dilatés, avec U.I.V.
normale, fait I'objet d’une surveillance médicale.

Cette attitude est celle que nous préconison en
particulier chez le nourrisson et le jeune enfant.

Le but de ce travail est de présenter une série
homogéne de 59 enfants ayant subi une réimplanta-
tion urétro-vésicale, uni ou bilatérale, et de discuter
a ce propos les indications opératoires et les résul-
tats.

MATERIEL ET METHODES :

Notre étude porte sur 59 dossiers d’enfants opérés
qui se repartissent comme suit :

—Sexe: 27filleset 12 garcons = sex ratio 32/22 = 1,8
—Age : varie de 6 mois a 11 ans avec un 4ge moyen a 3 ans 1/2
—Cété: -37R.V.U bilatéral 96 unités réno-urétérales

—22 R.V.U. unilatéral refluantes
Classification :
Nous avons adopté la classification de Dowskin et
Perlemutter :

— Grade 1 : Reflux n’atteingant pas le bassinet = 6
— Grade 2 : Reflux atteignant le bassinet et les calices
sans dilatation de la voie urinaire supéri-

eure =22
— Grade 3 : Reflux avec dilatation modérée de la voie

urinaire supérieure =33
— Grade 4 : Reflux avec dilatation massive de la voie

urinaire supérieure =35

Une uropathie associée est notée dans 16 cas.
— Lithiase vésicale =
— Lithiase rénale
— Diverticule vésicale
— Megauretére obstructif
— Duplicité urétérale
— Duplicité urethrale
— Valves de l'urethre =

postérieur.

LI | |
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Les signes cliniques :

— Troubles mictionnels
— Fievre = 31
— Troubles digestiis

— Douleurs lombaires
— Hématurie = 7
— Retard staturo-pondéral
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— Les urines sont infectées lors de 1’hospi-
talisation dans 33 cas sur 59 soit 55 %.
Les germes isolés sont :

— E. coli =16
— Proteus = 10
— Klebsiella = 3
— Staphylo = 2
— Entérobacter =. I
— Pseudomonas =" 1
I 1 1 A\
6 UNITES 22 UNITES 33 UNITE!; 35 UNITES

L’infection est considérée haute dans 26 cas/59 soit
45 % . Basse dans 33 cas/59 soit 55 %

— Intervention chirurgicale :

— Cohen = 74 unités (44 malades} dont 3 aprés
cutanée et I’association d’un diverticule
para-ureteral. »

— Leadbetter Politano = 8 unités (6 malades).

— Gilles Vernet = 2 unités (1 malade)

— Néphro-ureterectomie = 4 unités.

RESULTATS :
Apres traitement chirurgical :
— Le reflux a regressé dans 86 unités/96 soit 90%
— Pour 10 unités, le reflux a persisté soit 10%
des cas.

Ces 10 unités (6 malades) ont eu comme premiére

intervention =

¢ Leadbetter bilatéral = réapparition du relflux et la
malades est décédée dans un tableau septicémi-
que.

¢ Leadbetter unilatéral : persistance du reflux et de
Pinfection urinaire. L’enfant est repris un an aprés
avec un bon résultat.

¢ Cohen bilatéral : persistance du reflux unilatéral
qui est controlé médicalement.

¢ Cohen bilatéral : chez un enfant porteur d’un
reflux grade IV avec deux megauretéres et deux
reins dysplasiques et peu fonctionnels.
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Chez cet enfant : deux attitudes pourraient étre
envisagées :

— Intervention de reimplantation des deux mégaure-
teres avec ureteroplastie modelante (HENDREN)
en esperant une stabilisation de la fonction renale.

— Cependant I'évolution peut se fait vers l'insuffi-
sance renale ce qui necessitera une greffe renale.

¢ Cohen bilatéral mais ’enfant décede dans un
tableau de detresse urologique.

¢ Giles Vernet : persistance d’un reflux d’un seul
cOté. ’

Ce reflux est contr6lé médicalement.

— Deux malades présentant un reflux unilatéral ont
été traités par Cohen unilatéral et ont présenté
ultérieurement un reflux controlatéral.

Résultats bactériologiques :

Apres intervention chirurgicale : 12 de nos mala-
des, 20 % ont présenté au moins une foie une infec-
tion urinaire :

Les germes en causes sont :

— Protus =
— Klebsiella o 5
— E. Coli =

Uniquement 4 enfants / 12 (33 %) ont présenté
une symptomatologie bruyante évocatrice d’infec-
tion haute.

DISCUSSION :

I1 est difficile d’apprécier I'incidence globale du
reflux vésico-ureteral primitif. Mais on peut estimer
qu’elle est de I'ordre de 0,5 % (Cendron : 8).

Sa prévalence en cas d’infection urinaires, par
contre, élevée.

— On considere habituellement que le reflux est plus
fréquent dans le sexe feminin.

Cendron (8) analysant 760 observations de reflux

sans dilatation de la voie urinaire supérieure de
nombre 547 filles pour 213 garcons.

5
3

Mais cette fréquence s’inverse dans les séries
intéressant les reflux avec dilatation urétérale.

C’est ainsi que dans notre série, nous avons noté
une prédominance chez le garcon.

De méme, Monfort (13), dans un travail paralléle
trouve 65 pour cent de gargons.

— Les premieres manifestations cliniques de la mala-
die apparaissant t6t dans la vie, souvent méme
dans la premiére année. (4ge moyen 3 ans 1/ 2).

— Les signes révélateurs sont dominés par les acci-
dents infectieux : fievre, pyurie et douleurs abdo-
minales.

Les urines sont infectées dans 55 % des cas dans

notre série. Il est clair, que tous ces symptomes
impliquent une exploration radiologique des la pre-
miére poussée zussi bien chez le garcon que chez la
fille :

— La cystographie :

est I'’examen clef.

Bien que dans tous nos cas, elle ait €té pratiquée
par voie retrograde, la cystographie peut étre réali-
sée par voie sus pubienne. Elle permet d’affirmer
I’existence d’un reflux.

La distinction entre reflux «passif» apparaissant
au cours de la repletion vésicale et «actif» unique-
ment permictionnel, doit étre notée, mais n’a pas un
intérét majeur.

L’apparaition dans l'air rénale de trés discretes
taches radio-opaques signent un «reflux intra-rénal».

Bien que les classifications du reflux, soient pour
une part subjectives et personnelles aux différentes
équipes, nous avons utilisé la classification de
Dowskin et Perlmutter (20) qui comporte 4 degrés.

Cependant, il faut remarquer que la cystographie
en matiére de reflux n’est pas parfaitement fiable
parce que certains reflux sont labiles, intermittents.
Il peut étre necessaire de procéder a une deuxieéme
cystographie.

— L’urographie intra-veineuse :

Méme si elle ne démontre pas toujours le reflux,

demeure un examen indispensable. (elle a été prati-
quée dans tous nos cas).
. Elle a pu mettre en évidence des signes indirects
de reflux sur la voie excretrice haute (dilatation de
I'uretére : 68 unités), et surtout des anomalies asso-
ciées au reflux :

lésions de néphropathie de reflux (35 unités).

diverticule vésicale para-ureteral de Hutch = 2 cas
duplication de la voie excretrice = 2 cas
lithiase urinaire = 3 cas

L’échographie :

Peut dans certains cas permettre la mise en évi-
dence d’un reflux. Mais cet examen est encore tres
peu utilisé en ce qui concerne le diagnostic.

Par contre, il prend une part importante, dans la

surveillance du rein au cours du traitement du
reflux.
— La cystographie isotopique peut mettre en évidence
un reflux et la corrélation avec les résultats de la cys-
tographie retrograde semble satisfaisante. Cet exa-
men ne connait cependant pas encore une grande
diffusion. Il doit surtout faciliter la surveillance d'un
reflux.
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— La scintigraphie rénale :

Le probléeme majeur en présence d’un reflux étant
de juger d’une éventuelle altération parenchyma-
teuse, la scintigraphie rénale apparait comme un
examen riche d’enseignement.

En cas de reflux unilatéral, I'apsect quantitatif
relatif est un bon élément d’appréciation.
L’endoscopie :

Les renseignements fournis par I’endoscopie et la
possibilité d’obtenir actuellement d’excellents docu-
ments photographiques justifient I'intérét de
'endoscopie et I'orientation thérapeutique du
R.V.U. chez I'enfant.

J. CUKIER (11) a beaucoup insisté sur la valeur
de la mesure endoscopique du trajet sous muqueux
de l'uretere : «toute longueur au dessous de 10 mm
chez I'enfant expose fortement a I’apparition d’un
reflux».

Cependant, il ne serait pas raisonnable de confé-
rer a ’endoscopie un réle dominant, et encore moins
exclusif.

L’endoscopie doit en effet, pour prendre toute sa
valeur, s’insérer dans un triple contexte clinique,
radiologique et bactériologique qui seul, permettra
de fixer la mailleure conduite a tenir.

Pour notre part, nous n’utilisons pas I’étude
endoscopique de fagon systématique parce qu’elle
nous a paru trop subjective et incertaine, d’autant
plus qu’elle necessite une anesthésie générale.

— R.V.U. et pathologie associé
e Syndrome de la jonction urétero-vésicale = 2 cas.

Cette association serait plus fréquente, puisque

sur 431 observations de méga-uretéres obstructifs

primitifs reunies par Beurtons (6).

127 correspondérent a des méga-uretéres avec

reflux.

e R.V.U. et lithiase urinaire :

L’association d’un reflux et d’une lithiase urinaire
est rare (3 cas dans notre série). On peut observer la
coexistence d’un reflux et d'une lithiase vésicale.

Ce reflux disparait souvent aprés ablation du cal-
cul et stérilisation de I'urine. Mais tel n’est pas tou-
jours le cas (2 observations dans notre série).

— Traitement chirurgical :

Quant a été prise la décision de traiter chirurgica-
lement un reflux vésico-renal idiopathique, decision
qui dépend de I’age du sujet, de I’état du haut appa-
reil, de dégré d’infection des urines, de I'efficacité
du traitement médical, le chirurgien a le choix entre
plusieurs techniques.

La création d’un tunnel sous muqueux dans le
quel on glisse la portion terminale de I'uretére est le
point essentiel :

e La technique de leadbetter et Politano (8 unités)
de notre série) était dans le passé la plus utilisée.
Elle donne d’ailleurs 80 2 90 % du succés selon les
auteurs, mais elle n’est pas exempte de quelques
€checs : persistence du reflux et surtout sténose de
la reimplantation.

e La technique de Cohen : (74 unités).

La plastie anti-reflux par «avancement» sous
muqueux de I'uretére semble a la fois plus simple,
plus sire et plus physiologique. Cette technique
rapidement adoptée par de nombreux auteurs et
affirmée est actuellemtn largement utilisée avec un
recul suffisant pour juger de la qualité et de la
consistance de ses résultats,

Auteurs Nb. d’enfant | Nb. d’uretéres | Sténose |Relux résiduel
AUBERT 56 87 0 2
BEURTON 227 384 1 4
CENDRON 461 819 0 12
GRUNER 351 675 0 7
NOTRE SERIE 44 74 0

La nephro-ureterectomie totale a ¢té pratiquée chez
4 malades de notre série. Elle est justifiée par I'état
du rein, pour ne pas laisser un moignon urétéral
siege de reflux et source d’infection persistante.

CONCLUSION

le reflux vésico-uretral représente, I’'uropathie la
plus fréquemment rencontrée en urologie pédiatri-
que, et 'incontestable vedette de I'urologie des 20
derniers années.

Ce n’est pas tellement le probleme du diagnostie
du reflux qui pose des problemes, mais celui des
indications thérapeutiques, car ce diagnostic est sim-
ple = en présence d’une infection urinaire confir-
mée, il faut demander une cystographie ; si le reflux
existe, il sera mis en évidence par cet examen.

Cette uropathie connait des degrés divers et est
susseptible de se corriger spontanément.

Mais il existe une véritable triade : reflux, infec-
tion, pyélonephrite imposant un traitement énergi-
que.

S’il n’y a pas de traitement médical du R.V.U
stricto-senso, celui-ci demeure important pour soi-
gner ou prévenir I'infection urinaire et mettre le rein
a I'abri d’infection grave en attendant la disparition
fréquente du reflux sur uretere fin. L’intervention
chirurgicale s’impose devant un reflux de toute evi-
dence massif et malformatif et devant la persistance
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du reflux aprés traitement medical bien conduit.
Une série homogene de 59 cas opérés, nous per-

met de tirer les conclusions suivantes :

— la chirurgie anti-reflux est tres fiable, ce qui doit
peser sur les indications thérapeutiques.

— Ces indications reposent sur une analyse minu-
tieuse de I’ensemble des données cliniques, biolo-
giques, radiologiques, scientigraphiques et éven-
tuellement endoscopique obtenues lors d’un pre-
mier bilan

— les indication doivent résulter d’une parfaite coor-
dination médico-chirurgicale. '
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THE BAHRAIN MEDICAL SOCIETY

AND

THE AMIRI ACADEMY OF MEDICAL SPECIALISTS OF BAHRAIN
Organise

THE PRIMARY HEALTH CARE CONFERENCE
BAHRAIN - MAY 21ST & 22ND, 1989

The Conference aims at supporting cooperation between primary and
secondary care and to improve the standards of Medical Care in Bahrain.
Guest speakers will be invited from U.K. and the Gulf region.

For discussion will be :

Relation between primary and secondary care.
The concept of primary care.
 Primary care in medical services.
Private sector in medical services.
Continuous medical education.
Teaching of undergraduate medical students.
Research in primary care.
Free papers in areas like maternity and child care, family planningetc...
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Abstracts must reach us before 2sth April, 1989.
Mail your abstracts to Dr. Fawzi Amin, Chairman of the organizing committee of
““Primary Health Care Conference”, Bahrain Medical Society, P.O. Box 26136,
State of Bahrain. (Tel. No. 264341)
For further information write to the same address above or contact BMS Secretary on
Tel. No. 279768 (7.00 to 12 a.m.) or 742666 (5to 10 p.m.)
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BAHI S. & col. — Comment terminer une gastrectomie difficile
pour ulcére du bulbe.
La Tunisie médicale, Fev. 1989, Vol. 67 N° 2

BAHI S. & al. — How to treminate a difficult gastrectomy for duo-
dénal ulcus.
La Tunisie médicale, Fev. 1989, Vol. 67, nr. 2

RESUME : La vagotomie-antrectomie donne le plus faible taux
de récidive ulcéreuse ; nous I'avons pratiquée 205 fois. Chez 20
de nos malades, I'exérése gastrique s'est révélée dangereuse a
cause du risque de traumatisme bilio-pancréatique ou du lachage
du moignon duodéral.

Pour éviter de tels risques nous avons eu recours a la diverti-
culisation duodénale associée aux artifices suivants : 19 duodé-
nostomies ont été pratiquées (avec 4 fuites duodenales) pour
soulager le moignon guodénal et guider une éventuelle fistule, 3
duodénoplasties ont été faites pour recouvrir une perte de subs-
tance duodénale antérieure, enfin 2 gastrectomies pour exclu-
sion ont éte réalisées.

Il n'y a eu aucun déces parmis les 20 duodénums difficiles.

ABSTRACT : Vagotomy antrectomy is the most effective opera-
tion to prevent reccurent ulceration. It has been perfomed on 205
patients. For 20 patients, the resection of the distal stomach was
dangerous with higt risk of biliary and pancreatic injury or secon-
dary duodenal leakage.
Many methodes of managing a difficult duodenal stump have

been used :
— 3 «modified Bancroft procedure»
— 2 «pyloric exclusion»
— 19 «duodenostomy»

We observed 4 duodenal leakages and zero death about these
20 difficult duodenal stumps. ’

MOTS-CLES : Gastrectomie difficile — Duodénostomie — Antrec-
tomie.

KEY-WORDS : Difficult gastrectomy — Duodenostomy — Antrec-
tomy
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I - INTRODUCTION :

La vagotomie antrectomie constitue le meilleur
traitement chirurgical de 'ulcére duodénal. En effet,
elle supprime les deux facteurs de la secrétion acide
(hormonal et nerveux) et s’accompagne du plus fai-
ble taux de récidive (5), (10). Cependant, ies trau-
matismes opératoires biliopancréatiques et le
lachage du moignon duodénal constituent les com-
plications majeures de la gastrectomie pour ulcére
(6), (13).

Pour prévenir ces complications ou minimiser
leurs conséquences, nous avons adopté comme
intervention de base la diverticulisation du duodé-
num (Opération type Billroth II) associé au besoin a
d’autres gestes.

I - MATERIEL ET METHODE :
1) Matériel :

Notre travail s’étend sur une période de 2 ans (de
septembre 83 a septembre 85).

205 malades poteurs d’ulcére duodénal ont €té
traités par vagotomie antrectomie ; une seule fois
I'intervention s’est déroulée en urgence pour un
ulcére hémorragique. Le rétablissement de la conti-
nuité a été 194 fois selon Billroth IT et 11 fois selon le
mode Péan. Chez 174 patients (89 %), I'exérése gas-
trique a été facile ; chez les 20 malades restants
(11 %) la dissection du duodénum et sa fermeture
ont été laborieuses. Ces 20 gastrectomies difficiles
font I'objet de notre travail (Tableau N° 1).

205 V. A.

194 BILLROTH 11 11 PEAN

174 DUODENUMS
FACILES 89 %

20 DUODENUMS
DIFFICILES 11 %

TABLEAU N 1 : Matériel d’étude % de duodenums difficiles

19 de nos patients sont de sexe masculin ; 13 sont
agés de plus de 40 ans et ont un vieil ulcére évoluant
au minimum depuis S ans.

Les caracteristiques de I'ulcére :

* 4 ulceres post-bulbaires.

* 16 ulceres sténosants et 4 non sténosants.

* 8 ulceres géants (supérieurs a 2 cm).

5 double ulceres.
2) Méthode thérapeutique :

Chez tous nos malades, nous avons pratiqué une
gastrectomie dont 2 pour exclusion. Le rétablisse-
ment de la de continuité a été, de principe, une anas-
tomose gastro-jéjunale a laquelle nous avons asso-
cié : 19 duodénostomies de décharge, 3 plasties duo-
dénales par patch antral (voir tableau N° 2).

*

ARTIFICE TECHNIQUE

NBRE DE CAS
Duodénostomie terminale seule 7
Duodénostomie latérale seule 8
IPatch antral + duodénostomie 3
Gastrectomie pour exclusion seule 1
1

Gastrectomie pour exclusion + duodenostomie

Total 20

TABLEAU N° 2 : Artifices techniques au cours des 20
gastrectomies difficiles

[l - RESULTATS :

Il n’y a pas eu de déces parmi les 20 malades.

Nous avons noté 4 fuites duodénales associées a 2
abces sous phrénique. Toutes ces fuites sont surve-
nues sur une duodénostomie terminale. La durée
moyenne de séjour a été de 13 jours.

IV - COMMENTAIRES :

La vagotomie antrectomie donne le taux le plus
faible de récidive ulcéreuse de 0,6 a 2,4 % <5), (7),
(8), (10), (12), (20) mais au prix d’'une mortalité et
d’'une morbidité plus importantes que celles des
vagotomies tronculaires ou selectives (15). Ces
déboires sont dues principalement au remaniement
anatomique de la région péri-ulcéreuse rendant la
dissection difficile (ulcére duodénal postérieur per-
foré dans le pancréas, ulcere géant, ulcére post-bul-
baire).

Ces situations exposent au traumatisme bilio-pan-
créatique désinsertion de la papille estimée a 5,20 /
000 (13) et au lachage du moignon duodénal estimé
entre 1 et 3 % avec une mortalité de 50 % (17),
(19):

Nous avons pratiqué 205 vagotomie-antrectomies
pour ulcere duodénal. Nous déplorons 4 déces
(1,9 %). Un seul déces, en rapport direct avec la
gastrectomie, est survenu a la suite d'une péritonite
généralisée par lachage du moignon duodénal ; ce
taux de mortalité s’inscrit dans les normes (10}, (15),
(18) et nous incite a considérer la vagotomie-antrec-
tomie comme l'intervention de choix dans le traite-
ment de ['ulcere duodénal a froid. Depuis la surve-
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nue de déces di a la péritonite nous avons adopté,
dans les gastrectomies difficiles quelques artifices
techniques qui nous rendent de grand service :

1) La duodénostomie de décharge :

Elle a été décrite pour la premiere fois en 1946 par
Welch et depuis plusieurs auteurs 'ont I'utilisée (3),
(4), (14), (17), (19) les complications de la duodé-
nostomie sont diversement appréciées avec une mor-
talité de 0 a 4 %. Peyton (17) a pratiqué 26 duodé-
nostomies terminales sur 160 vagotomies antrecto-
mies, il a observé 10 lachages autour de la duodénos-
tomie (39 %) et a noté 4 déces. Dans notre série
nous avons pratiqué au début de notre expérience 7
duodénostomies terminales avec 4 fuites duodénales
dont deux associées a un abceés sous-phrénique.
Les fistules s’expliquent par : un mauvais fonction-
nement du drain et par la fuite autour du drain car la
fermeture n’est pas étanche (3), (7). Depuis nous
n’utilisons que la duodénostomie latérale qui nous
donne pleine satisfaction car nous n’avons observé
aucune fuite duodénale. Cette méthode est défen-
due par plusieurs auteurs (4), (9).

2) Le procédé de Bancroft modifié : (1)

Il s’agit d’un artifice utile dans les grandes pertes
de substance duodénales antérieures ; il a été utilisé
3 fois avec des suites simples.

SCHEMA N°1

3) La gastrectomie pour exclusion : (16)

La gastrectomie pour exclusion a été utilisée 2 fois
et les suites ont été simple. Pour Kourias cité par
Lataste de Bismuth (11); cette intervention
s’accompagne d’un faible taux de récidive ulcéreuse
(0,35 %).

V — CONCLUSION :

Certaines précautions doivent étre prises devant
une gastrectomie difficile pour ulcére du bulbe :

1) Il ne faut pas chercher a enlever l'ulcere a tout
prix surtout s’il est post-bulbaire.

2) Pratiquer la diverticulisation duodénale qui dimi-
nue la gravité d’un eventuel lachage du moignon.

3) Si les tuniques duodénales paraissent de mau-
vaise qualité une duodénostomie latérale de
décharge est indiquée.

4) Lorsque la fermeture duodénale s’annonce diffi-
cile du fait d’une large perte de substance anté-
rieure on doit garder un moignon antral de 5 cm
dépourvu de sa muqueuse et bien vascularisé qui
pourra servir de plastie duodénale (procédé de
Bancroft modifi€).

f‘\//‘

: TECHNIQUE DE PLASTIE DUODENALE OU PROCEDE DE BANCROFT MODIFIE
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LES OMPHALOCELES : ASPECTS DIAGNOSTIQUES ET
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CHAOUACHI B. & col. — Les omphalocéles : aspects diagnosti-
ques et thérapeutiques a propos de 150 cas
La Tunisie médicale, Fev. 1989, Vol. 67, N° 2

RESUME : Ce travail est basé sur I'étude rétrospective de 150
cas de célosomie dont 142 omphaloceles, deux célésomies
supérieures et 6 célésomies inférieures traitées dans le Service
de Chirurgie de I'népital d'Enfants de Tunis d'Avril 1967 a Janvier
1987. 1 /3 de ces malades avaient un poids de naissance infé-
rieur a 2500 avec une importante incidence de prématurité et de
malformations associées (45,9 %).

17,2 % des omphaloceles étaient rompues et 48,4 % appar-
" tiennent au type | de la classification d'Aikten.

68 % des cas ont bénéficié d'une fermeture primitive, 13,1 %
de recouvrement cutané type Gross et 6,3 % d'épidermisation
spontanée.

La mortalité globale de cette série est de 40,6 %. Les aspects
anatomiques, embryologiques, épidemiologiques, cliniques et
thérapeutiques de cette malformation sont étudiés ainsi que les
effets que peut avoir le diagnostic anténatal sur son pronostic.

CHAQUACHI B. & al. — Exompholos : diagnosis and manage-
ment a 150 cases report.
La Tunisie médicale, Fev. 1989, Vol. 67, nr. 2

ABSTRACT : 150 cases of celosomia, 142 of them are exompha-
los, 2 high celosomia and dinferior celosomia, were treated in the
paediatric surgery departement of Tunis between 1967 and 1987.

One third of the patients have a born weight under 2500 g, with
a high incidence of prematurity and associated malformations in
(45,9 %).

17,2 % of the exomphalos were ruptured, 48,4 % are type |
(Aitken classification).

A primitive parietal closure was performed in 68 % of the
cases. 13,1 % have a skin recover (Gross procedure) in 6,3 % it
was a spontaneous epidermisation.

The global mortality is about 40,6 %. Anatomic aspects,
embryology, epidemiology, clinicial findings and the treatment of
this parietal malformation are studied and specially the obstetrical
management in front of an antenatally diagnosis of this malforma-
tion.

MOTS-CLES : Célosomie — Omphalocéle — Diagnostic anténatal
— Mortalité

KEY-WORDS : Celosomia — Exomphalos — Antenatal diagnosis
— Mortality
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L’omphalocele est une malformation de la paroi
abdominale antérieure relativement fréquente (1
pour 5000 naissances). Elle réalise une tuméfaction
plus ou moins volumineuse, sessile ou pédiculée, sur
la paroi abdominale antérieure revétue d’'une mem-
brane avasculaire de consistance gélatineuse. Le cor-
don est normal et s’implante sur le versant déclive de
la poche. Elle est liée a un défaut de fusion des plis
latéraux somatopleuriques au niveau de la région
ombilicale. (10° semaine de vie intra utérine).

A la lumiére de 150 cas traités dans le Service de
Chirurgie Pédiatrique de I'Hopital d’enfants de
Tunis de 1967 a 1987, il nous a paru intéressant de
préciser les modalités diagnostiques et thérapeuti-
ques de cette malformation qui a largement bénéfi-
cié des progrés de la réanimation néonatale.

MATERIEL ET METHODES

150 cas d’omphaloceles ont été observés a I'Hopi-
tal d’enfants de Tunis (Service de Chirurgie pédiatri-
que de Mr le Pr H. SAIED) du mois d’Avril 1967 au
mois de Janvier 1987. Au cours de la méme période
nous avons observé 6 laparoschisis (éviscération par
un orifice para ombilical, le plus souvent droit). Bien
que présentant des problemes communs de techni-
que de réparation pariétale et de réanimation ces
derniers ont €té exclus ce cette étude.

Epidémiologie

C’est une malformation relativement fréquente
avec incidence de 2/10.000 naissances. Le nombre de
cas vues par année tend a augmenter sensiblement (4
cas en 67, 10 cas en 79 et 14 cas en 84). Ceci est lié
essentiellement a une meilleure médicalisation du
pays ainsi qu’a une meilleure information quant a la
curabilité de cette malformation. IL n’existe pas de
différence significative en ce qui concerne le lieu de
provenance géographique de nos patients. 27 %
proviennent de la région de Tunis qui abrite 1/5 de la
population de Tunisie.

— Le sexe ratio est de 2 avec 100 gargons pour 50 fil-
les.

- Le poids de naissance des nouveaux - nés por-
teurs de la malformations a pu étre précisé dans
120 cas, 35 fois il était inférieur a 2.500 g faisant
ainsi estimer le taux de prématuré a 29 % (le taux
de prématuré de la population générale en Tuni-
sie est de 4,7 %)

— Nous n’avons pas noté de problemes obstétri-
caux. Nous comptons parmi nos malades 28 nés a
domicile et 4 seulement par césarienne pour
cause obstétricale maternelle. Il existe 3 grosses-
ses gemellaires, un seul nouveau né étant atteint a
chaque fois.

La parité a été noté dans 65 cas :
30 primipares et 35 multipares. L’dge moyen des
meres de cette série est de 25 ans (sur 30 cas pré-
cisés).
— Deux hydramnios ont été signalés (syndrome
polymalformatif : omphalocele + exstrophie vési-
cale).

CARACTERES ANATOMIQUES DE L'OMPA-
LOCELEE::

La classification adoptée est celle d’Aitken qui
tient compte du plus grand diametre de 'omphalo-
cele, du défect pariétal et du contenu du sac (1).

L’omphalocéle rompue étant classée dans le type
I quelque soit la dimension du défect.

Type I
(collet < 4 cm) 76 cas
Type I1
(collet >4 cm)
non rompue | 48 cas
rompue 26 cas {Jcas

26 cas avaient des membranes rompues. La date
de rupture n’a pu étre précisée dans 16 cas. Elle était
post natale dans 9 cas et per partum dans 1 cas. La
rupture a intéressé 5 petites omphaloceles et 21
grandes omphaloceles. L’hépatomphale (foie dans le
sac herniaire) a été observé dans 16 % des cas (24
cas).

72 cas présentent des malformations associées
dont 26 multiples :

— malformations mesentériques 22 cas

— malformations anorectales 4 cas

— atresie du gréle 1 cas

malformations |- Meckel 7 cas
digestives persistance du canal omphale

36 % mesenterique (P.C.O.M.) 9 cas

(44 cas) — enterocele 1 cas

|- Exstrophie vesicale 6 cas

— aginesie rénale 2 cas

malformations |- méga vessie + méga uretere 1 cas

génito urinairesy Ambiguité sexuelle 1 cas

1% (15cas) |- ectopie testiculaire Scas

|- Pieds bots 4 cas

malformations |- mains bottes | cas

lorthopédiques polydactylie 4 cas

1 % — syndactylie 7 cas

— luxation amniotique 1 cas

(18 cas) sillon amniotique I cas
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malformations C.I.V. 1 cas
cardiaques 1 cas
(1 cas)
malformations - hernie retro costoxyphoidienne 2 cas
pariétales - hernie inguinale 4 cas
(6 cas)
malformations - Division palatiné 1 cas
de la face — fente labiopalatine 1 cas
(5 cas) — Pierre Robin 3 cas
anamalies — trisomie 21 . 1 cas
chromosomi- —Turner XO 1 cas
ques (2 cas)

Les malformations digestives sont les plus fré-
quentes (44 cas). Certaines d’entre elles sont consi-
dérées comme faisant partie de I’anomalie elle
méme. Comme les malrotations mésentériques (22
cas).

Moins fréquentes sont les anomalies de regression
du canal omphalomesentérique (9 cas), les atrésies
du gréle (1 cas) et les malformations anorectales (4
cas).

Les malformations génito urinaires sont rares et
de grande variabilité (15 cas).

Les malformations squelettiques les plus fréquen-
tes intéressent les extrimités et n’ont aucune inci-
dence sur le pronostic immédiat (18 cas).

Les anomalies pariétales sont graves particuliére-
ment les hernies rétro costoxyphoidiennes (2 cas) de
méme que les hernies diaphragmatiques (Bochda-
lek). Elles contribuent a assombrir le pronostic par
le développement d’une partie du contenu abdomi-
nal dans le coelome externe, I’autre étant intrathora-
cique. 2 anomalies chromosomiques ont été notées
(une troisomie 21 et un syndrome de Turner (XO) et
une anomalie cardiaque (CIV). Parmi les syndromes
polymalformatifs nous notons 6 celosomies inférieu-
res (inhibition du plissement caudal de I’embryon
aboutissant dans sa forme majeure a une omphalo-
cele associée a une exstrophie vesicale, a une malfor-
mation anorectale avec fistule colique extériorisée
entre les 2 plaques vésicales) et 2 celosomies supé-
rieures (anomalies de fermeture de la paroi abdomi-
nale sus ombilicale associant dans sa forme majeure
une omphalocele, une bifidité sternale, un defect
diaphragmatique et des anomalies cardiaques com-
plexes). Ces malformations sont de pronostic péjo-
ratif.

TRAITEMENT :

La fermeture primitive, intervention de choix, a

été réalisée dans 59 cas d’'omphaloceles de type I 15
cas d’omphaloceles de type II et 18 cas d’omphalo-
celes rompues (total = 92 cas).

Les recouvrement des visceres hernies par la pau
largement mobilisée (technique de Gross) (11) a été
réalisée 25 fois (6 omphaloceles de type I, 15 ompha-
loceles de type II et 4 omphaloceles rompues).

L’'épithelialisation spontanée par tannage de la
poche en utilisant une solution antiseptique type
mercurochrome (méthode de Grob) (4) a été réali-
sée dans 8 cas.

Nous avons été amenés a nous abstenir 10 fois
devant des nouveaux nés arrivés dans de trés mau-
vaises conditions au point qu'aucun espoir n’était
plus permis et une fois pour un syndrome polymal-
formatif grave (celosomie inférieure). Le taux de
survie est de 56 cas / 76 cas pour les omphaloceles de
type I et de 42 cas / 74 pour les omphaloceles de type
IT Total = 98 cas).

Nous déplorons 52 décés qui sont par ordre de
fréquence liés aux étiologies suivantes :

— infections : 20 cas
— compression abdominale : 14 cas
— pneumopathie : 2 cas
— hypothermie : 4 cas
— Troubles métaboliques : 1 cas
— abstention thercyentique : 11 cas

L’hyperpression abdominale a été observée aussi
bien dans les petits defects (8 cas) que dans les
grands defects (6 cas).

COMMENTAIRE :

L’incidence de 'omphalocele en Tunisie semble se
rapprocher de celle retrouvée en Europe (7). N.
Khrouf et M. Ben Badr dans une étude prospective
10.000 naissances consécutives a la maternité de la
Rabta (Tunis) trouvent 2 omphaloceles (2). En se
basant sur ce chiffre (2/10.000) et celui de la
moyenne des naissances par année en Tunisie
(200.000), on trouve un nombre théorique d’ompha-
locele de 40/année. Plus des 3/4 seraient donc non
vues ou mort nés.

La prématurité de cette série est de 29 %, se rap-
prochant de celle de la littérature qui est de 33,6 %
(3). Celle-ci constitue un facteur de mauvais pronos-
tic du fait de I'exiguité de la cavité abdominale, de la
sensibilité aux infections, des troubles de la thermo
régulation ainsi que des besoins énergétiques plus
€levés a cet age. Les malformations associées a
'omphalocele sont fréquentes mais diversement
appréciées dans la littérature oscillant entre 37 % et
85 %. T.C. Moore dans une étude portant sur 287
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cas d’'omphaloceles provenant de 16 unités de Chi-
rurgie pédiatrique des 4 continents trouve un chiffre
moyen de 54 % dont 74 % multiples (10).

fréquence des malformations assocng
Scandinavie 55%
Europe du Nord 47 %
Europe du Sud 67 %
Etats Unis 43 %
Mexique 64 %
Japan 48 %
Australie 60 %

La fréquence des cardiopathies dans notre série est
vraisemblablement sous estimée (1 cas pour 150
celosomies). Ceci est lié a la difficulté du diagnostic
des malformations cardiaques a la période néonatale
surtout dans un contexte d’'urgence Chirugicale et
aussi a I’absence de nécropsie systématique.

Nous n’avons pas observé dans cette étude de syn-
drome de Wiedmann Beckwith (omphalocele +
macroglossie + gigantisme + grosse langue) (6). 3
nouveaux nés de cette série étaient porteurs de
macroglossie mais leur morphotype n’était pas en
faveur de ce diagnostic.

La classification d’Aitken que nous avons adopté
dans notre série a un double intérét : pronostique et
thérapeutique (1).

Les types I sont de meilleurs pronostiques et rele-
vent souvent d’'une fermeture primitive. Les ompha-
loceles de type 11 ou le défect pariétal est plus grand
exposent par contre plus au risque d’hypothermie,
d’acidose et d’infection. Elles nécessitent des techni-
ques de réparation pariétale plus sophistiquées et
sont de moins bon pronostic. Cette classification est
cependant insuffisante du fait qu’elle ne tient pas
compte de la prématurité et de I'importance relative
du défect par apport au volume de la cavité abdomi-
nale. C’est la raison pour laquelle D. Pellerin a
introduit la mesure entre le grand diametre de
I'omphalocéle et celui de la base thoracique (11).
Plus ce rappport est grand, plus la possibilité de réa-
liser une fermeture primitive est risquée.

Outre la prématurité, les malformations associ¢es
et les dimensions du défect, la rupture de 'omphalo-
cele assombrit lourdement le pronostic (9). Notre
chiffre relativement élevé d’omphalocéle rompues

(26/150) est probablement lié a une défection au
niveau de la prise en charge périnatale. Toutes les
ruptures ont été en effet observé en per ou en post
partum. Le retard thérapeutique majore ici grave-
ment le pronostic. Parmi les 11 malades que nous
n’avons pu opérer 3 sont arrivés avec un gréle evis-
ceré et nécrosé.

La prise en charge d'un nouveau né porteur d'une
omphalocele doit commencer en salle de travail. Le
cordon sera ligaturé a distance de son implantation
sur le sac, I'omphalocele sera protégé par des
champs stériles secs. Une sonde nasogastrique est
mise en place afin d’éviter le balonnement et la dis-
tension abdominale.

Le transfert doit étre médicalisé et réalisé dans les
meilleurs délais dans une couveuse (lutte contre
I'infection, I’hypothermie...) Nous déplorons pour
plus du tiers de nos malades (55 cas) un transfert tar-
dif et dans de mauvaises conditions amenant autant
de retard a la prise en charge et pesant ainsi lourde-
ment sur le pronostic. Le traitement se fixe pour
objectif de reconstituer la paroi abdominale, de réin-
téger les visceres dans la cavité abdominale et
d’assurer la cure d’éventuelles malformations. Plu-
sieurs techniques sont proposées en fonction de la
taille du défect, des possibilités de réintégration des
viscéres dans une petite cavité abdominale jusque la
inhabitée sans créer d’hyperpression, et du traite-
ment des lésions associées.

La fermeture primitive, intervention de choix
s’adresse essentiellement aux omphalocele de type I.

Un grand défect pariétal ne pouvant a I'évidence
bénéficier d’une réfection pariétale primitive, reléve
d’un recouvrement cutané type Gross (8).

La méthode de Schuster (1967) bassée sur la rein-
tégration progressive des viscéres abdominaux a
I’aide de deux plaques de silicone amarées aux
grands droits et suturées entre elles (il en existe plu-
sieurs variantes), peut étre réalisée sachant le risque

“infectieux et de fistules entérocolique (8, 12).

La méthode de Grob (épithélialisation spontanée
du sac par tannage au mercurochrome ou autre solu-
tion antiseptique (4) est généralement appliquée aux
enfants arrivés en trés mauvais état général ou por-
teurs de malformations associé€es graves.

Le taux de survie refléte la différence de pronostic
entre les types I (73 %) et II (56 %) d’omphalocéle
ainsi que du caractére rompu (50 %) ou non du sac
herniaire (73 %).

Nous retrouvons dans la littérature la méme pro-
portion du survie (3). Cependant la fréquence des
malformation associées et des grands omphaloceles
est plus grande chez ces auteurs.

"
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Le pronostic de ces nouveaux nés s’est vu ameé-
lioré grace aux progres de la réanimation néonatale,
a l'introduction de recouvrement prothétique du
défect pariétal ainsi qu’a la possibilité de diagnostic
anténatal par I’échographie (5) permettant ainsi de
programmer I’accouchement dans une maternité
proche d’un service de Chirurgie pédiatrique. Ceci
souligne I'importance de la qualité de la prise en
charge de ces nouveaux nés en salle de travail ainsi
que des conditions de transfert vers une unité spécia-
lisée nécessitant une disponibilité totale aussi bien
de I'obstetricien, du néonatologue que du chirurgien
Pédiatre.
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KEHILA M. & col. — Le traitement conservateur de la rate (a pro-
pose de 18 cas)
La Tunisie médicale, Fev. 1989, Vol. 67, N° 2

RESUME : 18 conservations de rate ont pu étre pratiquées dans
le service de Chirurgie Générale a Sousse de 1983 a 1986.

La conservation de la rate a intéréssé 12 Iésions traumatiques
et 6 Iésions iatrogénes.

Le traitement conservateur a comporté :

— 3 constatations des |ésions sans geste sur la rate.
10 sutures (en comptant les sutures multiples et / ou
associées a une résection partielle.
1 splénectomie partielle a la demande.
2 splénectomies partielles réglées.
5 splénectomies subtotales gardant le péle inférieur de la
rate dans 3 cas et le péle supérieur dans 2 cas.

Convaincu de son utilité, nous conservons de plus en plus la
rate dans les lgsions traumatiques, puis nous l'avons fait pour
I'hydatidose splénique et dans un prochain avenir nous pensons
I'élargir & certaines rates hématologiques chez I'enfant.

KEHILA M. & al. — The conservative treatment of the spleen
La Tunisie médicale, Fev. 1989, Vol. 67, nr 2

ABSTRACT : 18 conservative surgical operations on the spleen
had been performed in SOUSSE surgical Department inthin 1983
— 1986.

The conservative operations had interested 12 traumatic inju-
ries and 6 iatrogenic injuries.
The conservative treatment had interested :
— 3 abstantions of injuries without reaction within the
spleen.
10 stitches (including multipler stiches and / or linked
to partial resection).
— 1 spleen partial resection under request.
— 2 partial resection already done.
— 5 subtotal spleen keeping the inferior pole of the
spleen in 3 cases and the superior pole in 2 cases.
Convinced of its utility, we preserve more and mare the spleen
in traumatic injuries, then we had it done for the hydatidose of the

spleen and we are thinking of enlarging it to some hematologic
diseases in the child in the very near future.

MOTS-CLES : Rate — Traumatisme.

KEY WORDS : Spleen — Trauma.
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Depuis une vingtaine d’années, la conservation de
la rate a suscité beaucoup d’intérét en raison des

constations de plus en plus fréquentes d’infections
graves parfois mortelles chez les splénectomisés et
spécialemert I'enfant (4) (8) (11). Ceci nous a incité
a introduire le traitement conservateur de la rate
chez nos patients porteurs de plaies ou contusions de
la rate traumatiques ou iatrogenes.

Cette conservation se base sur I’aptitude du tissu
splénique a supporter les sutures, la connaissance de
la lésion anatomopathologique nécessitant la
méthode de conservation appropri€ée et sur une
connaissance actualisée de I'irrigation splénique per-
mettant la conservation partielle de la rate.

MATERIEL ET METHODES :

18 conservations de la rate ont pu étre pratiquées
dans le sevice de Chirurgie Générale du Prof. S.
GHARBI a Sousse de 1983 a 1986, 12 pour contu-
sion abdominale et 6 pour traumatisme iatrogéne de
la rate. L’age moyen est de 26 ans avec des extrémes
allant de 3 a 66 ans.

Dans les 12 cas de contusion de I’abdomen 1'état
général était conservé dans 7 cas, un état de choc
rapidement corrigé par la réanimation existait dans 3
cas, un coma stade I, II existait dans 3 cas.

Dans tous les cas ol un geste conservateur a €té
utilisé, les lésions associées au traumatisme de ia
rate ne mettaient pas le pronostic vital immédiat en
jeu, et permettaient donc la prolongation de I'inter-
vention.

En per opératoire ’hémopéritoine €tait évalué en
moyenne 2400 cm’® avec des extrémes allant de quel-
ques cm’® 2 1500 cm’.

Le saignement était actif a 'ouverture de ’abdo-
men dans 8 cas alors que I’hémostase spontanee a
été constaté dans 4 cas.

Les lésions anatomiques de la rate ont été éva-
luées pour les 18 cas en grades comme suit.

Grade 1 : plaie superficielle ou décapsulation de la

rate : 8 cas,
Grade 2 : plaie profonde n’atteignant pas le hlle ou

plaie étoilée : 2 cas,

Grade 3 : hématome sous capsulaire associé a une
contusion splénique, plaie ateingnant le hile
«éclatement polaire ou d’une hémi-rate : 4

cas,
Grade 4 : fracas de la rate et/ou lésions pédiculai-

res : 4 cas,
Grade S : écrasement de la rate et/ou pronostic vital

en jeu : 0 cas.
La traitement conservateur de la rate a comport€ :

— 3 constatations des lésions sans gestes sur la rate. Il
s’agit de lésions minimes dont I’hémostase s’est faite
spontanément.
— 10 sutures, 6 fois pour plaie unique, 2 fois pour
plaies multiples, une autre associée a une splénecto-
mie partielle et une 3¢ associée a un Largot fait pour
K.H. de la rate, ces Sutures sont faites par des point
en U au vicryl 000 appuyés sur des bandelettes de
Surgicel.
1 splénectomie partielle a la demande : elle consiste
a terminer une plaie profonde emportant une por-
tion de la rate et a faire 'hémostase de la tranche
sans liguature vasculaire préalable par des points en
U vicryl 000 appuyés sur des bandelettes de Surgicel.
2 splénectomies partielles réglées. Elles se basent sur
le contréle premier des vaisseaux. Une zone
d’ischémie va se produire. La section du paren-
chyme splénique se fait a la limite entre le tissu vas-
cularisé et le tissu ischémié ou en mordant ce der-
nier. La tranche de section est suturée de la méme
facon que précedemment.
— Enfin 5 splénectomies subtotales gardant le pdle
inférieur de la rate dans 3 cas et le pole supérieur
dans 2 cas.

La tranche de section est traitée comme préce-
demment.

RESULTATS :

Les suites ont été favorables sur le plan hémostase
définitive dans 16 cas sur 18. Dans les 2 autres cas, le
premier est un échec du a un traumatisme per opéra-
toire du moignon de la rate restant.. La totalisation
de la splénectomie s’est imposée. Le second est un
échec post opératoire en rapport avec l'existence
d’'un hématome intra parenchymateux méconnu
sous-jacent a la suture.

Deux déces ont été enregitrés le premier suite a un
traumatisme cranien qui s’est aggravé secondaire-
ment et qui n’a nécessité aucun geste sur la rate.
L’évaluation préliminaire (5) s’est basée sur :

— une N.F.S. montrant I’abscence de corps de
Jolly

— une numération plaquettaire montrant
’absence d’hyperplaquettose dans les cas des
splénectomies partielles.

— une échographie de contréle montrant I'inté-
grité de la rate en cas de sutures et du moignon
restant en cas de splénectomies partielles.

— une scintigraphie splénique montrant la fixa-
tion de la rate ou du moignon restant dans les
splénectomies partielles. (Fig.1).

Les suites tardives seront évaluées ultérieurement.
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COMMENTAIRE :

Ces résultats permettent les commentaire suivants

1 — Quelle est la réelle vascularisation de la rate :

La vascularisation du parenchyme splénique n’est
pas totalement de type hiliaire, il existe un réseau
anastomotique provenant de ’artére splénique loin
du hile rejoignant le pole supérieur avec les vais-
seaux courts et le pole inférieur avec ’artére gastro-
épiploique gauche donnant a la rate une 2¢ vascula-
risation périphérique (polaire supérieure et polaire
inférieure) autorisant la splénectomie subtotale gar-
dant le pole supérieur ou inférieur de la rate
(Schéma). ‘

2 — Quel est le degré de fiabilité de ce traitement
conservateur ?

Aucun déces imputable au traitement conserva-
teur n’a été relevé dans notre série et dans la littéra-
ture consultée (1) (2) (3)... La fiabilité de ces diffé-
rents procédés est actuellement bien établie (5) (9).
Elle est expliquée par la trés bonne vascularisation
et ’excellente capacité de cicatrisation de la rate. De
tres rares cas de reprise ont été signalés dans la litté-
rature (6) (12). Il s’agit en fait soit d’'un défaut tech-

nique, soit d’une mauvaise indication de la suture
comme dans notre cas.

3 — Quelles pathologies spléniques pourra t-elle inté-
resser ?

a) Lésions traumatiques :

Les risques infectieux apres splénectomie et la fia-
bilité des méthodes de conservation splénique doi-
vent désormais inciter a tenter le plus souvent possi-
ble une chirurgie conservatrice des Iésions traumati-
ques de la rate. Celle ci est possible en urgence et
devant des traumatismes spléniques importants (5),
mais en aucun cas le risque pour conserver la rate ne
doit excéder celui de la splénectomie et de I'asplénie
qui en résulte (5).

La conservation de la rate n’est plus indiquée en cas
d’état de choc, d’association a de multiples trauma-
tismes séveres ou si la rate est désinsérée.

b) Traumatisme iatrogéne :

Le traitement conservateur doit réduire la splénecto-
mie de «rencontre» lors de la chirurgie abdominale
réglée (95).

c) En cas de kyste de la rate :

L’échographie contribue actuellement a la détec-
tion précoce de ces kystes. Une intervention réglée
avec du sang disponible doit réduire le nombre de
splénectomies pour kyste hydatique. Nous avons pu
conserver la rate dans 3 cas d’hydatidose splénique.

d) En cas de Thalassémie avec hypersplénisme, de
Minkowski Chauffard ou de rate myélo proliféra-
tive :

La splénectomie partielle semble avoir des effets
hématologiques bénéfiques et une protection contre
les infections graves post-splénectomie (7) (10).

EN CONCLUSION

En matiére de traumatisme de la rate la conserva-
tion partielle ou totale devrait étre la regle, la splé-
nectomie totale ’exception et l'ultime recours en cas
d’échec des tentatives de conservation ou dans les
cas ou des lésions associées ne permettent pas la pro-
longation de I'intervention.
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KHELIL A. & col. — L'arthroscopie du genou : intérét diagnosti-
que : a propos de 300 cas.
La Tunisie médicale, Fev. 1989, Vol. 67, N° 2.

KHELIL A. & al. — Arthroscopy of knee : Diagnostic interest about
300 cases.
La Tunisie médicale, Fev. 1989, Vol. 67, nr. 2

RESUME : L'etude de 300 cas d'arthroscopie de genou a montré
une prédominance des |ésions méniscales 34 % des chondro-
pathies rotuliennes 26,6 % et des lésions du ligament croisé
antérieur 25 %. L'apport diagnostique de I'arthroscopie, la simpli-
cité de ses suites font que pour nous elle reste la technique de
choix pour les affections mecaniques du genou,

MOTS-CLES : Arthroscopie — diagnostique exact.

ABSTRACT : The study of 300 arthroscopic examination cases
of the knee has shown the predominance of meniscus injury in
34 %, the chondromalacia of the patella in 26,6 % and injury of
the anterior cruciate ligament in 25 %. The advantage of arthros-
copy is that, it not only provides diagnosis but, also entails natural
surgical sequel. In the respect, it remains for us a prime techni-
que for mechanical affections of the knee.

KEY-WORDS : Arthroscopy — Accurate diagnostic.
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I - INTRODUCTION

C’est a TAKAGI au JAPON que revient le mérite
d’explorer Iarticulation du genou dés 1918 avec un
cystoscope CHARRIERE N° 22 pour le diagnostic
des lésions tuberculeuses.

En 1959, WATANABE créa son arthroscope N°
21 qui restera dix ans sans concurrent et ce n’est
qu'en 1970 que I'arthroscopie s’est développée et
épanouie avec O’CONNOR et D. PATEL aux
ETATS UNIS D’AMERIQUE, CASSELS et
JACKSON au CANADA, GILLQUIST et
HAGBERG en SUEDE, DORFMANN et
BEGUIN en FRANCE.

L’arthroscopie est introduite dans le service de
chirurgie de I’'Hopital Militaire de Tunis en Juillet
1983. Elle a boulversé les habitudes, les moyens
d’approche de la pathologie du genou. Sa fiabilité
diagnostique, sa simplicité, sa faible morbidité fait
que pour nous, actuellement, elle passe au troisieme
rang aprés un examen clinique minitieux et une
radiologie simple. Associée a un geste chirurgical
endoscopique, elle devient la méthode de choix pour
toutes les lésions intra-articulaires du genou.

II - MATERIEL ET METHODES

A — Présentation de la série :

Notre série comprend 300 patients. Il s’agit de 289
Hommes et 11 Femmes.
¢ ’age varie de 11 a 58 ans.
+ 72 % des patients ont un age variant entre 20 et 30
ans.
+52,5 % ont un age compris entre 20 et 25 ans.
+ ’age moyen est de 25 ans.

Cet examen a intéressé le coté droit 164 fois et le
coté gauche 136 fois.

TABLEAU N° 1 : LE COTE ATTEINT

Coté Nbre %
Gauche 164 54,6
Droit 136 453
Total 300 100 %

L arthroscopie est pratiquée en salle d’opération
aseptique. Le genou sur un support en «U» afin de
pouvoir le mobiliser. Nous utilisons un appareillage
classique avec une instrumentation arthroscopique
et un systéme vidéo.

B — Conduite de I’examen :
1 — L’anesthésie :
A été :

+ générale dans 268 cas.
+ locale chez 30 patients utilisée essentiellement a
titre diagnostique. Méthode élégante. Nécessité
d’un malade préparé et coopérant ; il vit 'acte opé-
ratoire. Elle réduit I’hospitalisation a quelques heu-
res, devient impossible en cas de saignement intraar-
ticulaire.
+ loco-régionale : péridurale dans deux cas elle fut
désagréablement supportée car le malde doit garder
le décubitus pendant 12 heures d’une part, et des
céphalées qu’elle peut occasionner. D’autre part, sa
longue durée de mise en route peut perturber un
programme opératoire.
2 — Les voies d’abord

Nous utilisons des voies classiques antérieures
externes et internes essentiellement ; trés rarement
la voie médiane et jamais les voies postérieures.

IIT - RESULTATS

TABLEAU N°II : LES LESIONS OBSERVEES

Nbr %
— Lésions méniscales 102 26,7
— Lésions du ligament croisé antéro-externe 75 19,6
— Lésions du ligament croisé postéro-externe 3 0,7
- Chondropathies rotuliennes 80 20,9
- Chondropathies condyliennes 36 9.4
- Chondropathies tibiales 4 1.4
- Replis synoviaux 32 8.3
- Corps étrangers 6 1.5
- Synovite villeuse 4 1,04
- Chondropathie trochléenne 1 0,26
- Fracture de la trochlée 1 0,26
- Contréle plastie L.C.A 7 1,8
- Absence de Iésions 28 7.3
Total 381 100 %

A — Les lésions observées :
1 — les lésions méniscales (tableau n° I111)

Elles représentent les lésions les plus fréquentes,
elles sont vues chez 34 % des patients.

Elles se répartissent en 57 lésions du ménisque
interne et 45 1ésions du ménisque externe (tableau n°
I1T).

TABLEAU N° 111

Nbre %
Ménisque interne 57 55.8
Ménisque externe 45 442
Total 102 100
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La quasi totalit¢ de ces lésions méniscales sont
consécutives a des accidents de sport notamment le
foot-ball.

La symptomatologie clinique était classique avec
les épisodes de blocages, de dérobements, d’épan-
chement articulaire, ce sont les lésions d’arthrosco-
pies chirurgicales par excellence.

2 — Les chondropathies rotuliennes (tableau n’IV)

Ce sont les lésions les mieux connues actuellement
avec l'arthroscopie. Nous avons pu ainsi apprécier
les lésions du cartilage rotilien, la dynamique patel-
laire. surviennent essentiellement chez des patients
jeunes ot I'effort physique est prédominant. le carti-
lage rotulien était altéré selon les trois stades classi-
ques :

s la chondromalacie stade I : avec un cartilage mou,
oedématié prenant le godet au palpeur, douloureux
si Pexamen est pratiqué sous aneshtésie locale et
rappelle la symptomatologie clinique nous l'avons
trouvée chez 83,7 % des syndromes rotuliens.

+ La chondromalacie stade II : avec un cartrilage fis-
suré, scléreux, parfois décollé en chaire de crabe, se
trouve chez 10 % de syndromes rotuliens.

+ La chondromalacie stade III : avec une perte de
substance mettant I’os chondral a nu, existe dans
6 % des cas.

L’age moyen de ces Iésions était de 24 ans pour le
stade I, de 27 ans pour le stade Il et de 43 ans pour le
stade II1. '

TABLEAU N° IV : LES CHONDROPATHIES

ROTULIENNES
Nombre Pourcentage
Stade | 67 83,7
Stade I1 8 10
Stade III 5 6,3
TOTAL 80 100

3 — Les lésions des ligaments croisés :

Viennent au 3éme plan des lésions observées,
elles existent chez 78 patients soit 25,6 % avec 75
lésions du ligament croisé antéro-externe et 3 Iésions
du ligament croisé postéro-interne (tableau n° II).

Il s’agit dans la quasi-totalité des cas de maldes vus
au stade de laxité chronique. 73 fois sur 75.

Dans deux cas, il s’agissait de Iésions aigues vues
tét avec un arrachement distal de I'épine tibiale
antérieure chez un jeune adolescent de 15 ans et une

femme de 25 ans avec une importante hémarthrose.
L’age moyen de ces patients est de 25 ans avec des
extrémes de 11 a 49 ans.

L’analyse de la lésion du ligament croisé antéro-
externe met en évidence que le ligament croisé
entérieur dans notre série se lese le plus souvent en
son milieu, dans 64 % des cas. Il a été rompu partiel-
lement chez 8 malades comme en témoigne son
aspect et son épaisseur appréciés au palpeur. Chez
deux malades, le L.C.A. est apparu distendu mais
non rompu associé a une laxité antérieure chronique
modérée.

Enfin, chez 2 maldes, le L.C.A était rompu mais
son bout proximal était plaqué en nourrice sur le
ligament croisé postérieur.

TABLEAU N° V : ANATOMIE PATHOLOGIQUE DES
LESIONS DU LIGAMENT CROISE
ANTERO-EXTERNE

NB %o
— Bout proximal 10 13,3
- Bout distal 5 6.6
- Effiloché au milieu 48 64
- Rompu partiellement 8 10.6
— Distendu 2 2.6
- En nourrice sur le L.C.P 2 2,6
TOTAL 75 100 %

Les lésions du ligament croisé antérieur €taient
associées 14 fois a des lésions méniscales.
+ 12 fois a lésions du ménisque interne.
+ 2 fois a des lésions du ménisque externe.

Quant au ligament croisé postéro-interne (L.C.P),
il était 3 fois 1ésé, il s’agissait de Iésions anciennes.
4 — Les chondropathies fémoro-tibiales (tableau n’
Vi)
Retrouvées chez 36 patients, elles intéressent :
4+ 27 fois le condyle interne.
s 9 fois le condyle externe.
+ 4 fois le plateau tibial.

Elles existent soit dans un tableau d’ostéochon-
drite soit associées a des lésions méniscales ancien-

nes et dégénératives.
TABLEAU N° VI : LES CHONDROPATHIES

FEMORO-TIBIALES
Nombre %
Condyle interne 27 67,5
Condyle externe 9 22,5
Plateau tibial 4 10
Total 39 100
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5 — Les replis synoviaux ou plicaes rotuliennes :
retrouvées chez 32 patients mais seulement 8 fois
d’une fagon isolée. il s’agit, le plus souvent, de pli-
caes infrapatellaires 28 fois : repli synovial tendu du
ligament de Hoffa a la face axiale du condyle externe
pouvant parfois séparer totalement les deux compar-
timents. Dans 4 cas, il s’agissait de repli suprapatel-
laire unioubilatéral se présentant sous la forme de
pilier externe ou interne.
6 — Les corps étrangers :

Retrouvés chez six malades en rapport soit avec
une chondromatose soit avec des séquestres d’ostéo-
chondrite du genou.

7 — La synovite villeuse :

4 patients présentaient un aspect villeux de la
synoviale avec un gros genou cliniquement. Chez
deux malades, il s’agissait de synovite villo-nodulaire
pigmentaire avec son aspect typique et confirmée
par la biopsie synoviale arthroscopique.

8 — Les autres cas rares :

¢+ dans un cas, nous avons pu confirmer le diagnostic
de chondrocalcinose par I’aspect endoscopique
caractéristique : dépots calciques synoviaux et la
biopsie.

+ chez un patient ayant présenté un traumatisme du
genou avec hémarthrose. Nous avons pu déceler une
fracture sous-chondrale de la trochlée.

+ chez 7 malades ayant subi plusieurs mois aupara-
vant des plasties du ligament croisé antérieur. Nous
avons voulu dans un but iconographique, chez 4
malades, démontré I'intégrité de la plastie. Chez les
3 autres, nous avons mis en évidence deux chondro-
pathies rotuliennes et une lésion méniscale interne.
9 — Absence de lésions intra-articulaires :

Chez 28 patients (7,3 %), I'arthroscopie n’a pas
mis en évidence de lésions intraarticulaires. Il s’agis-
sait a postériori, de faux positifs de pathologie intra-
articulaire du genou.

B - Les suites opératoires :

+ €taient simples chez la quasi-totalité des patients
(299).

+ le lever du malade se fait au réveil et la rééducation
immédiate. :

+ nous déplorons une phlébite chez une femme de 55
ans présentant une chondromatose du genou.

+ la durée d’hospitalisation a été minime.

+ de quelque heures lorsque I'arthroscopie est prati-
quée sous ansthésie locale.

vde 1,16 jours a 5 jours, lorsque un geste chirurgical
arthroscopique est associé.

IV - COMMENTAIRES

1 — L’apport diagnostique de 1’arthroscopie est consi-

dérable.

+ pour la pathologie méniscale, elle reste I'examen

de choix non pas tant pour les Iésions évidentes mais

surtout pour les Iésions minimes (fissures transversa-

les, languettes...). ,
Dans la série de BEGUIN (1), elle représente

45,8 % ; ceci est di au recrutement différent des

malades.

¢+ Elle permet dans les lésions du ligament croisé

antéro-externe un diagnostic précis, on sait actuelle-

ment que la 1ésion siege fréquemment au milieu 48

fois sur 75. La rupture partielle existe (8 fois). la dis-

tension de méme (2 fois).

¢+ C'est un examen trés important dans la pathologie

fémoropatellaire au stade de début (26,6 %) des

malades ; elle est beaucoup plus élevée dans la série

de BEGUIN (73,5 %).

+ Elle est incomparable pour le diagnostic des lésions

cartilagineuses et la pathologie synoviale notamment

les replis ou plicaes synoviaux.

v de tous ces faits, les arthrotomies «inutiles» ont

définitivement disparu dans le service.

2 — Incidents bénéfiques sur

¢+ la simplicité des suites opératoires.

¢ la diminution dela durée d’hospitaiisation et des

couts hospitaliers.

CONCLUSION

L’arthroscopie est un examen simple, c’est un ins-
trument indispensable pour les affections du genou
actuellement.

Elle reste complémentaire de 'examen clinique et
radiologique. Son inocuité ne doit pas faire oublier
que c’est une ouverture articulaire et doit se dérou-
ler dans une ambiance d’asepsie rigoureuse. |

Associée a un geste chiurgical arthroscopique, elle
atteint le maximum de ses possibilités. En son
absence, elle peut mieux guider une arthrotomie.
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BEN AMMAR B. & col. — Le paludisme post transfusionnel : a
propos d'un cas chez l'enfant
La Tunisie médicale, Fev. 1989, Vol. 67, N°.2

RESUME : Les auteurs rapportent I'observation d'un enfant
ayant développé un paludisme post transfusionnel (PPT) dans
les suites d’une intervention chirurgicacle. Ce cas leur donne
I'occasion de faire le point du probléme en Tunisie et d’en discu-
ter les principaux aspects, cliniques, biologigues et épidémiologi-
ques.

MOTS-CLES : Paludisme — Transfusion, Epidémiologie — Pro-
phylaxie.

BEN AMMAR B. & al. — transiusion induced malaria in infant,
La Tunisie médicale, Fev. 1989, Vol. 67, nr 2

ABSTRACT : The case of a child having grown a transfusion
induced malaria (TTM) resulting from a surgical operation in here
reported the authors would finalize this question in Tunisia and
examine the main biological, epidemiological and clinical
aspects.

KEY-WORDS : malaria — Transfusion — Epidemiologie.
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INTRODUCTION :

Le risque de paludisme post transfusionnel (PPT)
est appelé a s’accroitre en Tunisie, comme cela s’est
observé partout dans le monde (2) (5) du fait de la
persistance (sinon I'aggravation) de I'endémie palus-
tre dans les pays tropicaux, de la plus grande mobi-
lit¢ des populations des régions tempérées et de
I'augmentation de la fréquence de la transfusion san-
guine dans la pratique médicale et chirurgicale (2).

Le pédiatre se trouve d’autant plus concerné par
ce probléme que se généralisent les méthodes de
réanimation néo-natale et chirurgicale (4).

OBSERVATION :

R.K. fillette agée de 6 ans, résidente a Jedaida est
hospitalisée le 13 Mai 1985 pour «Fiévre et spléno-
megalie». Dans ses antécédents, on note la survenue
d’infections urinaires récidivantes en rapport avec
une uropathie malformative qui a motivé une inter-
vention chirurgicale en Octobre 1984 ; la patiente a
regu une transfusion sanguine a cette occasion.

Environ un mois apreés, des acces fébriles ont com-
mencé a survenir tous les 4 a 7 jours. Une sensation
de pesanteur au niveau de I’hypochondre gauche
était signalée.

A l'examen clinique, on constatait que l'état
général était bien consevé et que la malade présen-
tait : une fievre a 38°, une discréte paleur cutanéo-
muqueuse, des taches purpuriques sur I'abdomen
une splénomégalie du second degre, une hépatomé-
galie modérée, des adénopathies inguinales gauches
d’allure banale.

Le bilan paraclinique pratiqué montre :

— une discréte anémie microcytaire normochrome
regénérative ; globules blancs et plaquettes nor-
maux.

— VS : accélérée : 88/120, ECBU négatif

— Electrophorese des protides : PT = 81 g/l Alb =
29,6 g/l Hypergamma = 30 g/l

— Cholestérol normal = 1,48 g/l TG Nx = 0,72 g/l
VLDL = 9 %

— Transaminases : normales — recherche de I’ Anti-
gene HBS négative

— Ponction sternale : absence de parasites

— Sérodiagnostic de leishmaniose est positif a un
taux limite 1/200.

— Radiographie du thorax : normale

— Echographie abdominale : splénomégalie modé-
ree.

Au total, devant la fievre, la splénomégalie, le
syndrome inflammatoire, I'hypergammaglobuliné-
mie et le résultat limite de la sérologie de leishma-

niose, le diagnostic de Kala Azar était retenu a la
faveur de I'argument de fréquence de cette parasi-
tose en Tunisie. LLa malade recoit alors une premiere
cure de Glucantime.

Réadmise, un mois aprés pour une deuxiéme
cure, la patiente se présentait dans un tableau clini-
que non modifié.

C’est alors que la survenue dans le service d'un
acces fébrile d’allyre palustre évidente fit évoquer la
possibilité d’un paludisme et faire un prélevement de
sang : goutte épaisse et étalement sur lame.

La présence de plasmodium malariae y était alors
mise en évidence. le sérodiagnostic de paludisme,
pratiqué ultérieurement, était aussi positif.

La guérison devait étre, effectivement, rapide-
ment obtenue aprés application d’un traitement
comportant : chloroquine et primaquine.

La déclaration du cas aux services concernés n'a
pas permis de réaliser une enquéte épidémiologique
qui s’imposait, les renseignements disponibles ne
permettaient pas d’identifier le donneur du sang
transfusé a notre malade.

DISCUSSION :

Il s’agit d'un cas de PPT trés probable, sachant
que : _

— la possibilité de transmission vectorielle du palu-
disrae est exclue par les services sanitaires (1e der-
nier cas remonte a 1979).

— la maladie est survenue dans les suites d’une trans-
fusion sanguine.

— le plasmodium malariae, qui a longtemps existé en
Tunisie, doit persister chez un certain nombre de
personnes qui peuvent continuer de le porter
durant de longues années.

Le retard enregistré dans I'établissement du diagnos-

tic tient a la rareté du PPT en comparaison avec la

plus grande fréquence de la leishmaniose viscérale.

Pourtant, plusieurs éléments auraient di faire
douter de la possibilité d’un Kala Azar : fievre sur-
venant par acceés régulierement espacés ; absence
d’altération de I’état général, de polyadénopathies et
de leuconeutropénie...

COMMENTAIRES :

Le PPT dans le monde et en Tunisie
1 — L’importance du probléme est liée a :
a) L’augmentation de sa fréquence :

Les statistiques de I"OMS (2) refletent I'ampleur
croissante qu'a prise cette pathologie depuis une
trentaine d’année: alors que seuls 350 cas furent
déclarés entre 1911 et 1950, la période 1950 — 1972
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enregistra 1756 cas déclarés (par 49 pays) dont prés

du tiers (509) pour les deux derniéres années.

En France (4), il était constaté, entre 1960 et 1979,
une progression de l'incidence quinquennale qui
passait de 13 a 50 cas entre la premiére et la derniere
période.

En Tunisie, pays ou le paludisme était endémique
jusqu’au début des années 1970 et ou un programme
national d’éradication a €té conduit avec succes, le
premier cas de PPT fut identifié en 1975. Depuis une
dizaine d’années, la transmission vectorielle du palu-
disme étant stoppée, les seuls cas dépistés sont
représentés par des cas importés de I'étranger ou des
cas de PPT.

Au total, 7 cas de PPT ont été authentifiés, dont
celui présenté dans notre observation.

b) Sa gravité qui peut concerner I'individu aussi bien

que la collectivité.

— Pour le receveur de sang parasité un danger vital
existe potentiellement en cas surtout de PPT a P.
flaciparum. Le danger est d’autant plus sérieux
qu’il peut s’agir de souches chimio-résistantes
comme il en existe de plus en plus dans le monde.

— Pour la collectivité, la gravité est en rapport avec
le risque de reprise de la transmission vectorielle
de la maladie qui serait plus grand dans le cas du
donneur de sang porteur (ancien) du parasite.

2 — Rappel des facteurs conditionnant la transmission

du paludisme par le sang :

La transmission du PPT peut étre conditionnée par

des facteurs d’ordre soit biologique soit opération-

nel.

a) La presistance des parasites chez I'hote impaludé

est variable selon les espéces plasmodiales et les

individus. En moyenne, cette longévité se présente
comme suit :

— P. falciparum : 1 an (parfois 2 ou 3 ans)

— P. vivax : 3-4 ans

— P. ovale : 2 ans

— P. malariae : 6-8 ans, mais des portages de plus

longue durée ont été prouvés

(jusqu’a 50 années, parfois a vie).
b) La viabilité du plasmodiun dans le sang conservé
est, en régle de I'ordre d’une semaine. Elle dépasse
souvent 10 jours pour P. falciparum et P. malariae
et, parfois 14 jours en cas de stockage a + 4-6° ¢ (P.
malariae).

En pratique, les formes asexuées de plasmodium
conservent leur vitalité et leur pouvoir infectant
direct (dans les solutions A.C.D. a + 40°C) de
maniére aussi longue que celle de la bonne conserva-
tion des hématies (3).

¢) La dose infectante minimale est infime, puisque de

I'ordre de 100 parasites. Mais une seule hématie

parasitée par un seul trophozoite- serait suiiisante

(3)-

Or, un flacon de sang transfusé peut délivrer jusqu’a

800 000 parasites, alors que dans le sang du donneur,

la parasitémie est tellement discréte (1-2 parasites/

ml).

d) La nature du produit sanguin transfusé sont poten-

tiellement dangereux, le sang total et le culot gobu-

laire mais aussi le plasma frais et les culots plaquet-
taires et leucocytaires.

e) Parmi les facteurs épidémiologiques et opération-

nels, signalons :

* La persistance d'un réservoir de parasites résiduel

plus ou moins important dans les pays, comme la

Tunisie (1), ou un programme d’éradication a €té

mené a terme. Au bout de 4-5 ans, ce réservoir n’est

plus constitué que de P. malariae et va en s’amenui-
sant.

* La «vulnérabilité» du pays qui est en rapport avec

le risque d'importation du paludisme par des mouve-

ments de populations généralement peu averties du
risque d’infection dans le pays d'endémie.

* L’absence d’une organisation de la collecte de sang

permettant le choix des donneurs appropriés et I'éli-

mination des sujets suspects d’étre porteurs de para-
sites.
L’observation que nous présentons ici nous donne

I'opportunité de noter que :

1 — Le PPT est de diagnostic clinique relativement

difficile, la notion épidémiologique — majeure — de

séjour en pays d’endémie palustre €tant absente.

Cliniquement, le tableau ressemble a celui du
paludisme habituel : fievre continue, malaise géné-
ral, troubles digestifs, chez I'enfant, péleur, ictere,
irritabilité, mauvaise croissance et convulsions peu-
vent s’'observer. A I'’examen physique, le foie est
souvent augmenté de volume chez I'enfant, alors
que la splénomégalie manque au début et n’apparait
qu’aprés un certain délai d’évolution.

Biologiquement, la mise en évidence de | hémato-
zoaire dans le sang est seule capable d’apporter une
certitude diagnostique, les arguments indirects
n’etant que contingents :

— l’anémie, de type hémolytique, quasi constante,
est d’intensité variable.

— I'hyperleucocytose modérée du début, (a polynu-
cléaire neutrophiles puis a monocytes), laisse la
place a une leuconeutropénie au cours des acces
de réviviscence.
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— une hypoplaquettose est abservée dans les accés
séveres a P. falciparum.

— une élévation des phosphatases alcalines, des tran-
saminases et de la bilirubine dans le sang peut se
VOir. .

— dans le paludisme viscéral évolutif, a la pancyto-
pénie par hypersplénisme s’ajoute souvent, une
hypergammaglobinémie (Ig M et IG G).
Ajoutons que, si la contamination par transfusion

ne modifie pas I'aspect clinique du paludisme, la fie-

vre est cependant, souvent irréguliere et non pério-
dique. L’aspect classique de fievre tierce ou quatre
est donc inconstant.

2 — L’incubation a été, dans notre cas, de 30 jours.

Elle peut paraitre longue ; mais elle se situe dans les

limites observées avec P. malariae (entre 3 et 45

jours ; avec une moyenne de 20 jours). En fait (2)

(3), la durée de I'incubation dépend a la fois de

I’espece 'plasmodiale et de l'intensité de I'infestation

allant de 10 + 5 jours avec P. falciparum a 41 * 21

jours avec P. malariae.

3 — Le retard du diagnostic a été, dans notre cas, de 7

mois. Dans les autres cas tunisiens, il s’est situé entre

1 et 11 mois. En fait, les délais moyens sont trop sou-

vent excessifs : 43,3 jours sur une série de 7 cas a P.

malariae (5) et, pire encore, 24 jours dans une série

de 28 cas a P. falciparum.

4 - L’importance relative des espéces plasmodiales

responsables de PPT varient selon les conditions épi-

démiologiques du moment et du lieu. Ainsi, si en

France le P. falciparum prédomine (70 % des cas)

dans ‘des pays comme la Tunisie ou ceux de

L’Europe de I’Est le P. Malariae est le plus souvent

retrouvé : dix a vingt ans auparavant et ou la survie

du parasite chez 'nomme a permis I’apparition
d’assez nombreux cas de PPT.

5 — Le PPT n’a évidlemment pas d’age préférentiel.

Dans la série Tunisienne*, sur 7 cas, il y a eu 2

enfants 4gés 'un de 6 ans et I'autre de 7 mois.

6 — La preuve de I'origine transfusionnelle du palu-

disme n’a pas été formellement apporté dans le cas

de notre malade, faute d’avoir pu identifier le don-
neur de sang porteur du plasmodium.

Sur les 7 cas tunisiens, le donneur responsable ne
fut identifié qu’a 3 reprises. La mise en évidence de
la maladie s’est faite soit par I’examen direct soit par
I'immunofluorescence indirecte.

Ailleurs, la négativité de I'’enquéte épidémiologi-
que entreprise autrour des cas a pu faire conclure a
I'improbabilité d’une transmission vectorielle du
paludisme et , au vu des antécédents a la probabilité
de Porigine transfusionnelle.

7 — Le traitement de I’enfant objet de notre observa-
tion a pu precher par exces. .

En fait, le traitement est toujours simple car la
particularité du PPT réside dans le fait qu’il n’y a pas
de cycle ex-érythrocytaire. Une cure de 5 jours de
chloroquine (10 mg/kg/jour) semble suffisante. Cer-
tains auteurs préconisent néanmoins un traitement
prophylactique complémentaire de 2 mois).

La réalité du probléme en Tunisie doit faire penser a
sa prévention :

La prévention, quoique difficile, doit reposer sur
deux types d’actions complémentaires °
1 - L’exclusion des donneurs potentiellement dange-
reux :

Le dépistage systématique de la persistance du P.
malariae est pratiquement impossible.

En effet, 'examen microscopique du sang est trop
peu sensible et 'usage systématique de la réaction
d’immunofluorescence indirecte (IFI) ne saurait se
justifier du point de vue économique (3).

En pratique, on préconise un dépistage sélectif
orienté par les données de I'interrogatoire précédant
le don de sang.

Tout donneur ayant voyagé récemment en pays
d’endémie serait exclu du don pendant les 4 mois
suivant son retour s'il ne présente aucun syndrome
fébrile, et pendant plusieurs années s’il a souffert de
paludisme ou méme de simples épisodes fébriles.

Dans ce dernier cas, le don de sang ne sera permis
que si le sérodiagnostic en IFI est négatif a 1/40.

2 — Le diagnostic précoce et la cure radicale des cas
de PPT ne seront possibles que dans le cadre d’'une
recherche systématique du paludisme devant toute
fievre inexpliquée qui survient dans les 3 mois qui
suivent une transfusion.

La méme attitude devait étre de rigueur pour le
dépistage des autres formes de la maladie qui mena-

" cent notre pays ou le potentiel paludogéne reste

élevé.

Ainsi, cette recherche sera déclenchée devant

toute fievre prolongée, toute fievre survenant chez
un sujet ayant effectué un séjour en pays d’endémie
datant de moins de 1 ou 2 ans et, a fortiori, toute
fievre d’allure suspecte (telle une fiévre tierce ou
quatre).
3 - Signalons qu’en cas de suspicions, une prophy-
laxie médicamenteuse peut étre indiquée et appli-
quée soit au receveur exposé, soit au donneur (pré-
médication).
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CONCLUSION :

Le PPT qui risque de devenir plus fréquent en
Tunisie, mérite d’étre évoqué systématiquement
chez I'enfant comme chez I'adulte présentant une
fievre dans les suites d’une transfusion sanguine et
ce, dans le double souci de protéger I'individu et la
collectivité grace a un diagnostic précoce.

La recherche soigneuse de tous les antécédent des
donneurs de sang devrait devenir systématique pour
éliminer d’éventuels donneurs «dangereux», de
méme que l'identification de'tout donneur doit étre
ia plus précise et la plus compléte possible faute de
quoi il restera toujours difficile voire impossible de
faire la preuve de la nature post-transfusionnelle du
paludisme, et de faire bénéficier le donneur d’un
traitement et de mesures préventives appropriées.

Celles-ci peuvent étre du plus haut intérét non
seulement en matiére de plaudisme, mais égale-

ment, d’autres affections pouvant étre graves
(SIDA..))
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BEN SAID H. & col — La maladie de UHL a propos de trois cas

observes chez des enfants
La Tunisie médicale, Fev. 1989, Vol. 67, N° 2

RESUME - Les auteurs rapportent 3 observations de maladie de
UHL chez des enfants agés respectivement de 6,10 et 12 ans et
admis tous dans un tableau d'insuffisance cardiaque avec cardio-
mégalie radiologique et troubles de la repolarisation a L'ECG.

Le diagnostic sera rapidement posé par I'échocardiographie
qui permettra, en outre, d'éliminer essentiellement une péricar-
dite et une maladie d'Ebstein.

L 'évolution s'est faite vers le décés relativement rapide dans
les 3 cas témoignant d'une forme assez sévere de la maladie.

BEN SAID H. & al. — UHL's disease about three cases observed
in children.
La Tunisie médicale, Fev. 1989, Vol. 67, nr. 2

ABSTRACT : Authors reported three cases of UHL disease in
children aged respectively of six, ten and twelve years and who
were all admitted with heart failure. Chest rays shown cardiome-
galy, ECG shown trouble of repolarisation howerver the diagno-
sis will be well posed by echocardiography which will also avoid
essentially pericardite and Ebstein disease.

The result was completely unfavorable ; the three chiidren
dead in short delays showing that the form of UHL disease ren-
contred is so servere.

MOTS-CLES UHL - Enfant

KEY-WORDS : UHL — Child
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INTRODUCTION

La maladie de UHL ou ventricule droit papyracé
est une affection rare (1). La forme la plus sévere
s'observe chez le nourrisson et chez I'enfant (8).

Elle se caractérise par une abscence totale ou par-
tielle du myocarde du ventricule droit. Chez I’enfant
le diagnostic est souvent posé au cours d'une insuffi-
sance cardiaque avec cardiomégalie franche et des
troubles de la repolarisation.

L'échocardiographie  constitue un examen
d’appoint dans la confirmation de cette maladie.

Nous rapportons dans ce travail 3 observations de
maladie de UHL chez des enfants agés respective-
ment de 6, 10 et 12 ans.

Abrés une description de la symptomatologie chez
trois patients, nous rappellerons les différents élé-
ments du diagnostic de cette affection se référant
aux données de la littérature.

OBSERVATION N° 1

Ramzi A., 4gé de 6 ans, est hospitalisé le 4 / 4 / 86
dans un tableau d’insuffisance cardiaque droite. Ses
parents sont consanguins. Il n'a aucun antécédent
pathologique tant personnel que familial. Le début
de la symptomatologie remonte a une semaine par
une dyspnée devenant de plus en plus importante.

L'examen physique trouve une hépatomégalie
importante ; un refiux hépatojugulaire et des oede-
mes des membres inférieurs. Le rythme cardiaque
est a 100 / minute et les bruits paraissent assourdis.
La TA est a 10 /5. Il existe une cardiomégalie mani-
feste a la radio du thorax avec un ICT a 0,69 (Figure

N 1).

w’
coupe 4 cavites

L’ECG réveéle un A QRS légerement dévié a
droite, un microvoltage et un trouble diffus de la
repolarisation. La biologie est normale.

L’échocardiographie objective des cavités droiies
trés dilatées et mouvement paradoxal du SIV. Elle
permet d’éliminer facilement une CIA, une maladie
d’Ebstein et une péricardite (Figue N 2).

coupe tranveroale
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L’évolution sous traitement digitalo-diurétique est
marquée par des courtes périodes d’amélioration
pendant lesquelles I'enfant quitte I’hépital mais il
sera réhospitalisé a 4 reprises dans un intervalle de 5
mois. Le déces survient a la derniére hospitalisation
dans un tableau d’insuffisance cardiaque irréducti-
ble.

OBSERVATION N° 2

Aouicha B., dgée de 10 ans, est hopitalisée le 13 /
8 /82, pour bilan d’'une dyspnée d’effort ayant
débuté 4 mois auparavant. Les parents ne sont pas
consanguins. Il n’ya pas d’antécédents pathologiques
particuliers. L’examen a I’admission note une paleur
cutanéo-muqueuse avec hépatomégalie a 3 TD, un
reflux hépato-jugulaire, un rythme cardiaque a 80 /
minute et ur bruit de galop.

La radio du thorax montre une cardiomégalié
(ICT = 0,71), un arc moyen gauche non saillant et
une hypovascularisation pulmonaire. L’ECG révele
un axe QRS a 100°, un bas voltage et des troubles de
la repolarisation (Figure N° 3). L’échocardiographie
met en évidence une dilatation du ventricule droit
avec un rapport VD / VG 4 0,87, le normal étant de
0,33 = 0,06.

B... Aouicha 10 ans
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Il existe un SIV paradoxal, une ouverture préma-
turée des valves pulmonaires et un appareil valvu-

laire tricuspide se fermant normalement. L’explora- -

tion hémodynamique objective une augmentation
des pressions de remplissage du cceur droit, un
aspect en dip-plateau de la courbe de pression du
VD et une diminution de I'index cardiaque. A la
cinéangiographie, le VD est trés dilaté et trés hypo-
contractile.

La patiente est mise sous traitement digitalo-diu-
rétique. Malheureusement, elle décéde a domicile
aprés quelque semaines.

OBSERVATION N° 3

Saoussen B., 4gée de 12 ans, est hospitalisée le 8 /

7 / 81, pour exploration d’une dyspnée apparue un
an auparavant. Ses parents ne sont pas consiguins.
Elle n’a pas d’antécédent pathologique personnel ou
familial.

L’examen a l’admission note une dyspnée aux
efforts modérés, une hépatomégalie a 3 TD, un
reflux HJ et un oedéme discret des membres infé-
rieurs. La TA est 29 / 6. Le rythme cardiaque parait
irrégulier a 'auscultation. La radio du thorax mon-
tre une cardiomégalie importante (ICT = 0,73). A
I’ECG, on reléve surtout quelque extrasystoles, un
bas voltage des complexes QRS et une
onde aplatie dans toutes les dérivations.
L’echocardiographie montre une franche dilatation
des cavités droites avec un rapport VD / VG a 0,86.
Le SIV a un mouvement paradoxal net. La valve tri-
cuspide est normale et la cloison interauriculaire est
intacte (Figure N° 4).

B.S... Saoussen 12 and 20.12.81

faveur de la maladie de
UHL. le cathétérisme montre des pressions de rem-
plissage du cceur droit élevées, un aspect en dip-pla-
teau de la courbe de pression du VD et une diminu-
tion de I'index cardiaque. A la cinéangiographie, le
VD est dilaté et hypocontractile.

La patiente est mise sous traiement digitalo-diu-
rétique mais elle décéde quelque semaines aprés a
domicile.

DISCUSSION

Le ventricule droit papyracé a été décrit pour la
premiere fois par UHL en 1952 chez un nourrisson
de 7 mois (4,8). Il se caractérise par I’absence totale
ou partielle de fibres musculaires dans la paroi du
ventricule droit a I’exception des colonnes charnues
et des muscles papillaires.

la forme la plus sévere s’observe chez le nourris-
son et I’enfant (8) et I’hypoplasie incompléte permet
d’atteindre I’Age adulte (6). L’interprétation étio-
pathogénique de cette transformation anatomique
de la paroi ventriculaire droite a fait I'objet de plu-
sieurs hypothéses.
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UHL en propose 3 explications possibles (7) :

— Un infarctus myocardique avec cicatrisation
fibreuse

— Une destruction intra-utérine du myocarde par un
processus inflammatoire ou dégénératif.

— Une anomalie du développement primitif du myo-
carde ventriculaire droit.

1l est probable gue la 3¢me hypothése soit la plus
proche de la vérité. Chez I'adulte, I'attention est
souvent attirée par des troubles du rythme a type de
tachycardie ventriculaire volontiers récidivante (3,
4, 6) plus rarement par des troubles de la conduction
intra-ventriculaire (2, 6) et parfois méme par la
découverte fortuite d’une cardiomégalie radiologi-
que (6, 7).

Nos 3 enfants sont cependant tous admis dans un
tableau d’insuffissance cardiaque droite avec cardio-
mégalie a la radio et troubles de la repolarisation a
PECG.

Dans ces cas, il s’agit vraisemblablement d’une
forme anatomique sévere puisque la maladie n’a pas
permis d’atteindre I’dge adulte.

Dans la 3¢me observation, des extra-systoles ven-
triculaires bigéminées ont été observées mais la
tachycardie ventriculaire a fait défaut chez nos 3
patients.

Il convient par ailleurs d’insister sur I’abscence
d’hypervascularisation, d’oedéme pulmonaire (7) et
de saillie de I’arc moyen gauche a la radio alors que
la cardiomégalie isolée est manifeste dans tous les
cas. Quant a 'ECG, il objective pratiquement tou-
jours un bas voltage, des troubles de la repolarisa-
tion et des signes droits plus ou moins nets tel qu’un
bloc incomplet droit, une onde S persistante en V5 —
V6 et un axe de QRS dévié a droite. Ces anomalies
électriques sont rapportées par la majorité. des
auteurs (2, 3, 4, 5, 6).

Devant ces données cliniques, radiologiques et
électriques, le premier diagnostic a éliminer est celui
d’une péricardite avec épanchement compressif.
C’est I’échocardiographie qui permet de le faire en
montrant ’absence d’épanchement péricardique et
la présence constante de dilatation majeure des cavi-
tés droites et d’'un mouvement paradoxal du septum
interventriculaire (4, 5). :

Ces 2 anomalies ne s’associent pas a un défect de
la cloison interauriculaire a I’écho bidimensionnel ni
a un retard de la fermeture de la valve tricuspide a
I’écho T.M., ce qui permet d’éliminer respective-
ment une communication interauriculaire et une
maladie d’Ebstein (i, 8).

Par ailleurs, I'absence de dilatation de ’artére

pulmonaire et de signes échographiques d’'HTAP
permettent d’écarter une pathologie pulmonaire a
lorigine de la décompensation cardiaque droite
(Figure N° 2). Dans nos 3 cas, ces signes ont été
constamment retrouvés et nous ont permis de poser
le diagnostic de maladie de UHL avant méme
I’exploration hémodynamique et angiographique.
celle-ci a été pratiquée dans 2 de nos 3 cas et a per-
mis de découvrir un profil hémodynamique d’adias-
tolie (7) sur les courbes de pressions droites a savoir
un aspect en dip-plateau diastolique de la coube VD
et un aspect en W de la courbe OD avec élévation
franche de la pression moyenne dans I’OD.

L’angiographie sélective VD révéle une dilatation
majeure de cette cavité et une hypocontractilité
manifeste de sa paroi (constatation faite par tous les
auteurs). Dans ces 2 cas, la cathétérisme cardiaque
permis d’éliminer les autres affections déja discutées
dans I’étude échocardiographique. L’angiographie
sélective du VG ainsi que I’échocardiographie ont
montré dans notre 3éme cas une hypocontractilité
du myocarde VG, notion déja raportée
dans la littérature (4) et prouvant que I'affection de
UHL prédomine certes sur le myocarde VD mais
peut intéresser aussi et a un degré moindre le myco-
carde VG (CF enregistrement échocardiographique
TM du cas 3). Le traitement de cette maladie est
inexistant bien qu’on ait proposé des interventions
palliatives (6) telle que I’anastomose cavo-pulmo-
naire permettant de court circuiter le VD défaillant.
Cependant, les trés mauvais résultats de cette tech-
nique font préférer actuellement la transplantation
cardiaque dans la mesure du possible.

En dehors de celle-ci, le traitement ne peut étre
que symptomatique (6) reposant sur les digitalo-diu-
rétiques et les anti-arythmiques dans les cas compli-
qués de tachycardie ventriculaire.

EN CONCLUSION

La maladie de UHL est une affection rare en
pédiatrie car elle permet souvent d’atteindre I'age
adulte en raison d’une atteinte le plus souvent
incompléte du mycocarde VD. Sa découverte chez 3
enfants, admis tous dans un tableau d’insuffisance
cardiaque droite, confirme la gravité de cette affec-
tion a cet 4ge, puisque nos trois patients sont décé-
dés assez rapidement, et nous a conduit 2 faire res-
sortir les principaux éléments diagnostiques de la
maladie de UHL afin de ne pas la confondre avec
d’autres maladies qui sont, au contraire, de loin de
meilleur pronostic.
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CAS CLINIQUE

LES MICRO-CARCINOMES THYROIDIENS. A PROPOS DE 3 CAS
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MARRAKCHI R. & col. — Les micro-carcinomes thyroidiens : a
propos de 3 cas.
La Tunisie médicale, Fev. 1989, Vol. 67, N° 2

MARRAKCHI R. & al. — Microcarcinoma of the thyroid : about 3
cases.
La Tunisie médicale, Fev. 1989, Vol. 67, nr. 2

RESUME : A propos de 3 cas de microcarcinomes thyroidiens,
nous rappelons la fréquence de ces néoplasmes et I'existence de
2 types distincts :

— Ceux qui sont découverts lors d'un examen histologique systé-
matique d'une lésion thyroidienne bénigne et qui posent le pro-
bleme de leur traitement qui consiste actuellement en une chirur-
gie limitée doublée d'une surveillance réguliere avie armee d'une
hormono-thérapie freinatrice.

— Et ceux qui sont révéles par une adénopathie précessive
(appelés aussi carcinomes thyroidiens occultes) qui doivent étre,
malgré leur petite taille, considéres comme des carcinomes
métastatiques et donc justiciables d'un traitement carcinologique
complet.

MOTS-CLES : Thyroide, micro-carcinomes, anatomie-pathologi-
que — Traitement

ABSTRACT : Concerning 3 cases of microcarcinoma of the thy-
roid, the authors remind the considerable prevalence of this neo-
plasms and the existence of two distinct groups

— Those discovered at the pathological exam of benign lesions
specimens. These microcarcinomas, have to be treated with limi-
ted operative mangement followed by a regular supervision asso-
cieted to an hormonal therapy

— Those discovered by a precessive lymph node and,called
occult carcinoma of the thyroid gland. These neoplasmas have.
despite their little size, to be treated as a metastatic carcinoma by
a large operative management

KEY-WORDS Thyroid - Microcarcinoma  Pathology  Therapy
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INTRODUCTION

Les microcarcinomes thyroidiens sont les carcino-
mes mesurant moins de 1-cm de diameétre, décou-
verts habituellement a 'examen histologique, sans
traduction clinique ni scintigraphique. Leur inci-
dence est considérée par la majorité des auteurs
comme élevée, variant de 0,9 2 35,6 % selon les dif-
férentes études autopsiques (2, 3, 4).

Les microcarcinomes découverts lors d’un examen
histologique systématique d’une piéce d’exérése thy-
roidienne, pour une autre affection bénigne, sont de
loin les plus fréquents et posent le probléme de leur
traitement : faut-il ou non les considérer comme
d’authentiques carcinomes thyroidiens extensifs et
pratiquer un traitement carcinologique complémen-
taire ?

Par contre, les microcarcinomes révélés par une
adénopathie précessive, qui sont appelés encore car-
cinomes thyroidiens occultes (10), sont trés rares et
doivent étre, malgre leur petite taille, considérés
comme d’authentiques carcinomes ayant déja donné
des métastases. .

Nous rapportons dans cette étude 3 cas de micro-
carcinomes thyroidiens, dont un révélé par une adé-
nopathie précessive, ce qui nous permettra d’expo-
ser cette effection et d’en discuter la conduite théra-
peutique.
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FIGURE. N° 2 :

Microcarcinome sclérosant occulte (Obs. N° 1)

caractérisé par son stroma fibrocollagéne abondant
(HE x 80).

MATERIEL D’ETUDE :

Observation N° 1 :

H.S. dgée de 19 ans, est opérée d’une cervicoto-
mie droite pour adénotpathie droite primitive. L’his-
tologie révele la présence d’une métastase ganglion-
naire d’un carcinome thyroidien vésiculo-pappil-
laire. Une lobo-isthmectomie homolatérale avec une
recoupe isthmique retrouve un micro-carcinome de
5 mm de diamétre siégeant au niveau du lobe
(fig.n°2). L’isthme est sain. Un évidement ganglion-
naire homolatéral, montre que les ganglions recur-
rentiels et jugulo-carotidiens sont envahis. La
malade est suivie (recul 3 ans).

Observation N° 2 :

S.M. 4gée de 34 ans ans, est opérée d’une lobois-
thmectomie droite pour nodule froid droit. L’extem-
porané est en faveur d’'un adénome colloide mais
I'histologie définitive retrouve en plus un micro-car-
cinome vésiculaire de 1 mm de diamétre n’arrivant
pas au contact de la capsule glandulaire. L’isthme est
sain. La malade est réguliérement suivie (Recul 1
an).

Observation N° 3 :

K.O., agée de 53 ans, est opérée d’une lobois-
thmectomie droite pour nodule froid. L’histologie
extemporanée conclut a la bénignité avec des lésions

FIGURE N° 1 :

Microcarcinome vésiculo-papillaire (Obs, N° 3) bien
visible en haut et & droite de la photo (), noter la
présence de structures papillaires et de noyaux en
verre dépoli caractéristiques (HE x 200).
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de thyroidite d’Hashimoto, alors que Ihistologie
définitive retrouve en plus, un microcarcinome
vésico-papillaire de 5 mm de diamétre n’arrivant pas
au contact de la capsule glandulaire (fig. n°1).
L’isthme est indemne de tumeur. La malade est
régulierement suivie (recul 1 an).

RESULTATS

— L’adénopathie est révélatrice dans 1 cas. Dans les
2 autres cas c’est un nodule froid ou un goitre
multinodulaire qui a conduit a la chirurgie.

- L’histologie extemporanée est négative dans les
cas 2 et 3, elle a permis la découverte d’une
métastase dans le cas de I’adénopathie precessive.

— Le diamétre «’excéde pas 5 mm. En effet, nos cas
mesurent respectivement : 5,1 et 5 mm.

— L’examen du parenchyme thyroidien montre en
plus du microcarcinome, un tissu normal (cas N°
1), un parenchyme multi-adénomateux (cas N°2)
et des lésions d’Hashimoto (Cas N° 3) ou vésicu-
laire pur (Cas N° 2).

— La thérapeutique a consisté en une loboisthmec-
tomie avec recoupe isthmique (Cas N° 2 et 3) et
en une loboisthmectomie avec curage ganglion-
naire fonctionnel homolatéral (cas N° 1). Cette
conduite est nuacée par le résultat extemporané
et par I’état de I'isthme thyroidien. En effet, nous
ne totalisons pas la thyroidectomie si 'isthme est
sain a ’examen histologique définitif.

— Les suites opératoires sont simples chez nos 3
malades.

DISCUSSION

1) La prévalence du micro-carcinome thyroidien
(Tableau I) : Elle varie de 0,9 a 35,6 % dans les
séries d’autopsie systématiques (2, 3, 4).

TABLEAU I :

Fréquence du micro-carcinome thyroidien de
découverte systématique a I’autopsie.

Ces microcarcinomes thyroidiens sont plus fré-
quemment retrouvés depuis qu’ils sont recherchés

. systématiquement en pratiquant des tranches de sec-

tions sériées de toute lésion thyroidienne quelque
soit sa nature (6).
2) L’age et le Sexe (Tableau II)

C’est un cancer exceptionnel chez I’enfant. Aucun
cas n’est rapporté avant ’age de 10 ans. L’age mini-
mum étant de 11 ans selon les publications consul-
tées (1).

La prévalence apparait un peu plus €lévée chez
’'homme que chez la femme mais il n’existe pas de
différence statistiquement significative. Ceci est sur-
prenant devant la prédominance féminine habituelle
de la pathologie thyroidienne (2).

Cependant si I’dge n’intervient pas dans la préva-
lence, il existe une relation entre 1’age et la taille. En
effet, la taille du microcarcinome thyroidien chez les
malades de plus de 40 ans de la série de FRANS-
SILA (2) est supérieure (1, 84 mm de diamétre en
moyenne) a celle du microcarcinome thyroidien
apparait aprés la puberté pourrait incriminer un réle
hormonal probable.

TABLEAU II : Fréquence du micro-carcinome thyroidien par
tranches d’fge.

Age Nbre de microcarcinomes Prévalence
Nbre thyroides examinées
0-15 1/ 42 2,4
16-30 8/ 35 22,2
31-45 6/ 23 26,1
46 -60 7/ 18 38,9
61-75 15/ 42 35,7
> 75 12/ 33 36,3
Tous les cas 49 /194 2552
==y 48 /143 36,3

Auteurs N.K. / N.A. %
SAMPSON (9) 1974 9/157 57
HAZARD (5) 1964 4/429 0,9
FUKINAGA (3) 1975 29 /102 18,4
FRANSSILA (2) 1986 13 /93 14
BONDESON (1) 1984 30 /430 7
HARACH (4) 1985 36 /101 35,6

N.K : Nombre de micro-carcinome
N.A. : Nombre d’autopsie

FRANSSILA ET HARACH 1986 (2)

Ces fecteurs hormonaux agiraient comme des fac-
teurs promoteurs et non pas comme des facteurs ini-
tiateurs de la carcinogénese en général et notam-
ment au niveau de la glande thyroide (6).

3) Antomie Pathologique :

Le foyer microcarcinomateux est le plus souvent
unique, plus rarement multiple (31 % dans la série
de FRANSSILA et HARACH) (2).
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Macroscopiquement ces foyers sont volontiers cir-
conscrits avec le plus souvent une couleur blanc jau-
nétre qui tranche par rapport au parenchyme avoisi-
nant (2, 4). .

Histologiquement, ces microcarcinomes sont pres-
que toujours bien différenciés. Le type vésiculo-
papillaire est le plus fréquent ; le type vésiculaire
pur est assez rare et le type papillaire pur exception-
nel (2, 4).

La présence de structures papillaires et / ou de
noyaux verre depoli sont les signes diagnostiques les
plus constants (fig. n° 1). La présence de calcosphé-
rites est en effet trés rare n’est retrouvé que dans 1
cas sur 93 de la série FRANSSILA et HARACH
(2). Le stroma est le plus souvent gréle de type adap-
tatif sauf pour les micro-carcinomes occultes ou il est
fibro-collagéne abondant justifiant la dénomination
de carcinome sclérosant occultes (7) (fig. n° 2).

V - Traitement

Comme I'a souligné HAZARD (5), on peut
s’alarmer quand P’histologie répond carcinome de la
thyroide. On peut réopérer, pour faire une chirurgie
élargie ou ordonner un irradiation complémentaire,
ce qui est indésirable et non nécessaire. ;

Pour cette raison, nous avons opté, comme la sug-
gere I’équipe de I'Institut Gustave Roussy (8), pour
une chirurgie rationnelle suivie d’'une hormonothé-
rapie systématique a visée substitutive mais surtout
freinatrice. L’hormonodépendance du cancer thy-
roidien étant actuellement établie.

— En cas d’adénopathie precessive, une lobois-
thmectomie homolatérale avec recoupe isthmi-
que empiétant sur le lobe opposé est entreprise
avec un curage homolatéral fonctionnel :
« L’isthme est sain, on ne pratique pas de
totalisation
« L’isthme est envahi, une lobectomie
intracapsullaire de totalisation et un
curage sus claviculaire du c6té opposé a
la tumeur sont effectués :
— Si I’histologie ne révele pas d’envahisse-
ment ganglionnaire on ne pratique de
curage.
— Si par contre, les ganglions sont envahis
une 2 éme intervention est entreprise.

= Si I’examen histologique extemporané révele
un microcarcinome, on effectue :

a) Un curage sus claviculaire et sus omo-thy-
roidien homolatéral :
— Si les ganglions ne sont pas envahis, on ne fait
pas de geste suppiémentaire.

— Si les ganglions ne sont pas envahis, on com-
plete par un curage jugulo-carotidien et recur-
rentiel de type fonctionnel.

b) L’isthme est envahi une lobectomie intra-
capsulaire du lobe restant avec curage gan-
glionnaire sus claviculaire et omo-thyroidien
du c6té opposé a la tumeur sont éffectués :

— Les ganglions ne sont pas envahis, on arréte
le geste chirurgical.

- Les ganglions sont envahis, un curage gan-
glionnaire intéressant les chaines jugulo-caroti-
diennes et recurrencielles sera entrepris (15 a
21 jours aprés I'intervention).

¢) L’isthme est indemne, on ne totalise pas la
thyroidectomie.

— L’extemporanée est négative mais Ihistologie

définitive révele un microcarcinome thyroidien loca-

lisé A un seul lobe :

m Si L’isthme est sain, on ne totalisera pas la thyroi-
dectomie

® Si l'isthme est envahi, une totalisation de la thy-
roidectomie en un 2éme temps avec vérification
ganglionnaire homo et controlatérale seront
entreprises.

® [’extemporanée est négative mais Ihistologie
définitive réveéle un microcarcinome thyroidien
multifocal : c’est I'indication d’une totalisation de
la thyroidectomie avec vérification ganglionnaire
homo et controlatérale. '

Dans 1ous les cas une hormonothérapie post-opéra-
toire est systématique quelque soit le volume du reli-
quat thyroidien restant aprés I’acte chirurgical. Son
but est d’inhiber la sécrétion hypophysaire de
T.S.H., puisque celle-ci peut stimuler in vivo la
croissance tumorale.
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A. OUESLATI*, M. FODHA*, A. MORJANE*, H. HAMZA**, H. FARHAT".

* Service de Chirurgie, Hopital de Mahdia
** Service de Radiologie, Hopital de Mahdia

Banlg Al Jsa e idall SUEN oSl aosgill

"Mx.n...a_-' LA_).ALE.LAJ::LSJJ tJ‘:\A"):‘LA.L)JJ s_,\:l:‘):l

Ui Ja g adl el i) sl ly Gandmall (il Sl Sl eSS ads g ally alhadl did Lo panaiill IS
‘“«.)"'SJ)" Mguus):dJﬁ)LCEngg"‘)ﬂm)cmcauu:s.“ C.l:i.nc)l_:_"

el i ] 1S (5598 S sl a0l

el BEE - S pangs Ll Slals)

QUESLATI A. & col. — La dilatation kystique du choledogue (a
propos d’'une observation)
La Tunisie médicale, Fev. 1989, Vol. 67, N° 2

OUESLATI A. & al. — Cystic dilatation of the choledocus about
one case.
La Tunisie médicale, Fev. 1989, Vol. 67, nr 2

RESUME - Les auteurs rapportent un cas de dilatation kystique
des voles biliaires extra et intrahépatiques de type 5, selon la
classification de Longmire et Hadad, chez une fille de 2 ans. Le
diagnostic évoqué en pré-opératoire par I'échographie est celui
d'un kyste hydatique du foie. On discute les problémes diagnosti-
ques et étiopathologiques posés par cette maladie ; le probleme
therapeutique étant résolu par la résection du kyste avec une
anastomose bilio-digestive en montant une anse jéjunale a la
Roux La résection de la paroi du kyste est indispensable vu le
nsque de degénérescence

MOTS-CLES Dilatation kystique cholédoque.

|

ABSTRACT : The authors report one case of cystic dilatation of
the extra and intrahepatic biliary ducts, type 5 according to
Longmire and Hadad classification, in a baby of 2 years. The
préoperative diagnosis, suspected by the echography was that of
a hydatid cyst of the liver wo discuss the diagnostic and Etio-
pathogenic problems of this disease. The therapeutic problem is
resolved by the resction of the cyst with a biliodgestive anastomo-
sis with a Roux jejunal anci elevation the resection of the cyst
walls is necessary regarding to the degenerescence risk.

KEY-WORDS : Cystic dilatation — Cholédocus biliary ducts.
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INTRODUCTION

La dilatation kystique du cholédoque est une
maladie relativement rare. Elle se voit surtout chez
le jeune, volontiers, de sexe féminin dans un rapport
d’environ 4/1.

A propos d’une observation, nous avons voulu
discuter les difficultés diagnostiques, les risques évo-
lutifs & long terme et les problémes thérapeutiques.

OBSERVATION

Une fille de 2 ans est hopitalisée dans le service de
Pédiatrie pour exploration d’une importante hépato-
mégalie. Le début de la maladie remonte 3 4 mois
par I’apparition d’'une asthénie, une anorexie et un
ictére conjontival avec des urines foncées et des sel-
les décolorées. Mais on ne notait pas de fievre. Le
diagnostic évoqué est celui d’une hépatite virale, et
la patiente est traitée en tant que telle. L’évolution
est marquée par la diminution progressive de l'ictére
et 'apparition d’'une hépatomégalie avec une circu-
lation collatérale thoraco-abdominale. On pense
alors a une cirrhose post-hépatitique avec début
d’H.T.P. et la patiente est réhospitalisée pour explo-
ration de ce gros foie. A son admission, I’enfant est
en bon état général avec un subictére conjonctival.
L’abdomen est ballonné avec une circulation colla-
térale thoraco-abdominale et une énorme hépato-
mégalie occupant I’hypochondre droit et le flanc
droit. Mais il n’y a ni ascite, ni splénomégalie.

Un bilan hépatique montre une petite cytolyse, un
Ag HbS (-), un T.P. légerement abaissé et une
augmentation de la bilirubine a 24 mg/l.

L’A.S.P. montre une opacité homogene prenant
tout ’hémiabdomen droit.

L’échographie visualise la présence d’une énorme
structure liquidienne ovoide prenant naissance au
niveau du parenchyme hépatique et s’étendant

jusqu’au pelvis. On conclut 2 un kyste hydatique du

foie type I (fig 1).

Ce diagnostic est retenu malgré une sérologie du
kyste hydatique négative.

L’intervention par voie sous costale trouve un
énorme kyste occupant tout le flan droit, le bord et
la face inférieure du foie sont libres, la vésicule
biliaire est refoulée en haut en position horizontale.

La vidange de ce kyste est indipensable pour

continuer I’exploration. L’aspiration raméne envi-
ron deux litres de liquide franchement bilieux, mais
il n’existe pas de membrane germinative. Il s’agit
incontestablement d’un kyste du cholédoque.

La dissection de la paroi de ce kyste montre qu’il
est développé aux dépens du cholédoque et de

FIGURE 1: Enorme structure liguidienne allant de la face
inférieure du foie 2 la fosse iliaque gauche sur une
coupe échographique longitudinale de ’abdomen

I ’

Vue opératoire du kyste ouvert, il est développé
aux dépens du cholédoque et de I’hépatique
-commun

I’hépatique commun et qu’il est alimenté par deux

canaux (Fig 2).

La vésicule biliaire communique avec le kyste par

I'intermédiaire du kystique.

Une cholangiographie faite succéssivement par

'un puis I’autre canal d’abouchement montre :

1 - Une dilatation importante des voies biliaires
intrahépatiques aux dépens des deux territoires
gauche et doit (Fig 3). :

2 — Une communication entre la vésicule et les voies
biliaires intrahépatiques droites par un canal
aberrant. La portion distale du cholédoques qui
devrait communiquer avec le duodénum n’a pas
été visualisée du moins macroscopiquement.

On pratique la résection de la paroi du kyste
et de la vésicule biliaires et on confectionne une
anastomose biliodigestive entre les deux canaux
de provenance hépatique d’une part et une anse
jéjunale montée en Y a la Roux d’autre part.

FIGURE2:
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Les suites opératoires ont été simples. La
patiente quitte le service le 14éme jour post-
opératoire. Elle est suivie & la Consultation
externe ou deux échographies hépatiques faites
3 un mois d’intervalle montrent que la dilatation
des voies biliaires intrahépatiques droites est
passée de 6 cm de diamétre a 2 cm (Fig 4).

Cette fille a pris du poids, et la circulation col-
latérale a totalement disparu.

FIGURE 3 : Dilatation importante des voies biliaires intr-hépa-
tiques droites et gauches sur la cholangiographie
per-opératoire.

COMMENTAIRES
e Fréquence et étiologie des kystes du cholédoque :
La dilatation kystique du choledoque est une
affection rare qui touche surtout le sexe féminin avec
sexe ratio de 4 / 1 [(15)] et survient habituellement a
I'age de 2 4 5 ans [(4)]. Cette affection serait beau-
coup plus fréquente au Japon et en Extréme-Orient
qu’en Europe [(13)].
» Etiopathologie :
On ne peut que s'interroger sur les rapports qui

" FIGURE4: Coupe échographique récurrente sous-costale
oblique nette régression de la dilatation des voies
biliaires intra-hépatiques.

peuvent exister entre les anomalies d’abouchement
du chlédoque et du Wirsung d’une part et la dilata-
tion kystique congénitale du cholédoque d’autre
part. L’anomalie d’implantation du bas cholédoque
dans le Wirsung entraine la formation d’un canal
commun qui peut étre plus ou moins long.

En effet, le mode de jonction du canal pancréati-
que et du canal biliaire a été étudier par plusieurs
équipes (2,10). Millbourn estime a 85 % I’existance
d’un canal commun situé surtout au niveau de la
paroi duodénale et dont la longueur maximale chez
’adulte est de 10 mm. Thiyano et Coll (11) estiment
qu’une longueur supérieure a 4 mm chez I’enfant est
pathologique. :

Selon les auteurs japonais, les anomalies d’abou-
chement exsitent dans 100 % des cas de dilatation
kystique du cholédoque qui n’est alors que la consé-
quence de la malformation basse. L’hypothése la
plus fréquemment admise est celle d’'un trouble de
I’embryogénese du cholédoque au moment ou celui-
ci passe du stade de cordon plein au stade de canal
(3éme mois de grossesse) ; il s’agit en effet d’'une
inégalité de prolifération des cellules épithéliales de
ce cordon qui se multiplient plus vite dans le
segment supérieur que dans le segment inférieur.
Par conséquent, il se constitue une portion supé-
rieure dilatée et une portion inférieure pseudo-apla-
sique. .

Les arguments en faveur de cette étiologie congé-
nitale sont :

* La fréquence significativement élevée des mal
formations biliaires associées ;

* Le grand nombre de cas rencontré en pédiatrie.
En effet, sur 820 cas colligés par Flanigan [(5)],
25 % sont découverts chez le nourrisson de moins
d’un an, et 50 % sont découverts avant 10 ans.
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e Classification des dilatations kystiques du choledo-
que :

La dilatation kystique des voies biliaires n’est pas
univoque. En effet, elle peut interesser les voies
biliaires intra ou extra-hépatiques ou les deux a la
fois. la classification la plus compléte et la plus cou-
rante est celle de longmire et Hadad qui élargit celle
proposée par Alonso-Lej ; elle comprend cing

types :

*Type 1: dilatation des voies biliaires extra-hépatiques
(soit large sacculaire, étendue, fusiforme,
limitée petite).

*Type II: diverticule de I'hépato-cholédoque

*Typelll : choledococoele (latéro-papillaire ou terminal)

* Type IV : dilatation multiple intra-hépatique isolée
(maladie de Caroli).

*Type V : dilatation fusiforme diffuse des voies biliaires

intra et extrahépatiques.

Notre observation qui comprend une dilatation
importante du cholédoque de I’hépatique commun
et des voies biliaires intra-hépatiques surtout droites
pourrait étre classée dans ce 5éme type.

Rappelons que les 3 premiers types regroupent
entre eux environ 80 % des cas de dilatations kysti-
que congénitale du cholédoque selon les Anglo-
Saxons.

e La clinique :

La symptomatologie clinique de cette affection est

due a:

— la stase biliaire ;

— la surinfection ;

— la compression des éléments de voisinage.

En 1929, Sénéqué et Tailhfer ont décrit une triade
qui comprent la douleur, I'ictére, et la masse palpa-
ble de I’hypochondre droit. Ces deux derniers signes
ont été le motif de consultation de notre patiente.

Cette triade classique n’est pas pathognomonique.
Dans une série de 18 cas rapportés par Gille, la
masse palpable de I’hypochondre droit n’existait

qu’une seule fois, par contre, Stefani a retrouvé.

cette masse chez deux de ses trois malades. L’ictére
présente la particularité d’évoluer par poussées
entrecoupées de remission compléte. la forme ictéri-
que isolée est plutot 'apanage du nourrission. Par
contre, la forme tumorale se rencontre volontiers
chez le grand enfant. En pratique, c’est aux investi-
gations paracliniques d’étayer le diagnostic.

* La radio de I'abdomen sans préparation : en
position debout. Elle ne peut que rarement faire res-
sortir la présence d’air dans les voies biliaires [(10)],
(un cas a été observé) par Stefani). Chez notre
patiente, I’ASP a montré une opacité homogene pre-
nant tout ’hémi-abdomen droit.

* La cholangiographie intraveineuse : serait un
bon examen mais la présence d’ictére en limite
I'indication.

* L’échographie des voies biliaires : C’est un exa-
men essentiel et suffisant, il permet de déceler les
Iésions kystiques apparaissant comme des images
trans-soniques faisant suite directement aux canaux
biliaires. Dans notre observation, c’est I'importance
du kyste et la fréquence de I'atteinte hydatique du
foie qui nous ont induit en erreur en pensant au
kyste hydatique du foie.

* La tomodensitométrie : [(7)] peut étre utilisée
avec profit dans le cas des dilatation kystiques intra-
hépatiques et extrahépatiques : elle permet de mon-
trer les ectasies kystiques sous forme de lacunes
hypodenses, arrondies, multiples, communiquant
avec les canaux biliaires. Si la tomodensitométrie est
réalisée au cours d’une cholangiographie, les voies
biliaires apparaissent comme des images hyperden-
ses.

* La Scintigraphie : hépato-biliaire au rose Ben-
gale marquée a liode 131 pourrait étre utilisée en
présence d’un ictére notamment chez I’enfant.

* L’artériographie : n’est pas d’un grand secours ni
pour le diagnostic ni pour le traitement.

* La cholangiographie rétrograde : est un bon exa-
men [(12)], mais il semble dangereux sur le plan
infectieux et pancréatique (anomalie du carrefour
bilio-pancréatique).

Aini le diagnostic pré-opératoire de la maladie
était jadis fait dans 1/ 3 des cas ; actuellement, du
fait des moyens d’invertigations dont nous dispo-
sons, un diagnostic correct pré-opératoire est fait
dans 80 % des cas selon Saito.

e L’évolution :

L’évolution des kystes du cholédoque est grevée
de plusieurs complications : la perforation du kyste,
la surinfection les accés d’angiocholite, les abceés
intrahépatiques sont connus.

La pancréatite aigué constitue une complication
relativement particuliere, elle est expliquée par le
reflux biliaires dans le cadre du canal commun.

Pour Gille, la pancréatite, qu’elle soit aigué,
oedémateuse, ou chronique pseudo-tumorale est
présente dans 50 % des cas lorsqu’il y a convergence
extraduodénale entre cholédoque et Wirsung.

Mais la complication la plus grave et la plus tar-
dive est la dégénérescence [(13, 16, 17)]. Tonadi a
repertorié en 1979, 63 cas de cancer des voies biliai-
res développés a partir de dilatations kystiques
congénitales du cholédoque, dont 36 (57 %) déve-
loppés apres dérivation simple ou drainage du kyste.
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La stase, le reflux, la similitude entre les acides
biliaires et le methyl-cholantréne (agent carcinogéne
connu) sont les arguments qui tendent a expliquer la
dégénérescence. Le type histologique est plus sou-
vent un adénocarcinome.

o Le diagnostic différentiel :

Plusieurs diagnostics peuvent étre discutés devant
une dilatation kystique du cholédoque tels que : la
duplication du duodénum et du cholécyste. Les kys-
tes mésentériques et de I’épiploon, les pseudo-kystes
du pancréas, les kystes du rein, les anevrysmes de
’artére hépatique ; mais deux diagnostics méritent
plus d’attention :

— la maladie polykystique du foie et dans cas, c’est a
la tomodensitométrie et les isotopes de faire la dif-
férence lorsque I'échographie n’y parvient pas.

— le kyste hydatique du foie : 1a c’est la sérologie et
la cholangiographie intraveineuse couplée au scan-
ner de faire la distinction.

e Le traitement :

Le traitement est toujours chirurgical, deux types

d’intervention ont pu étre proposées :
— la dérivation du kyste par une anastomose kysto-
duodénale ou jéjunale :
— Pexérése du kyste suivie d’'une anastomose bilio-
digestive sur anse en Y.

Il apparait clairement que les dérivations kysti-
ques (kysto-duodénostomie ou kysto-jéjunostomie)
sont A proscrire en raison d’une morbidité impor-
tante - (poussée d’angiocholite, ictére post-opéra-
toire, douleur résiduelle), en raison aussi de la
nécessité d’une réintervention (38 % des kysto-duo-
dénotomies sont réopérés), mais surtout en raison
de la dégénérescence de la paroi kystique.

Donc la seule intervention logique est la résection
du kyste suivie d’'une anastomose hépatico-jéjunale
sur anse en Y. C’est ce qui a été pratiqué chez notre
malade. Néanmoins cette intervention est parfois
impossible techniquement chez le tout jeune enfant.
On est en droit dans ce cas de pratiquer une dériva-
tion kysto-duodénale provisoire jusqu’a I’age de 5
ans.

En effet, on a démontré [(5)] qu’il se passe un
délai de 5 2 10 ans en moyenne entre une anasto-
mose kysto-digestive et la cancérisation.
CONCLUSION _

— La dilatation kystique congénitale du choledoque
est une maladie rare, et expose 2 des complications

graves dont la dégénérescence de la paroi kystique et
ce d’autant plus que le malade est jeune.

— Les explorations actullement disponibles telles que
I’échographie ou / et la tomodensitométrie peuvent
établir le diagnostic en pré-opératoire dans une forte
proportion des cas. Mais c’est a la cholangiographie
retrograde que revient le plus de mérite en mettant
en évidence l'existence d’une anomalie d’abouche-
ment du choledoque et du Wirsung (canal commun).
— Le traitement, du fait des risques de complication,
est toujours chirurgical et impose I'exérése du kyste
avec anastomose sur anse en Y.
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— Primary neoplasms of meckel’s diverticulum

RESUME : Les auteurs rapportent deux observations rares de
Tumeurs Primitives du Diverticule de Meckel : un lefomyome et
un carcinoide. lls discutent, en s'aidant de la littérature médicale,
les aspects cliniques, anatomo-pathologiques et thérapeutiques
de ces néoplasmes.

MOTS-CLES : Diverticule de Meckel — Tumeurs primitives —
Leiomyome — Carcinoide.

ABSTRACT : Tow rare cases of Primary Neoplasms of Meckel's
Diverticulum are reported : a leiomyoma and a carcinoid tumor.
The authors discuss with the support of medical literature, the cli-
nical, pathological and therapeutical aspects of these tumors.

KEY-WORDS : Meckel's diverticulum — Primary neoplasms —
Leiomyoma — Carcinoid.
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INTRODUCTION

Les tumeurs primitives, benignes ou malignes,
sont des complications rares du Diverticule de
Meckel.

Peu spécifiques sur le plan clinique, ces néoplas-
mes représentent une curiosité pathologique dans
laquelle chaque tissu constitutif peut participer pour
donner naissance 3 un néoformation. Les plus fré-
quents en sont les SARCOMES, suivis par les
CARINOIDES et les ADENOCARCINOMES. (2,
7).

Nous rapportons ici, 2 observations de Tumeurs
du Diverticule de Meckel, observées dans le labora-
toire central d’anatomie-pathologique de I’hépital la
Rabta, sur une période de quinze ans.

Nous nous proposons d’évoquer dans ce travail,
les aspects cliniques, anatomo-pathologiques et thé-
rapeutiques de ces néoplasmes.

OBSERVATIONS

Observation — 1 —

Monsieur Salah T., agé de 71 ans, opéré a deux
reprises pour Hernie Inguinale bilatérale, est hospi-
talisé en urgence dans un tableau abdominal aigi.

L’examen clinique note : un tableau d’occlusion
intestinale avec arrét des matiéres et des gaz et bal-
lonnement abdominal, associé a une hernie ingui-
nale bilatérale avec douleur a la réintégration her-
niaire. I’abdomen sans préparation montre des
niveaux hydroaériques de type gréliques.

L’intervention est pratiquée en urgence aprés

bréve réanimation, et réalise une cure de hernie
inguinale selon la méthode de Mac Kay, et une
résection des deux derniéres emportant un diverti-
cule de Meckel satellite.

A P’examen macroscopique, il existe une nécrose
hemorragique de la piéce de résection intestinale.

L’examen histologique retrouve, au niveau de la
sous-muqueuse, un prolifération cellulaire mono-
morphe, agencée en lobules ou en travées, séparées
par des capillaires. les cellules sont polygonales ;
leurs noyaux sont réguliers, ovalaires et ne présen-
tent ni atypies, ni mitoses. Cette tumeur n’ulcére pas
la muqueuse en surface, et n’infiltre pas la muscu-
leuse en profondeur.

L’aspect réalise un Carcinoide du Diverticule de
Meckel. Les suites opératoires sont bonnes.

Observations — 2 — ~

Madame Khaoula B.H., 4dgée de 71 ans, sans
antécédants particuliers, est hospitalisée en urgence
pour un syndrome péritonéal aigii. L’interrogatoire

retrouve la notion de moelena et de douleurs abdo-
minales aigiies, évoluant depuis quelques jours.
L’examen clinique met en évidence un tableau de
péritonite aigiie.

L’intervention est pratiquée en urgence. L’explo-
ration retrouve un Diverticule de Meckel, siége
d’'une tumeur nécrosée, infectée, faisant 15 centi-
meétres de diamétre. Une résection intestinale
emportant la tumeur est pratiquée.

L’examen histologique montre une prolifération
tumorale mésenchymateuse benigne du Diverticule
de Meckel, faite de cellules musculaires iisses, aux
noyaux allongés, réguliers ne présentant pas d’aty-
pies cytonucléaires ou de mitoses. Ces cellules mus-
culaires sont souvent agencées en faisceaux paralle-
les, enchevétrés en tout sens. il existe de vastes pla-
ges de remaniements nécrotiques, oedemateux ou
hemorragiques. Cette prolifération musculaire lisse
réalise un leiomyome du Diverticule de Meckel.

Les suites opératoires sont bonnes.
DISCUSSION .

Le diverticule de Meckel est la malformation la
plus commune du tube digestif, et résulte d’une ano-
malie d’involution du canal vitellin pendant la vie
embryonnaire.

Les tumeurs primitives en sont une complication
rare ; leur fréquence est estimée entre moins de 1 %
(7) a5 % (2, 7) des Diverticules, selon les séries.
dans une revue exhaustive de la littérature, effectuée
en 1963, WEINSTEIN en a colligé 106 cas, dont 80
tumeurs malignes et 26 tumeurs bénignes (10).

Cliniquement, ces néoplasmes sont peu parlants,
et de découverte le plus souvent opératoire. L’appa-
rition d’une symptomatologie clinique, témoigne
d’une complication tumorale, telle qu’une occlusion
intestinale, une inflammation, une perforation ou
bien une dissémination métastatique (7, 8, 10).
La nature et le type histologique de ces tumeurs
conditionnent parfois la survenue de ces complica-
tions. Ainsi une tumeur bénigne se manifeste volon-
tiers par un syndrome occlusif isolé, tandis qu'une
tumeur maligne s’accompagne fréquemment de dou-
leurs abdominales et d’altération de I’état général (4,
6, 7). les tumeurs musculaires, quant a elles sont
souvent responsables d’hemorragies digestives.

Du point de vue radiologique, les techniques
conventionnelles ne trouvent pas leur intérét, car
souvent négatives. La scintigraphie a été utilisée
pour objectiver une muqueuse gastrique hétérotopi-
que (4, 5). L’echographie et la tomodensitométrie
ont une expérience trop récente pour le nombre de
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cas existants. les explorations vasculaires sont par
contre, capitales, car permettent un diagnostic topo-
graphique, devant un saignement alarmant, non
localisé par les moyens classiques (5).

Le diagnostic précis du type tumoral est fourni par
I’examen anatomo-pathologique de la piece de
résection chirurgicale. Il pourra s’agir :

— De tumeurs benignes + Mésenchymateuses : lipo-
mes, myomes, fibromes, neurinomes, neurofibro-
mes, hemangiomes.

ou + Epithéliales : adénomes.

— De tumeurs malignes. Les plus fréquemment
observées sont les sarcomes dans 43 %, suivis par les
carcinoides dans 36 % et les adénocarcinomes dans
21 % des cas (9, 10).

— De tumeurs a malignité douteuse ou débutante (4).
C’est le cas d’'une maladie de Ménétrier développée
sur une muqueuse gastrique hétérotopique (4) ; d’un
adénome Villeux en voie de dégénérescence (3) ; de
leiomyoblastomes (5, 6) et d’une leiomyome ayant
récidivé cinq ans apres sous forme d’un leiomyosar-
come (4).

Le diagnostic histolologique de ces différentes
variétés tumorales est généralement aisé. Cepen-
dant, les tumeurs a cellules fusiformes, du fait de
leur polymorphisme et des remaniements tissulaires
qu’elles entrainent, peuvent poser des problemes
diagnostiques. Dans ces circonstances, on s’aidera
d’une part de I'index Mitotique, qui est un bon para-
meétre d’appréciation du degré de malignité ; d’autre
part de l’immunohistochimie qui permettra de ratta-
cher la tumeur a une origine mésenchymateuse ou
épithéliale (1).

Le traitement des tumeurs du Diverticule de
Meckel est essentiellement chirurgical. Compte tenu
du risque de transformation maligne, la découverte
d’une tumeur, méme bénigne, contre-indique Ia
résection cunéiforme, et impose la résection
segmentaire du gréle (2, 6).

Le traitement médical est I’appanage du syndrome
carcinoidien ; la chimiothérapie et la radiothérapie
sont parfois utilisées sur les métastases hépatiques.

CONCLUSION

Les tumeurs primitives du Diverticule de Meckel
sont rares, et de découverte généralement chirurgi-

cale. Le diagnostic précis revient a I’anatomo patho-
logiste qui affirme le type histologique en s’aidant de
I'immunohistochimie, et en précise le pronostic
grace a 'index mitotique.

Le risque de dégénérescence de ces tumeurs
impose une attitude chirurgicale radicale et une sur-
veillance post opératoire prolongée.
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MISE AU POINT

APPORT DE LA PLETHYSMOGRAPHIE CORPORELLE TOTALE
(P.C.T.) DANS L’EXPLORATION FONCTIONNELLE

RESPIRATOIRE (E.F.R).

TABKA Z*., DOGUI M*., TLILI M**., SEDRAQOUI M*., ZEBIDI A*.

* Département de Physiologie, (CHU) Farhat Hached Sousse.

** Service de Pneumophtisiologie — A — CHU Sousse.

INTRODUCTION

Connue depuis la fin du siecle dernier, la techni-
que pléthysmographique permet théoriquement
d’obtenir un grand nombre de paramétres représen-
tatifs du comportement mécanique, tant statique
que dynamique, du systeme thorax-poumon. En rai-
son des difficultés de mise en ceuvre, cette technique
reste, encore aujourd’hui trop peu utilisée. 'acquisi-
tion d'un pléthysmographe au CHU «Farhat
Hached» de Sousse a permis de réaliser automati-
quement les mesures, leurs traitements et 1’édition
des résultats lors des manceuvres ventilatoires classi-
ques de [Pexploration fonctionnelle respiratoire
(E.F.R). les avantages attendus de cette automatisa-
tion consistent en une réelle simplicité de mise en
auvre, une meilleure précision des mesures, un trai-
tement immédiat ainsi qu’une édition trés claire des
résultats. ces multiples avantages devaient permettre
d'utiliser sans difficultés, la technique pléthysmogra-
phique et par la, d’améliorer notablement tant la
qualit¢ que le nombre des investigations réalisées
quotidiennement au CHU de Sousse. Depuis Avril
1987 jusqu’a Septembre 1987, 175 examens pléthys-
mographiques ont été pratiqués et cela dans un but
diagnostic et / ou pronostic.

HISTORIQUE ET DEFINITION

C'est avec Paul BERT en 1870 que débuta la tech-
nique pléthysmographique ; celui-ci avait en effet
remarque que la respiration d’un animal cloitré dans
une enceinte étanche et rigide provoquait dans celle-
ci des variations de la pression ambiante (3). D'une
facon générale est nommé «pléthysmograpnie»,

toute technique de mesure des variations de volume
d’'un organe, segment corporel ou individu. les
mécaniciens ventilatoires se sont interessés a cette
technique pour mesurer les volumes thoraciques en
enfermant entierement I'individu dans une boite,
d’ou l'appellation de pléthysmographie corporelle
totale (P.C.T) donnée a cette technique (DUBOIS
et Coll. 1056) (6, 7).

MODALITES D'UTILISATION

La théorie et la mise en ceuvre de la technique ont
conduit a envisager 2 grands modes de fonctionne-
ment de la P.C.T, illustrées par la fig. 1
1) P.C.T barométrique (ou isovolumétrique)
fig. 1 —a

Cette modalité serait plus justement appelée
P.C.T. fermée car elle se caractérise par I'absence de
communication entre 'air dans la boite et Iair
atmosphérique. le sujet respire a I'exterieur et les
variations de son volume pulmonaire vont créer des
variations en sens inverse du volume de lair intra-
pléthysmographique qui vont se traduire par des
variations a nouveau en sens inverse de la pression
intrapléthysmographique A PB. L’avantage de cette
modalité reside dans le traitement rendu trés simple
par l'existence d'une proportionnalité entre les
variations APB et celle du volume pulmonaire (12,
14, 15). Cette technique comporte une variante. dite
P.C.T. barométrique differenticlle qui se caractérise
par la ventilation & I'interieur du pléthysmographe.
cet aspect est utilisé pour la mesure des résistances
des voies aérienne (Rva) pendant la manoceuvre du
haletement. fig. 1 — b
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2) P.C.T. volumétrique (isobarométrique) fig. 1 — ¢

Les variations /A VL du volume pulmonaire créant
des variations égales, mais en sens inverse, du
volume gazeux intrapléthysmographique (18). IL
était tentant de mesurer celle-ci directement a I'aide
d'un spirométre relié a la boite par un orifice. De
cette facon, on creait un pléthysmographe isobaro-
métrique, les variations de PB (pression absolue
dans le pléthysmographe) étant négligées cepen-
dant, tous les systemes de mesure directe de volume
étant mécaniques, ceux-ci nécessitent des variations
de pression (aussi faibles soient-elles) qui ne peuvent
jamais étre négligées car elles concernent un grand
volume d’air. C’est pourquoi cette modalité a été
abandonnée au profit d'une méthode qui doit étre
qualifiée de mixte bien qu'encore appelée volumétri-
que ou ouverte. Cette méthode se caractérise par la
présence d'une fuite purement resistive qui permet
la communication controlée de I'air de la boite avec
"air atmosphérique. la mesure effctuce est celle de
APB qui permet de calculer A VL. fig. 1 —cet 1-d
(voir annexe 1).

o
BA ' V.A
k d
BD V.D
FIGURE | : Les 2 grands modes généraux de fonctionnement de

la P.C.T. volumétrique (V) et barométrique (B) :
avec les variantes absolues (A) et differentielle (D).
1 : capteur de pression

2 : grille du plethysmographe.

DESCRIPTION MATERIELLE DU SYSTEME

Le pléthysmographe dont dispose le service
d’exploration fonctionnelle respiratoire du CHU de
Sousse est un P.C.T. du type mixte (Gould model
2800 Automated Pressure Flow pléthysmograph).
C’est un caisson étanche de 765 litres de volume, la
porte est en plexiglass, le patient assis a I'intérieur
du pléthysmographe respire par un embout buccal a
travers un pneumotachographe qui permet la
mesure du débit gazeux buccal. Les capteurs de
pression permettent de mesurer la presion buccale et
la pression intrapléthysmographique. Le jeu des
électrovannes permet d'interrompre automatique-
ment le débit aérien buccal lors de la mesure de laca-
pacité residuellefonctionnelle (CRF). L’ensemble
des signaux est converti en numérique, ce qui per-
met le traitement automatique des données recueil-
lies par I'ordinateur ; I'ensemble des résultats est
visualisé sur écran et édité ensuite au moyen d’une
imprimante matritielle (Model 150 G).

Un étalonnage du pléthysmographe est effectué
une fois par semaine, au moyen d’une seringue de 31
(calibration du pneumotachographe) et d’une
pompe sinusoidale de 50 ml (calibration du capteur
de pression intrapléthysmographique).

MESURE DES PARAMETRES VENTILATOI-
RES

La combinaison du systéme barométrique et volu-
métrique permet de mesurer le volume gazeux tho-

racique, les résistances des voies aériennes, les *

débits maximaux expirés et inspirés en visualisant les
courbes débits / volumes correspondantes, la venti-
lation maximale minute et la compliance pulmo-
naire.

a) La détermination du volume gazeux thoracique
(VGT) :

Se fait par la manoceuvre d’halétement contre une
¢lectrovanne fermée et repose sur la loi de Boyle et
Mariotte (annexe II), ensuite en effectuant la
mesure de la capacité vitale lente, I'ordinateur cal-
cule les volumes des reserves inspiratoire et expira-
toire ainsi que les capacités (9, 10, 13, 16, 19). La fig.
2 montre I'ensemble des paramétres mesurés et cal-
culés (nomenclature anglo-saxone).

PREDTRL 1 TRL2TRL3AVG % PRRD

LUNG VOLUMES (BTPS) PRE-RX

VC Liters 545 478 478  4.84 480 88
HLE Liters T4t 7:32 = 6,723 <1:10% 7051494
RV Liters 214 2,54 1.94 2,26 2.25 105
RVITLC "% 30 35 29 32 32 107

FRC Pl Litérs 4.07 4.02 3.74 3.67 3.81 94

e

-
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ERV Liters 1.48 1.80 1.41 1.56

1IC Litérs 3.30. 2.98, 3.431 3.24

VE L/Min. 6.3 114 153 16.0 142 225*
Vit Liters 112 158 132 1.34

E 1/Min IQ 10 12 11

- VOLUME

L—
T

i e
TIME (SEG)

FIGURE 2 : Edition numérique et graphique des volumes
pulmonaires.

b) Mesure des resistances des voies aériennes (Rva) :
L’exploitation du diagramme pression débit per-
met de calculer les Rva qui represente la pente de ce
diagramme (2, 4, 5; 7). Le patient haléte et la
mesure se fait automatiquement. la fig. 3 illustre la
modalité de I'impression des valeurs. cette méthode
est le fruit d'une multitude de travaux de recherches
(17, 20, 25) basée sur la loi de Poiseuille Rva = AP /
\%
PREDTRL 1 TRL 2 TRL 3 BEST % PRED
SPIROMETRY (BTPS)

FVC Liters 5.45 5.18 513 5.16 518 95
FEV.5 Liters 3.38 3.21 245 234 321 9
FEV.5/FVC % 62 62 47 45 62 100
FEV 1 Liters 4.48 430 4.07 3.92 430 96
FEV 1/FVC % 82 83 79 76 83 101
FEV 3 Liters 5.10 5.04 4.98 5.01 5.04 99
FEV3/FEC % 94 07 97 97 97 103

FEF25-75% L/Sec 4.64 5.06 3.83 3.54 5.06 109
FEF75-85% L/Sec 127 1.16 1.30 121 1.16 91

Vmax 75 L/Sec 7.08 5.16 491 7.08
Vmax 50 L/Sec 5.44 5.57 3.87 348 5.57 102
Vmax 25 L/Sec 2.29 2.81 2.78 2.65 2.81 123*

FEF200-1200 L/Sec 8.07 5.89 4.86 4.38 5.89 73°

PEF L/Sec 9.86 7.10 5.

|55
[

5.10 710 725

FET25-75% Sec

wn
oy
n

1 66 72
5, C A g et

7
o=

94

FET100%  Sec 4.
FIVC Liters 5.45 430 4.57 4.48  4.30 79 *
PIF L/Sec 2,46 3733 238 D44
FEFS0/FIFS0Unit- 1.00 2.81 .38 .74 2.81
I FLOW
L
2L
B =
4
1 1 g ses i
41
8..
0 2 4 6 8
VOLUME

FIGURE 3 : Edition numérique des débits maximaux expirés et
inspirés, ainsi que d’autres parametres mesures
ou calculés pendant ’expiration forcée. Le
graphique répresente une courbe débit / volume.

¢) Exploitation de I’expiration forcée :

Le sujet inspire profondement jusqu’a la capacité
pulmonaire totale (C.P.T) puis expire violemment
jusqu’au volume residuel (V.R) et enfin réinspire
trés vite jusqu’a sa C.P.T. En associant la mesure du
débit gazeux buccal et de APB (8,14) ; le calcula-
teur permet d’éditer tous les débits maximaux expi-
rés et inspirés ainsi que la courbe débit / volume. La
fig. 4 résume un échantillon des résultats que 1'on
peut ainsi obtenir.

PRED  LAST TRL ITRL2TRL3AVG % PRED
Raw
Total 113 1,13 IM13
Raw Insp 71 71 71
Raw Exp 00
Raw 92 1121612 1.2 122+
Gaw 1.106 893 893 893 81
SRaw 4. 24 5. 16 5. 16 5.16 122 *
SGaw 236 194 194 194 82

Vig 4. 61 4. 61 4. 61
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r CONDUCTANCE (Gaw)

VOLUME (VtG)

FIGURE 4 : Edition numérique des résistances et des
conductances absolues et spécifiques des voies
aériennes. Le graphique répresente la conductance
des voies aériennes en fonction du volume
pulmonaire.

d) la ventilation maximale minute :

le patient ventile pendant 12 secondes rapidement
et amplement ensuite les résultats sont visualisés sur
I’écran puis imprimeés.

¢) mesure de la compliance pulmonaire :

[association de la mesure de la pression intra-
pleurale par barographie oesophagi¢nne et la
mesure de la variation du volume pulmonaire per-
met d’obtenir la pente de la coube Pression / volume
qui represente la valeur de la compliance.

La mesure de la pression intraoesophagiénne a été
bien ¢tudice par Petit et Coll. (1958). Actuellement
on utilise des ballonets souples de 10 cm. ayant 3 cm
de circonférence et reliés par un cathéter gradué a la
capsule manométrique. I'introduction de la sonde
ocsophagienne vidée dair, en la plongeant dans un
cylindre rempli d’eau. est effectuée généralement
par le nez. Celle-ci est poussée jusque dans le pha-
rynx avant d'étre «déglutie» dans l'oesophage en
méme temps qu'une gorgée d'eau. La distance sépa-
rant 'extrémité du ballonet a la sortie du cathéter
par le nez est comprise entre 25 et 35 cm. A l'aide
d’une seringue, on gonfle le balonnet en injectant 5
em” d'air, pour le deplier puis on soustrait 3 a 4 em’
de sorte qu'il subsiste 1 a 2 em’ dair. la sonde est
enfin reliée au capteur de pression et on vérifie alors
qu'elle transmet des pressions cohérentes avec la
respiration du sujet. On peut mesurer la compliance
quasi-statique pendant une expiration tres lente
(23). Quant aux compliances effectives, mesurées en
régime ventilatoire normal, elles ont été calculées
sclon deux techniques :

— La premicre est tout fait classique puisqu’elle
consiste a mesurer les variations de pression APL

entre deux points d’inversion du débit buccal. La
seconde technique est une méthode dite intégrale
(11) (annexe III).

PLACE DE LA P.C.T. DANS L’E.F.R.
a) Parametres mesurés en P.C.T. :

Actuellement, la pléthysmographie nous permet
d’effectuer les mesures suivantes :
— volumes mobilisables.
— volumle non mobilisables (VR).
resistances des voies aériennes. |
courbe débit / volume (courbe V / V).
débits maximaux expirés et inspirés.
ventilation maximale minute.
compliance pulmonaire (examen possible a
faire mais non réalisé actuellement,
faute d’indisponibilité du programme).

|

|

b) Avantages de la P.C.T. par rapport a ’examen
spirométrique :

En pléthysmographie, la mesure porte sur APB
qui est une fonction de A VL. La mesure du volume
se fait en condition BTPS, contrairement au spiro-
graphe qui est constitué d’une cloche mobile a joint
hydraulique sous laquelle sont retenus les gaz expi-
rés et inspirés. Les gaz expulsés des poumons en
conditions BTPS subissent alors des transformations
thermohygrométriques modifiant leur volume fina-
lement mesuré ; par le déplacement vertical de la
cloche, en conditions ATPS ; les volumes ventilés
s'exprimant en conditions BTPS ; il convient donc
toujours de corriger les mesures du volume ventilé
lorsqu’on utilise un spirographe.

Cet avantage sur le spirographe ne peut cependant
justifier a lui seul I'utilisation du pléthysmographe.

Le VR ou la CRF peuvent étre mesurés aussi a
I'aide du spirographe s’il comporte un analyseur
d’hélium. la méthode dite «de dilution», consiste a
préparer un mélange de volume et de fraction en
hélium connus puis de demander au sujet de ventiler
ses poumons a l'aide de ce mélange. la fraction
d’hélium (FHe) finalement enregistrée dans le
mélange permet de calculer le volume gazeux intra-
pulmonaire (CRF) present dans les poumons au
moment du branchement.

Cette méthode, toujours trés utilisée, a cependant
quelques inconvéniants ; tout d’abord, il faut réali-
ser un mélange proche de la normoxie (Fjg, = 0.21)
si I'on ne veut pas risquer de modifier la ventilation
du sujet. Il est ensuite nécessaire d’attendre la stabi-
lisation de FEHe et cette attente peut durer entre 1
minute (chez le sujet normal) et S minutes (pour des
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poumons trés hetérogenes). (FEHe : Fraction expi-
rée d’hélium). .

En cas d’erreur ou de fausse manceuvre, la cloche
doit étre rigoureusement purgée de I'hélium resi-
duel, le melange refait et le patient rebranché.
Ainsi, la durée d’une mesure varie de 10 a 20 minu-
tes. Par P.C.T. La manceuvre ne dure que quelques
secondes et peut étre repétée a volonté.

En enregistrement analogique, un simple coup
d’oeil permet de juger de la linéarité de la relation
APBb / AVL et en enregistrement numérique la
mesure peut étre automatiquerrient rejetée au dessus
d’un seuil de dispersion.
¢) Avantages particuliers de la P.C.T :

En ce qui concerne la mesure des Rva, la seule
méthode non invasive étant representé par la PCT,
la guestion concernant son intérét par rapport aux
autres méthodes ne se pose donc pas.

La courbe V / V est une répresentation classique
mettant en évidence le comportement dynamique
des structures intrathoraciques. Si, pour des raisons
de simplicité, autant qu'en raison des normes exis-
tantes, nous avons adopté une répresentation du
débit gazeux buccal (VGb) en fonction de la varia-
tion du volume a la bouche (AVGb) il n’en
demeure pas moins vrai que la seule répresentation
logique serait celle de VGb, grandeur de sortie du
systeme mécanique ventilatoire (S.M.V) en fonction
du volume pulmonaire ou a défaut de A VL répre-
sentant le niveau (la cote) auquel est reli¢ le debit
observé. Un autre intérét de la P.C.T. est répresenté
par la possibilité de mesurer la ventilation maximale
minute qui est un bon critére d’évaluation fonction-
nelle préopératoire. L’intérét de la P.C.T. en patho-
logie est triple : (1, 14, 21, 22, 24).

1) Diagnostic dans la détermination du siege et du
dégré des atteintes ventilatoires.

2) pronostic dans I’évaluation et la quantification
des lésions thoracopulmonaires.

3) Thérapeutique dans la mesure ou le controle de
Iefficacité d’un bronchodilatateur par exemple
repose sur la mesure des Rva d’une part et des
débits expirés d’autre part.

2 causes essentielles des atteintes pathologiques
peuvent bénéficier de I'apport de la P.C.T :

« Une diminution des sollicitations de pression a

l'origine de la ventilation dont les causes peuvent

étre centrale (intoxication), neuro-musculaire (cura-
risants), musculaire (myopathie) ou mecanique

(déformations thoraciques ou fractures, pneumotho-

rax).

x Une augmentation des impédances du systeme
thoraco-pulmonaire. Ces impédances sont reliées
aux propriétés mécaniques, a savoir compliances ¢t
resistances.

Parce qu'elle permet les déterminations rapides
du volume gazeux intra-pulmonaire et des Rva. la
P.C.T. répresente une téchnique bien adaptée a
I'exploration des malades. Sa rapidité permet de
refaire les mesures autant qu'il peut étre necessaire.
ce qui rend les résultats obtenus plus fiables. De
plus, la C.R.F. mesurée par pléthysmographic
répresente le volume gazeux total compris dans les
deux poumons. C'est a dire que l'on ne mesure pas
uniquement le volume des zones ventilces comme
clest le cas lorsque la C.T.F est mesurée par la téch-
nique de dilution de I'hélium. Ce gaz ne pouvant s¢
répartir dans les alvéoles exclues de la ventilation, sa
concentration finale ne réflete done que le volume
des zones ventilées. Cette différence entre CRF
pléthysmographique et CRF de dilution permettrait
théoriquement de mesurer le volume des zones
exclues de la ventilation. Cependant, la relative
imprécision des mesures a I'hélium ainsi que leur
durée ne permettent généralement pas de faire la
comparaison. L'utilisation de la P.C.T est principa-
lement justifiée par la mesure aisée et rapide des
Rva, en particulier lors des tests de provocation
bronchique.

CONCLUSION

La pléthysmographie corporelle totale constitue
un examen de premiére ligne dans l'investigation des
maladies respiratoires, la rapidité des traitements
permet de disposer des résultats tres precis en quel-
ques secondes. Il est donc possible suivant les résul-
tats obtenus et a la fin de chaque manceuvre, de
répéter ou non celles-ci ou encore de les confirmer
par tel autre examen ; cette souplesse de fonctionne-
ment, qui permet a l'utilisateur de rester maitre des
procedures automatiques plus rigides, est bien adap-
tée a l'exploration fonctionnelle des malades en
milieu hospitalier. L'ensemble des programmes de
calcul existant ne se limite pas a la seule exploration
fonctionnelle de routine. 1l peut également faciliter
les investigations entreprises afin de mieux compren-
dre les mécanismes physiopathologiques a I'origine
de certains troubles ventilatoires.

ANNEXE I :

Mesure des volumes mobilisables :

Selon, la loi des gaz parfaits, préssions P et
volume d’un gaz sont en relation telle que P.V" = K
= constante, n étant le coefficient polytropique de
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détente du gaz qui a pour valeur 1, dans le cas d’une
constance de la température : transformation
isotherme, et 1.4 pour I'air, s’il n’y a aucun échange
extérieur de chaleur (tansformation adiabatique)
Pour les petites variations dV du volume, on a
dV = - (V/nP). dP, ce qui peut s'cerire :
AV == (VinP): AP si AV<< Vet AP<<P
En P.C.T. volumétrique (ouverte), une variation
de VL va se répercuter par une variation APB
amoindrie par le passage d'un volume d’air a travers
la grille. Donc AVL = AVB + AV.
AV 2 VE.dt ot Vf est le débit de fuite or Vi =PB/
RB, donc :
AV = 1/RB 2PB.dt. RB : résistance au débit de
fuite.
On obtient finalement A VL = (VB/nB.PB) APB
+ (1/RB) 2 APB.dt.

ANNEXE II :

La P.C.T permet de mesurer le volume pulmo-
naire VL a un instant donné. C'est NEUPAUER en
1879 qui suggera cette application de la pléthysmo-
graphie qui fut reprise d’abord par GAD en 1881,
puis par PELUGER en 1882 qui ont donné leur nom
a la manceuvre correspondante. Appliquée au pou-
mon fermé, cette relation peut s’exprimer ainsi :
AVL/IAPA = — VL/Na (PA — PH,0)

A VL est mesuré a partir de A PB (annexe I)
APA = APBb en faisant I’hypothése que en
I'absence de débit aérien alvéolobuccal ces pressions
sont identiques
donc PA = PAtm — PH,0

Tnp= 1

L'enregistrement de APBb et APB permet de
calculer A VL que I'on porte en fonction de PBb, la
pente du tracé p = — VL/mA. (PA — PH,0)

=~ VL = - P.nA (PA - PH,0)

ANNEXE III :

La téchnique de calcul rendu possible par le traite-
ment numérique permet d’obtenir la valeur de la
compliance pulmonaire.

A partir de I'équation de mouvement du systeme

mécanique ventilatoire :
(1) APL = 1/CL VL + RVGb + L VGb, (modéle
monoalvéolaire) ou A PL = différence de pression
entre l'espace pleural ¢t la pression harométrique
ambiante. AVL = variation du volume pulmo-
naire ; résistance pulmonaire totale ; VGb =débit
gazeux buccal ; L = inertance gazeuse ; VGb =
acceleration gazeuse.

En intégrant (1) en fonction du débit on obtient :

SAPLAVGb = 1/CL.§AVL dVGb + R. § VGb
dVGb + L§.VGb dVGb
L § VGb dVGb peut étre négligé et le terme de
derivée paire § VGb dVGb est (2) CL = § AVL.
dVGb / A PL.DV Gb

CL et EL calculés par cette méthode seront
dénommées compliance et élastance intégrales (11).
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LES SYNOVIORTHESES

KCHIR M.M.*, ZOUARI R**., HILA A**.,

* Service Médecine — CHU Habib Thameur.
*+ Service Médecine — Hopital Charles Nicolle.

INTRODUCTION

la synoviorthése ou synoviolyse est I'injection
intra-articulaire d’une substance destinée a détruire
la synoviale pathologique avec I’espoir d’une recons-
titution d’une synoviale normale.

Cette synovectomie médicale a largement sup-
planté la synovectomie chirurgicale et son succes
dépend d’une bonne connaissance de ses indications
et des précautions nécessaires a sa réalisation.

Historique

La premiére synoviorthése chimique fit réalisée a
I'acide osmique en 1947 par les suédois REISS et
SWENSSON (33).

Elle fat réellement généralisée a partir de 1957,
lorsque BERGLOFF (5) et BERGLUND (6) mirent
au point les modalités pratiques de son usage.

Depuis, d’autres substances ont été utilisées dans
les synoviorthéses mais rapidement abandonnées a
cause des échecs ou des intolérances :

Les sels d’or (19), les agents alkylants dont le thio-
tepa, les antienzymes, la chloroquine, le methyser-
gide, la rifamycine (9).

L’idée des synoviorthéses isotopiques s’est inspi-
rée de I'emploi de l'or colloidal radioactif pour
'asséchement de pleurésie ou d’ascite néoplasique.
C’est en 1963 que ANSEL (2) et MAKIN (21) réali-
sérent la premiére injection intra-articulaire d’or
radioactif dans les hydarthroses chroniques et
depuis, d’autres isotopes principalement béta émet-
teurs ont été introduits.

MISE AU POINT

les Agents des synoviortheses :

On utilise ’acide osmique et les isotopes.
e L’acide osmique ou tétroxyde d’osmium (Os 04)
est utilisé en solution a 1 %, en général, a partir du
produit cristallisé du commerce. La solution étant
préparée depuis moins d’un mois et conservée a une
temperature de 4°c (14, 42)
e Les radio-isotopes : ils émettent 3 types de rayon-
nement (32, 35) : le rayonnement alpha, de trajec-
toire rectiligne et courte, son effet est pratiquement
nul ; le rayonnement gamma qui projette son éner-
gie a distance et est donc nocif ; le rayonnement béta
qui a une trajectoire sinueuse, une énergie suffisante
pour pénétrer la synoviale, variable selon I'isotope,
mais sans transfert néfaste aux tisus de voisinage.
Ces différentes qualités font choisir les isotopes
béta-émetteurs dans les synoviorthéses. Ces isotopes
sont utilisés en préparation colloidale (7, 18), sous
forme de silicate ou le plus souvent de citrate, dont
la teneur en éléments solubles est inférieure a 1 %.
Cette fixation sur un colloide favorise leur phogocy-
tose par les macrophages et réduit leur migration
extra-articulaire. Lorsque la taille des particules est
supérieure a 300mu, la migration est nulle ou tres
faible, son taux ne dépassant pas les doses habituel-
lement recues lors d’un radiodiagonstic ou d’une
exploration par les radio-isotopes (32, 37).

Les isotopes les plus employés sont : I'Yttrium 90,
le Rhenium 186, '’Erbium 169. (voir leurs caractéris-
tiques au tableau I.).

Isotope Période™ (jours) Energie (Mev)* Pénétration tissulaire (mm)
Yitrium 90 (Beta) 27 22 3.6—11
Rhénium 186 (Béta) 3.1 0.96 1.2=3.7
Erbrium 169 (Beéta + gamma) 9.5 0.34 (0.3-1
TABLEAU . Caractéristiques des radioisotopes
Petiode : temps au bout duquel Factivité (le nombre d'atomes  désintégres par unite de temps) o diminue de moitie.

Mev. méga — électron=volt.
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Quant a I’or 198, il est avantageusement remplacé
par le Rhenium 186 qui n’emet pas le rayonnement
gamma parasite de I’or et ne provoque pas de réac-
tion anaphylactique en cas de sensibilisation préala-
ble par les sels d’or (23). Le phosphore 32 colloidal
est rarement employé du fait du risque de radioné-
crose (30). Enfin, le Dysprosium, utilisé aux U.S.A.
possede des propriétés physiques proches de celles
de L’Erbium et du Rhenium, une migration extra-
articulaire moindre mais sa trés bréve durée de vie

en limite la conservation et nécessite un fournisseur
proche (37 bis).

Effets articulaires et a distance :

e Effects histologiques articulaires :

— La synoviale (1, 15, 20, 41, 42) :

Ces substances engendrent chez I’animal et chez
’'Homme des effets comparables. Dés les premiers
jours, il se produit une nécrose de la couche syno-
viale superficielle avec importante réaction inflam-

matoire. Aprés quelque mois, est réalisée une
sclérose de la synoviale qui constitue le but de la
synoviorthése : diminution de la cellularité, de la
taille et du nombre des franges et de I’épaisseur de la
couche bordante. Cependant, il persiste souvent des
plages de synoviale n’ayant pas subi I’effet de 'acide
osmique ou du radio-isotope.

Ainsi, une néosynoviale se reconstitue avec persis-
tance d’une synovite atténuée.

— Le cartilage articulaire :

e L’acide osmique a pu engendrer chez le lapin des
altérations cartilagineuses franches quand il est
injecté dans une jointure saine et plus discrétes en
cas d’arthrite expérimentale (26, 28). En clinique, il
n’a pas €té€ rapporté de telles Iésions (22).

e Dans les synoviorthéses isotopiques, le cartilage
serait directement exposé. MENKES (23, 24) a rap-
porté des pincements de I'interligne articulaire avec
ostéonécrose dans les 4 ans qui ont suivi la Synovior-
thése mais il ne distingue pas la part de I'isotope de
celle de la maladie. STEIN (38) a décrit des lésions
cartilagineuses en microscopie €lectronique apres
synoviorthese a I'or 198 chez le lapin.

— La capsule et I'os sont peu irradiés car protégés par
le tissu synovial.

e Diffusion extra-articulaire

— Aprés synoviorthése a I'acide osmique marqué (14),
le tiers de la dose injectée reste dans Iarticulation
fixé a la synoviale et les 2 / 3 diffusent dés le premier

jour dans le sang, arrivent aux viscéres sans s’y accu-
muler et s’éliminent par les reins (41, 42).

— Dans les synoviorthéses isotopiques, la migration

extra-articulaire de l'isotope est précoce et repré-
sente des le premier jour, 5 a 10 % de la dose injec-
tée (7, 17, 30). Elle se fait par voie lymphatique. La
radio-activité detectée dans les ganglions lymphati-
ques en aval de I'article injecté est de 5 a 10 % (17,
18). Le foie n’est que rarement atteint et son irradia-
tion est inférieure a celle diie a une scintigraphie
hépatique (37). La migration de I'isotope est réduite
par administration simultanée d’hexacétonide de
triamcinolone (25) et immobilisation de la jointure
traitée. Le risque d’irradiation gonadique est limité
par le faible parcours du rayonnement béta mais la
proximité des gonades, des ganglions inguinaux con-
tre indique de tels produits chez les sujets fertiles
(11, 13, 23, 42). L’action sur les lymphocytes se tra-
duit par I’apparition d’aberrations chromosomiques
dans les mémes proportions que chez les hyperthy-
roidiens traités par I’iode 131 (12) et qui disparais-
sent apres la synoviortheése (10, 40). Enfin, le risque
leucémigene (35) et surtout oncogéne, aux doses uti-
lisées et aprés un recul d’un vingtaine d’année envi-
ron, reste trés faible (16, 23, 24, 39).

Technique de la synoviortheése :

On utilise un robinet a trois voies. L’injection doit
étre strictement intra-articulaire, ce qui nécessite,
sauf pour le genou, un contréle arthrographique
préalable sous radioscopie avec amplificateur de
brillance, meilleure garantie de la bonne position de
aiguille. L’arthrographic du genou est indiquée
quand il existe un kyste poplité afin de dépister une
rupture.

Aprés évacuation d'un éventuel épanchement
synovial, on réalise d’abord une anésthésie locale de
I"articulation par la xylocaine a 2 %, sauf pour les
articulations digitales a cause de leur petit volume.
Ensuite, on injecte I'acide osmique ou I'isotope et
enfin un dérivé cortisonique en suspension pour
prévenir les réactions inflammatoires secondaires.
L’injection est suivie d’une immobilisation de 48
heures en moyenne afin de diminuer le risque de
migration du béta-émetteur.

Choix des produits : il dépend de I'age du patient, du
siege proximal ou distal de I'article a traiter et de son
volume.

— L’acide osmique est injecté en solution a 1 % dans
du sérum physiologique. Le volume d’acide osmique
a injecter varie de 3 a 10 ml selon I'article et I'age du
patient.

Les articulations de choix sont le genou et la han-
che. Les autres articulations étant serées, exposent
au risque de reflux avec nécrose cutanée.

= Pour les isotopes, les doses sont choisies empiri-
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quement en fonction du volume articulaire.
L'yttrium 90 étant le plus pénétrant et energique est
réserve exclusivement aux genoux, a une dose de 4
6 mCi (muiticuries). L’Erbium 169, peu pénétrant et
peu enérgetique est choisi pour les articulations digi-
tales a la dose de 0,5 a 1 mCi. Le Rhenium 186,
moyennement pénétrant est utilisé pour les articula-
tions moyennes a une dose de 2 mCi pour I'épaule.
le coude, le poignet et la cheville.

Il est possible de réaliser plusieurs synoviorthéses
simultanément ou successivement a condition de ne
pas dépasser pour la radioactivité, une dose totale de
15mCi. Enfin, une articulation peut étre réinjectée
dans un délai de moins de 6 mois en cas de récidive.
Indications :

La synoviorthése est indiquée quand existe une
prolifération synoviale ou un importante épanche-
ment récidivant, apreés échec de la corticothérapie
locale en particulier de I'hexacétonide de triamcino-
lone dont les effets prolongés lui valent I'appellation
de synoviorthése par certains (8).

Ainsi, la synoviorthese est indiquée dans :

— Les rhumatismes inflammatoires chroniques (3, 8,
11, 13, 22, 24, 36, 37) au stade de début : mono-
oligo ou polyarthrite bien améliorée par le traite-
ment géncral mais ou persiste une ou deux localisa-
tions articulaires actives.

— Les épanchements chroniques ou récidivants
depuis 6 mois sur une articulation peu lésée et non
cloisonnée (27, 31), sous couverture en facteur anti
hémophilique.

— La synovite villo-nodulaire ou la synoviorthese a
I'acide osmique compléte, aprés quelques mois, la
synovectomie chirurgicale.

RESULTAT :

Avec I'acide osmique, un bon résultat s’observe
dans 60 % des cas et se maintient a 2 ans (34). les
radio-isotopes donnent de bons résultats dans 60 a
80 % des cas a un an et dans 30 a 50 % des cas a 4
ans (11, 24, 36).

I'efficacité de la synoviorthése est d’autant plus
grande que l'articulation est inflammatoire et peu
détruite (3, 13, 37). L’importance de I'intégrité arti-
culaire dans I'obtention de bons résultats est capitale
notamment pour les articulations portantes (23). Les
échecs sont plus fréquents en cas de nécrose impor-
tante et d’absence de prolifération synoviale (13).
Contre-indications :

e Générales :

Les radioisotopes sont contre-indiqués chez les

sujets jeunes, en dge de procréer, du fait du retentis-

sement sur les gonades. sur la croissance osseuse et
sur le cartilage articulaire. Seul I"acide osmique est
permis mais a partir de I'age de 8 ans.

e Locales :

— Larthrite septique contre-indique la synovior-
these.d'on la régle de biopsier toute monoarthrite
trainante avant d'y pratiquer une synoviorthése.

— les synoviales trop superficielles ne peuvent bénéfi-
cier d'une synoviorthése vu le risque de nécrose
cutanée.

En cas de contre indication ou d’échec de la syno-
vioryheése, on fait appel & la synovectomie chirurgi-
cale.

Incidents et accidents :
— généraux

La tolérance générale parait excellente, tout au
plus on peut noter une réaction fébrile dans les 24
heures apres la synoviorthése.

— locaux

Une poussée inflammatoire articulaire doulou-
reuse transitoire avec hydarthrose survient quelques
heures ou quelques jours aprés la synoviorthese.
Elle céde aux anti-inflammatoires non stéroidiens ou
apres ponction articulaire. En fait, les deux compli-
cations rédoutables sont :

e La surinfection inais qui est rarement rencontrée
grice a l'asepsie rigoureuse.

e La nécrose cutanée ou pigmentation dermo-épi-
dermique noiratre apres reflux du produit a travers
Paiguille (d’ou I'interét du robinet a 3 voies) ou lors-
que I'infection suit de peu une bréche articulaire dae
a une biopsie synoviale ou a une arthroscopie.
CONCLUSION :

La synoviorthese a I'acide osmique ou aux isoto-
pes donne de bons résultats surtout lorsque I'articu-
lation est inflammatoire et peu détruite. L’améliora-
tion est plus durable avec les isotopes. La tres bonne
tolérance locale et générale est excellente méme &
distance, a condition de respecter les contre-indica-
tions et les précautions d’usage. Son échec ou sa con-
tre-indication ne doit pas laisser passer le moment
opportun pour la chirurgie.
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FENDRI C. & coll. — Diagnostic des gastrites a campylobacter
pylori apport de 3 méthodes : bactériologie, histclogie et immuno-
bloting.

La Tunisie médicale, Mars 1989, Vol. 67, N° 3

RESUME : Dans notre étude, le diagnostic des gastrites a Cam-
pylobacter pylori a été réalisé par 3 méthodes : bactériologie, his-
tologie et immunobloting.

Campylobacter pylori était présent a I'examen direct bactério-
logique et histologique dans 73 cas et la culture était positive
dans 34 cas.

6 biopsies sur 25 ayant une histologie normale avaient du
Campylobacter, cependant la culture est restée négative.

Il est surtout isolé dans les gastrites chroniques (45 cas sur
50). Une réaction inflammatoire aigiie du chorion l'accompagne
dans 76% des cas.

Il est certain.que le diagnostic histologique du Campylobacter
pylori, couplé avec la culture bactériologique, apporte la preuve

indiscutable de sa vitalité.

L'immunobloting apprait comme une technique élégante et
prometteuse dans le sérodiagnostic des gastrites a Camgyloba-

cyter pylori.

MOTS-CLES : Gastrite — Campylobacter pylori — Immunobloting.

FRENDI C. & al. — The diagnosis of campylo -bacter in gastritis
by 3 methods : Bacteriology histology and immunobloting.
La Tunisie médicale, March 1989, Vol. 67, nr. 3

ABSTRACT : In our study, the diagnosis of Campylobacter pylori
(CP) in gastritis was realized by 3 methods : bacteriology, histo-
logy and immunobloting.

73 biopsies were positive by Gram stain and histology, and 34
by culture. CP was seen in 6 biopsies from 25 patients showed
normal antral mucosa, but their culture was al ways negative.

CP was more isolated from chronic gastritis (45 cases from
50), always associated with an inflammatory reaction.

It is certain, that the association of histotolgy and bacteriology,
especially the culture of CP, constitute an evidence for the dia-
gnosis.

the immunobloting appears as an elegant methode for the
detection of antibodies against CP in infected patients.

KEY-WORD : Gastritis — Campylobacter pylori — Immunobloting.
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INTRODUCTION :

Campylobacter pylori est un micro-organisme fla-
gellé et spirillé de la famille des Spirillaceae. 1l a été
découvert en 1983 par deux auteurs australiens :
Waren et Marshall, au niveau de la muqueuse gastri-
que.

Plusieurs travaux ont souligné sa présence élective
au niveau de la muqueuse antrale, accompagné de
signes histologiques de gastrite.

Dans ce travail, nous nous proposons de décrire
une méthodologie simple pour son diagnostic direct.
Cette méthodologie a été suivie au cours d’une étude
que nous avons réalisée sur 104 patients (56 femmes
et 48 hommes), venus consulter pour des symptomes

gastritiques, ulcéreux ou fonctionnels et pour les- -

quels une biopsie antrale sous fibroscopie gastro-
duodénale a été pratiquée ainsi qu’'un prélevement
de sang.

METHODES D’ETUDE :

a) Prélevement :
— pour chaque patient, 2 biopsies ont €té prélevées
systématiquement au niveau de l'antre : I'une est
mise dans du formol et servira a I'étude histologique.
L’autre est immédiatement immergée dans 2 ml de
sérum physiologique et transportée aussitot au labo-
ratoire de microbiologie.
— Un préléevement de sang total a été effectué ausitot
apres la biopsie. Aprés centrifugation, le sérum est
congelé et servira a I'étude par immunobloting.
b) Histologie :

Toutes les biopsies ont été colorées a I’hématoxyi-
line éosine associ€e a une coloration au Giemsa.

La recherche du Campylobacter sous forme de
bacilles incurvés a été effectuée en plus du typage
histologique de la gastrite. Les gastrites chroniques
ont été classées en gastrites préatrophiques, atrophi-
ques, avec recherche systématique des signes d’acti-
vité inflammatoire.

c) Bactériologie :

— Examen direct : un étalement de la biopsie est
réalisé par frottement sur une lame porte-objets en
verre, puis coloré au Gram. '
Culture : La biopsie est broyée en présence de quel-
ques goutes d’eau physiologique stérile dans un
broyeur de Potter en verre également stérile. Le
broyat obtenu est ensemencé sur gélose Columbia
au sang de cheval a 5 % et sur une gélose au sang
cuit. L’incubation se fait a2 37° en microaérophilie.

d) lmmur:obloting :

(est une méthode de détection de la réponse immu-
nitaire homologue au cours des gastrites a Campylo-
bacter pylori. Nous I'avons essayée chez 3 puticnt-s et
les résultats ont été interprétés.

L’antigéne utilisé est une préparation obtenue
aprés désintégration par sonication de la souche de
Campylobacter pylori infectante.

Cette préparation subit une migration ¢lectrique.
puis un transfert sur nitrocellulose. Les antigénes
sont ensuite révélés par les sérums hon10|8guc.~
dilués du 1/20 au 1/20.000. Les résultats ont été com-
p‘arés. a ceux obtenus avec le sérum d'un sujet
témoin, agé de 5 ans et ne souffrant d’aucune patho-
logie digestive.

RESULTATS :
1) Diagnostic direct :

Le Campylobacter pylori a ét¢ a I'examen direct
dans 73 cas. La culture n'était positive que dans 70
cas. :

A P'examen histologique : Le Campylobacter
apparait sous forme de bacilles, isolés ou groupés en
petits amas. Ils sont colorés en violet par le Giemsa.
visibles le plus souvent a I'immersion. Ils peuvent
étre rencontrés soit a la surface des cellules ¢pith¢-
liales, soit profondément nichés dans les cryptes ou
ils sont nombreux. Il n’a jamais été vu a l'intéricur
des cellules.

A I'examen bactériologique diract, Le Campylo-
bacter pylori est un bacille Gram négatif, incurve,
spiralé, souvent en forme de «S».

En culture, les colonies sont petites {1 mm de dia-
métre), brillantes, apparaisant au bout de 4 a §
jours.

Ils posséde : une oxydase, une catalase et unc
uréase positive trés rapidement, souvent instanta-
née.

Les résultats en fonction de la nature histologique

de la biopsie sont représentés par le tableau N° 1.
— 25 biopsies présentent une histologie normale.
Dans 19 cas, le Campylobacter pylori n'a pas éte
observé quelle que soit la technique utilisée, soit
76 %. Dans le 6 cas restants, il a été vu a I'examen
direct bactériologique, cependant la culture est res-
tée négative.
— les modifications exsudatives de la muqueuse gas-
trique semblent favoriser la présence de Campylo-
bacter pylori qui a été retrouvé dans 63 cas sur 73
— sur les 6 biopsies d’aspect non étiqueté histologi-
quement, le Campylobacter a été retrouve 4 fois.




Volume 67. NY 3 Mars 1989

La Tunisie Médicale 153

TABLEAU I : Fréquence du Campylobacter pylori en fonction
de la nature histologique de la biopsie.

Nombre Ex. direct + Ex. direct + Total des
Histologie de biopsies Culture + Culture - positifs

¢tudiées Detec. histo.  Detect. histo

de C.P. + de C.P. +

Normale 25 0 6 6
oeees
Gastrites
aigues ou 73 33 30 63
chroniques
Non étiquetées 6 1 3 4
Total 104 34 39 73

D’aprés la nature histologique de la biopsie, nous
avons distingué :

Les gastrites préatrophiques, atrophiques et acti-
ves. Nous voyons au tableau N° II que la fréquence
de Campylobacter pylori est trés élevée dans la gas-
trite chronique quel que soit son type histologique.
TABLEAU 11 : Campylobater pylori et gastrites chroniques.

Histologie Présence Absence
. de C.P. de C.P.
G . chroniques 22 3
(25)
*préatrophi- 11 1
que (12)
latrophiques 8 1
©)
*actives (4) 4 5
Total 45 5

La fréquence du Campilobacter pylori chez les ulcé-
reux du bulbe a été représenté dans le tableau N I11.
La fréquence du Campylobacter pylori avec
I'ulcére évolutif du bulbe sembie assez grande,
puisqu’il lui est associé dans 13 cas sur 16, il a été
isolé dans 9 cas sur 13, soit 70%. Donc, le Campylo-
bacter pylori semble fréquemment li€é a I'ulcere du
bulbe qu’il soit scléreux ou évolutif.
TABLEAU Il : Campylobacter pylori et ulcére du bulbe.

Ulceres Présence Absence
de C.P. de C.P.
JOpérés sans 9) 4

récidives (13)

Ulcére évolutif 13 <l

ou récidivant 13 3
(16)

Total 22 7

2) Diagnostic indirect :

Les 3 souches étudiées ont le méme profil antige-
nique. Chez les 3 sujets infectés 1.2.3, le nombre de
bandes révélées est significativement plus élévé que
chez le sujet témoin A (en moyenne 7 bandes contre
3 avec le sérum témoin au 1/20).

Toutes les bandes correspondant a des antigénes
de PM inférieur a 58 Kilodaltons ne sont retrouvees
que chez les sujets infectés.

Deux antigénes de PM = 47 et 60 Kilodaltons
semblent trés immunogeénes, puisqu’ils sont révéles
par des sérums dilués jusqu'au 1/200.

En conclusion, certains antigenes de Campylobac-
ter pylori ne semblent révélés que par des sérums de
sujets infectés. Ces résultats permettent de penser
qu’une préparation antigénique satandard contenant
ces composants pourrait étre utilisée pour un s¢ro-
diagnostic par immunoblot des infections a Campy-
lobacter pylori.

DISCUSSIONS :

D’aprés cette premiere étude tunisienne, le Cam-
pylobacter pylori a été isolé de 70% des cas de biop-
sie étudiées. Sa fréquence est constante dans les gas-
trites chroniques.

Il est interessant de remarquer, comme I'a démon-
tré jones (10), que nous n’avons jamais isol€ le Cam-
pylobacter pylori en culture des muqueuses saines
histologiquement.

Sa présence semble fortement correlée avec les
gastrites.

Il s’associe a une réaction inflammatoire aigue du
chorion dans 76% des cas. ‘

Dans les gastrites chroniques, il est présent dans
90% des cas.

L'activité de la gastrite chronique est fortement
corrélée a la présence de Campylobacter pylori
(100% des cas dans notre étude). Ceci a été egale-
ment signalé dans d’autres traveaux (8).

Le diagnostic direct du Campylobacter pylori au
cours des gastrites est ais€.

Le diagnostic histologique, couplé avec la bacté-
riologie, constitue une preuve de la vitalité¢ de ce
germe. En effet, la pousse sur gélose de Campylo-
bacter pylori ainsi que I'identification biochimique
ne laissent aucun doute sur le caractére vital du
germe.

Le diagnostic immunologique semble plus difficile
a réaliser, mais il peut étre justifié par la facilité du
prélévement (une simple prise de sang au pli du
coude). En effet la biopsie gastrique faite sous
fibroscopie gastroduodénale reste un geste parfois
limitant dans le diagnostic de Campylobacter pylori.
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BARSAOUI S. & col. — L'amylose rénale chez I'enfant tunisien : a
propos de 14 cas
La Tunisie médicale, Mars 1989, Vol. 67, N° 3

BARSAOQUI S. & al : Nephro-amulosis in Tunisian children about
14 cas.
La Tunisie médicale, March 1989, Vol. 67 nr 3

RESUME : Les auteurs rapportent une étude de 14 observations
d'enfants présentant une amylose renale recueillies sur une
période de 13 ans dans dans plusieurs C.H.U tunisiens.

— Sur le plan épidémiologique I'age moyen des malades est de
12 ans, il existe une prédominance masculine avec un sexe
ration G/F = 1,8.

— Sur le plan étiologique une maladie amylogene a été retrouvée
dans 11 cas sur 14.

ABSTRACT : It's about 14 cases of children presinting a
néphroamylosis. These cases have been observed during 13
years in many hospitals of Tunisia.
On the epidemiologic level, the average of patients Age is 12
years with a male predominance and with a sex ratio M/F = 1,8.
On the ethiological level, an amylogen disease was found in 11
cases out of 14.

MOTS- CLES : Amylose rénale — Enfant

KEY-WORDS : Nephro-amylosis — Children.
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L’amylose rénale est affection rare chez I’enfant,
connue pour son pronostic sévere. Notre étude la

premiére dans notre pays porte sur 14 dossiers colli-
gés en 13 ans dans les CHU tunisiens et sera centrée

sur I’épidémiologie, I’étiologie et I'évolution.
MATERIEL ET METHODE D’ETUDE :

Notre matériel d’étude se compose de 14 enfants*
pour lesquels le diagnostic d’amylose rénale a été
porté par biopsie rénale dans tous les cas. La mise en
évidence histologique de la substance amyloide a été
faite par des colorations spéciales : le trichrome, le
cristal violet, le rouge congo et I’éosine.

1 — Analyse des résultats (tableau 1 et 2)

1-1) L’'amylose rénale est une affectior rare chez
I’enfant puisque sur un total de 147 cas de syndrome
néphrotique hospitalisés dans le service du Pr. TAB-
BANE de 1966 a 1984 seulement 3 cas d’amylose ont
été observés soit 2,04 %.

TABLEAU n° 1 : Etiologie de ’amylose rénale

Etiologie INDb de cas %
Infections tuberculose 2 14,2
Chroniques M. Pulm. chroniq 1 7.1 $28.4
_ Otite chronique 1 ool
Arthrite chronique juvénile 3 21,3
Fievre méditerranéenne famil. 3 213
Maladies chaines lourdes « 1 7.1
Cause indéterminée 3 213
TABLEAU N"2 Delai d’apparition de ’amylose en
fonction de ’etiologie
infections
. ACJ FMF ~
chroniques
Age de début 12A 53A 6A
(7-15ans) | (2-7A1/2) | (3A-10A)
Age de début de
I'amylose 12A 93 A 133A

(7-15ans) | (8A-10A) |[(12A15A)

Délai probable
d'installation de
I'amylose 2 mois? 4A 5.7A
2mois? | (4mois—8A)| (2A-12A

Dans cette série de 14 cas (9 garcons et 5 filles)
I'age de début de I'amylose est de 12 ans en moyenne
et plus précisément 9,3 ans dans ’arthrite chronique
juvenile (ACJ), 12 ans dans les infections chroniques
et de 13,3 ans dans la fievre méditerranéenne fami-
liale (FMF). L’age d’hospitalisation est entre 8 et 16
ans.

1-2) L’affection responsable de I'amylose rénale a
été identifiée chez 11 malades soit 78,5 % des cas.
Les infections chroniques représentent la premiere
cause d’amylose rénale (28,5 % des cas, I’arthrite
chronique juvenile de méme que la FMF sont a une
fréquence de 21,4 % des cas (tableau n° 1).

Comme le montre le tableau n°2 le délai qui
sépare le début de I'affection amylogene et I’installa-
tion de ’amylose rénale varie de 2 mois a 5,7 ans.
1-3) Clest un syndrome néphrotique qui est la
cause de I’hospitalisation chez tous les malades.
Chez 6 malades soit 42,8 % des cas le syndrome
néphrotique était intense accompagné d’une albumi-
nurie massive supérieure a 250 mg/kg/24h et ou une
albuminémie inférieure a 10 g/l. Trois malades ont
présenté un syndrome néphrotique impur, associé€ a
une hypertension artérielle chez un malade a une
hématurie microscopique chez un 2¢ malade et
macroscopique chez le 3¢ malade.

Dans quelques observations la néphropathie était
associée a des troubles d’origine probablement amy-
loides : hépatosplénomégalie (5 cas), diarrhée chro-
nique (2 cas), macroglossie (1 cas), neuropathie
périphérique (1 cas), insuffisance surrénale (1 cas),
atteinte ostéoarticulaire (1 cas).

1 — 4) Parmi nos 14 malades 4 sont perdus de vue et
10 seulement ont pu étre suivis sur une période ne
dépassant pas 4 ans. L’évolution est faite vers la
mort dans 6 cas et ceci dans un délai allant de 1 4 4
ans apres le début apparent de la maladie. La cause
de la mort est une insuffisance rénale terminale dans
5 ans et une péritonie compliquant une dialyse péri-
tonéale par insuffisance rénale aigue dans un cas.

Pour les 4 autres cas : 1 cas de persistance de syn-
drome néphrotique aprés 16 mois d’évolution sans
signe d’'TRC, 1 cas parvenu a I'IRC et 2 cas de stabili-
sation de la maladie, la stabilisation étant a la fois
clinique et histologie pour I'un d’eux.

DISCUSSION :

L’amylose rénale est une maladie due a I'accumu-

- lation progressive extra-cellulaire d’une protéine

anormale fibrillaire siégeant dans la matrice du tissu
conjonctif du rein. C’est une affection peu fréquente
puisqu’elle n’est retrouvée que dans 0,2 a 0,5 % des
autopsies (1) tous ages confondus. Cette fréquence
augmente avec l'age, elle constitue 28 % des
néphropathies glomérulaires chez 1'adulte tunisien
(2). Par contre I'amylose rénale est rare chez
I’enfant, Strauss (3) en colligeant tous les cas de la
littérature jusqu’en 1969 a trouvé 76 cas. Dans une
¢tude longitudinale de 46 cas d’ACJ (4) chez I'enfant
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tunisien nous avons observé une amylose rénale
dans 2 % des cas.

L’origine le plus fréquente de I'amylose rénale en
Europe (3 — 5) est ’ACJ alors que dans le Maghreb
I'infection chronique vient en téte : 9/17 au Maroc
(6), 4/12 en Tunisie. A noter dans notre série le role
amylogéne d’une simple otite persistante ce qui
pourrait faire discuter un trouble immunitaire sous
jacent (7 — 8).

Cliniquement le syndrome néphrotique de I'amy-
lose est réputé intense et souvent impur. Dans la
série le caractére intense a été observé dans 42,8 %
(contre 20 % dans le syndrome néphrotique idio-
pathique) alors que la fréquence du caractere impur
ne différe pas significativement des autres syndro-
mes néphrotiques (21 %) (9)

La PBR nécessaire pour confirmer le diagnostic
est pratiquée soit a 'occasion de I'apparition d’une
protéinurie ou au décours d’une affection réputée
amylogéne (3 fois chez des patients atteints d’ACJ
dans notre série) soit chez des patients dont le syn-
drome néphrotique résiste a la corticothérapie (11
cas dans notre série).

La seule thérapeutique efficace de I’amylose
rénale est sa prévention par le traitement de I'affec-
tion causale sous jacente. La colchicine est suscepti-
ble de stabiliser I'évolution amyloide.

Il a été publié dans la liftérature des cas de regres-
sion clinique de I'amylose en réponse a I’éradication
ou a la guérison de la maladie prédisposante (10).
Dans notre série nous avons noté 2 cas de stabilisa-
tion : le ler cas secondaire a un traitement antitu-
berculeux et la stabilisation a été clinique et histolo-
gie. Le 2& cas était secondaire au traitement d’une
ACIJ.

Dans une série marocaine 5 cas/17 (6) de stabilisa-
tions ont été notés, 2 par un traitement antitubercu-
leux, 2 autres par un traitement antibiotique et un
cas de FMF traité par la colchicine.

Il semble d’apres Tirager et Joekers (11 que les
Iésions rénales peuvent regresser si le traitement
antituberculeux est utilisé dans les délais précoces.
En ce qui concerne la corticothérapie a faible dose

elle peut accélérer la formation d’amylose alors qu’a
forte dose elle peut en retarder la formation.

Le pronostic ultérieur de la maladie reste encore
trés réservé puisque le délai de survie n’est que de
quelques mois 2 quelques années. Un cas de survie
exceptionnelle de 23 ans a été publiée concernant

une patiente atteinte d’amylose rénale secondaire a
une ACIJ.

En conclusion dans notre pays, les travaux futurs
devraient porter avant tout sur I’épidémiologie
encore particuliére et imprécise ainsi que sur les
étiologies amylogenes et leur traitement.
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MHIRI M. N. & col — Aspects de gravité de la lithiase reno-uréte-
rale de I'enfant (a propos de 100 cas).

La Tunisie médicale, Mars 1989, Vol. 67, N° 3

MHIRI M. N. & al. — Gravity of upper urinary tract calculi in chil-
dhood (about 100 cases).

La Tunisie médicale, March 1989, Vol. 67, nr 3

RESUME : Les auteurs rapportent une série de 100 enfants por-
teurs de 130 lithiases réno-urétérales.

Les caracteres graves et complexes de la lithiase qui se déga-
gent de ce travail rendent compte du grand nombre des compli-
cations observées.

MOTS-CLES : Lithiase réno-urétérale — Insuffisance rénale lithia-
sique — Enfant.

ABSTRACT : The authors report a series of 100 children having
130 reno-ureteral calculi.

The high complications rate encountered denote the complex
type of the stones.

KEY-WORDS : Reno-ureteral calculi — Renal failure — Child.
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INTRODUCTION

La lithiase urinaires de I'enfant est une affection
fréquente en Tunisie et constitue avec ses deux loca-
lisations (lithiase du haut appareil et lithiase du bas
appareil) une entité anatomoclinique qui fait soule-
ver plusieurs probléemes étiopathogéniques, clini-
ques diagnostiques et surtout thérapeutiques.

La lithiase du haut appareil urinaire qui corres-
pond 2 la lithiase réno-urétérale se distingue de celle
du bas appareil par sa gravité. En effet, son siége
multiple parfois bilatéral, ses caractéres obstructif et
infecté et sa tendance a la récidive rendent son trai-
tement difficile aussi bien sur le plan curatif que
préventif.

Parmi les 197 enfants porteurs de lithiase urinaire
et traités dans le service d’urologie du C.H.U de
Sfax de 1982 a 1987, nous avons colligé 100 cas por-
teurs de lithiase réno-urétérale.

Nous nous proposons d’étudier les différentes par-
ticularités de cette affection lithiasique et d’insister
sur ses critéres de gravité.

I - MATERIEL ET METHODES

Nos patients sont en majorité du sexe masculin (68
garcons pour 32 filles) avec un sex-ratio = M : F =
2,1. Leurs ages varient de 11 mois a 13 ans et 8 mois
avec une moyenne de 8 ans. Environ le tiers des
malades ont des dges qui se situent entre 11 mois et 5
ans. (tableau I). Les signes révélateurs, contrastant

AGES DES PATIENTS

Tableau : 1
NOMBRE A
18
16 KN
KXXXX] XXXX
14 fololo KOOKN XK
OO0 ey KN X0
12 XXX3
XXX RO
10 XXX ooy
XXX
XXHK XX
8 |xox 000
XKHKA] oo
6 KXXXA
0000,
4
2

2 4 6 8 10 12 14 AGES

avec un examen clinique pauvre, sont souvent
bruyants et se résument a des douleurs abdominales
dans 44 cas (44 %), un état fébrile dans 22 cas
(22 %) une hématurie dans 20 cas (20 %). un état
septicémique grave avec collapsus dans 11 cas
(11 %), une oligo-anurie dans 4 cas (4 %) et la pal-
pation d'une masse lombaire dans 5 cas (5 %).
Dans les antécédents, on retrouve la notion de

maladie lithiasique chez 1/3 des patients environ
avec :

» lithiase opérée, dans 10 cas.

e expulsion spontanée de calculs dans 8 cas.

e et lithiase familiale dans 12 cas (le [/8éme des
patients.

Les explorations paracliniques comprennent
I'arbre urinaire sans préparation (AUSP), pratiqué
dans tous les cas; lurographie intraveineuse
(U.1.V.), pratiquée dans 96 % des cas : I'échotomo-
graphie réalisée chez le 1/ 3 des patients ; la pyélo-
urétérographie antérograde par ponction per-cuta-
née pratiquée chez 4 patients. Ces explorations ont
permis de retrouver chez les 100 enfants 130 lithiases
du haut appareil dont 89 rénales et 41 urctérales.
Ces lithiases sont bilatérales chez 20 patients
(20 %), elles siegent a droite dans 43 cas et a gauche
dans 39 cas. La localisation multiple est retrouvee
dans 29 cas, soit le 1 /3 des patients environ.

Dans 5 cas (5 %), il s'agit d'une lithiase radio-
transparente. Parmi les lithiases rénales, I'aspect
coralliforme est retrouvé dans 18 cas (18 %), la
lithiase est pyélique simple (33 %) ou associ€e a des
pieces calicielles dans (19 %). Pour la lithiase urété-
rale, elle est de siége lombaire dans 11 cas, iliaque
dans 23 cas, et pelvienne dans 6 cas. Sur les 100 cas
(128 reins) lithiasiques 60 présentent un retentisse-
ment rénal discret, alors que les 40 % restants accu-
sent des lésions importantes dues au retentissement
des calculs, allant jusqu’a la mutité rénale dans 14
cas.

La pathologie associée a la lithiase est faite surtout
de malformations urinaires interessant le haut appa-
reil (12 cas). Il s’agit surtout d'un méga-uretere
congénital et d’'une maladie de la jonction pyélo-
urétérale. Des Iésions interessant le bas appareil uri-
naire sont retrouvées dans 3 cas (Spina bifida, mala-
die du col et tuberculose vésicale). Ces affections
considérées comme cause locale ou cause d’organe
sont ainsi retrouvées dans 12 % des cas. par ailleurs,
une lithiase du bas appareil urinaire associée est
retrouvée dans 12 cas. Lithiase vésicale 9 fois et
lithiase uréthrale 3 fois.

Le bilan biologique s’est basé principalement sur :
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— La fonction rénale : une insuffisance rénale est
retrouveée dans 19 cas (19 %). Celle-ci est de type
aigu dans 14 cas parmi lesquels nous avons noté 5
anuries calculeuses, et une étiologie fonctionnelle
dans 9 cas. Chez les S patients restants, il s’agit d'une
insuffisance rénale chronique.

— L’examen cytobactériologique des urines : a été
effectué chez 92 patients et a montré une pyurie
microbienne dans 51 cas (51 %). Les germes en
cause sont dominés par le Protéus retrouvé dans 22
cas (43 %). D’autres germes ont-été isolés : le Coli-
bacille 14 fois (27 %), 'Entérobacter 7 fois (13 %),
le Pyocyénique 3 fois, La Klesbsiella 3 fois et le Sta-
phylocoque pathogene 2 fois.

— Le bilan phosphocalcique : a été effectué chez tous
les patients. Il est perturbé dans 12 cas (12 %). Une
hypercalcémie a été retrouvée dans 4 cas et un trou-
ble du métabolisme de I'acide urique dans § cas.

Le traitement a été le plus souvent conservateur.
La néphrectomie a été pratiquée chez 8 patients
(8 %). Une néphrostomie temporaire, réalisée chez
5 patients dont 2 par voie percutanée, a permis de
drainer une retention purulente d’urines dans 3 cas
et de lever une urgence en drainant une pyoneé-
phrose responsable d’une septicémie grave dans 2
cas. La pyélolithotomie a été effectuée dans 37 cas ;
celle-ci est associ€e a une calicotomie dans 10 autres
cas, et &4 des néphrotomies sélectives dans 7 cas. Une
calicotomie seule est pratiquée dans 1 cas. Enfin une
urétérotomie est effectuée dans 34 cas.

L’abstention chirurgicale s’est faite pour 20 % des
malades, on a assisté a 4 reprises a I’expulsion spon-
tanée de la lithiase. Ailleurs, il s’agissait d’une
lithiase calicielle qui a été respectée 12 fois.

Dix malades polylithiasiques ne se sont pas pré-
sentés a leur rendez-vous opératoire.

D’autres gestes opératoires ont été pratiqués : et
ceci-pour le traitement d’une lithiase du bas appareil
urinaire associée : taille vésicale (9 fois) et urethro-
tomie ventrale externe (3 fois) ou encore une plastie
pour corriger une uropathie malformative telle

qu'une réimplantation rétrovésicale (3 fois), ou une
plastie de la jonction pyélourétérale (2 fois).

Les suites post-opératoires immédiates sont sati-
faisantes dans I’ensemble. Parfois elles ont été
émaillées de complications locales a type d'infection
de paroi dans 20 cas (20 %), de fistule urinaire dans
10 cas (10 %) et d’hématurie spontanément résolu-
tive dans 1 cas. Nous déplorons un déces par trou-
bles hydroélectrolytiques séveres chez un patient
porteur d'une insufisance rénale chronique. Le
séjour post-opératoire de nos patients a €té inférieur
a 10 jours dans 57 cas (57 %) mais il s’est prolongé
au dela de deux semaines dans les 43 % restants.
Dans 14 cas (14 %), deux hospitalisations ou plus
ont €té necessaires pour le traitement de la lithiase.

Les suites tardives sont marquées par une infec-
tion urinaire résiduelle, observée dans 10 % des cas,
et une lithiase restante dans 10 cas (10 %). La réci-
dive lithiasique est constatée dans 5 cas (5 %). Tou-
tes ces complications ont été étudiées en fonction du
type de la lithiase et de la présence ou non d’infec-
tion urinaire, d’insuffisance rénale et de septicémie
en préopératoire (tableaux II, III, IV). 52 patients
(52 %) sont revus réguliecrement a notre consulta-
tion avec un recul moyen de 3 ans.

IIT - COMMENTAIRES

La lithiase urinaire de I'enfant tunisien (1 — 21 —
23) se situe a mi-chemin entre la lithiase dite endé-
mique qui touche électivement le bas appareil uri-
naires et qui est observée de fagon fréquente dans les
pays d'Asie du sud et du moyen orient (12 —20) et la
lithiase dite sporadique qui interesse le haut appareil
urinaire et qui se voit dans I'Europe du sud (2-3-6
— 11 =12 - 16 — 17 — 18) la forme dite endémique
était couramment rencontrée en europe avant le
20éme siecle et en a pratiquement disparu de nos
jours (2—-4—12—19). D'un autre coté, la forme dite
sporadique est rare dans le nord de I'Europe (22) et
pratiquement inexistante aux U.S.A. (3 —4 — 15).
** Sur le plan étiopathogénique, les auteurs sont
unanimes pour affirmer la rareté d'une étiologie

TABLEAU II. LES COMPLICATIONS PREOPERATOIRES SELON LE TYPE DE LITHIASE
STMPLE COMPLEXE BILATERALE MULTIPLE
INFECTION URINAIRE 28 % 26 % 46 % 33 %
PYONEPHROSE 7 % 10 % 15 % 9 %
INSUFFISANCE RENALE 2% 6 % 45 % 15'%
ANURIE 0 0 21 % 0
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TABLEAU IIL.

COMPLICATIONS POST-OPERATOIRES SELON LE TYPE DE COMPLICATION PRE-OPERATOIRE

INSUFFISANCE RENALE INFECTION URINAIRE SEPTICEMIE

INFECTION DE PAROI 3 14 9
FISTULE URINAIRE 2 8 5
LITHIASE RESTANTE -+ 7 3
SEPTICEMIE POST-OPERATOIRE 3 4 -

durée > 10] 16 18 11
SEJOUR

nombre = 2 6 11 3
TOTAL 19 46 13

décelable en matiére de la lithiase réno-urétérale de
I'enfant.

CUKIER et MARTINEZ-NAVAS en revoyant
les données de la littérature ne constatent la pré-
sence d’anomalie métabolique que dans 5 a 20 %
des cas alors que la présence d'une uropathie malfor-
mative qui serait une éventuelle «cause d’organe»
est notée dans 25 a 50 % (9). Ces auteurs insistent
de ce fait sur la grande fréquence de la lithiase dite
idiopathique chez I'enfant. Celle-ci serait le plus sou-
vent associée a une infection urinaire qui est la plu-
part du temps due a des germes uréasiques dominés
par le Protéus. Ce germe est retrouvé dans 40 a 70
Y% des cas (6, 9, 10, 17, 20).

Dans notre série, la cause d’organe est constatée
chez le 1/8 éme des patients et il en est de méme
pour les anomalies métaboliques, retrouvées dans
13 % des cas.

Dans les 3/4 des cas restants, la lithiase est appa-
remment idiopathique et elle est trés souvent inféc-
tée. Le Protéus est le germe le plus fréquent (43 %).
** Sur le plan clinique, la lithiase réno-urétérale
atteint surtout le garcon avant I'age de 5 ans (3 -6 —
11 —17). La symptomatologie, souvent infectieuse et
douleureuse, est associée a un hématurie dans 20 —
30 % des cas environ (1 — 6 — 16 — 17).

Cette symptomatologie fonctionnelle est souvent
d’apparition récente et la moitié des patients souf-
frent depuis quelques mois.

Par ailleurs. nous essayerons dans ce qui suit de
dégager certains caractéres de gravité particuliers a
notre série et qui font de la lithiase réno-urétérale de
I'enfant, généralement considérée comme bénigne
par rapport a celle de I'adulte, une affection non
moins dénuée de risques (6 —8 — 17). Les facteurs de
gravité sont de deux ordres : locaux et généraux. Ils
sont néanmoins étroitement liés sur le plan évolutif

et leur association rend le pronostic particuliérement
réserve.

1 — Sur le plan général, I'infection et I'insuffisance
rénale, présentes avant le traitement chirurgical, ont
une grande influence sur le cours évolutif post-opé-
ratoire.

— le 1/4 des patients présente un état fébrile en rap-
port avec 'infection parenchymateuse rénale ou la
retention purulente en amont d’un calcul obstructif.
dans la moitié de ces cas, un véritable état septicémi-
que a été retrouvé.

Une pyurie microbienne est présente chez la moi-
tié des patients. Elles est responsable de la persis-
tance d’une infection urinaire apres le traitement de
la lithiase dans 10 % des cas. En outre, sur les 51
patients, présentant une pyurie microbienne, 14 ont
une infection de paroi ce qui correspond a 70 % du
total des patients ayant cette complication post-opé-
ratoire. D’un autre coté, 8 patients préalablement
infectés se sont compliqués de fistule urinaire transi-
toire, ce qui représente 80 % des malades présen-
tant cette complication. Ailleurs 70 % des patients
porteurs de lithiase résiduelle sont infectés. Cette
infection urinaire est en outre responsabfe du pro-
longement de la durée du séjour hospitalier puisque
la moitié des patients infectés ont séjourné au dela
de 10j apres I'opération ; et 70 % environ des
patients dont le nombre d’hospitalisations est supé-
rieur ou égal a 2 présentent une infection urinaire
pré-opératoire (tableau IIT).

— Des degrés variables de I'insuffisance rénale ont
€té constatés chez le 1/5 de nos patients ; elle est
d’allure souvent aigu. L’insuffisance rénale chroni-
que, notée dans 5 cas (5 %), releve du retard de la
prise en charge du patient, ce qui n’est en fait que le
reflet du bas niveau socio-économique (20). L’anu-
rie calculeuse a conduit a une intervention urgente
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chez 5 de nos patients (5 %). Ce chiffre est analogue
a celui retrouvé par d’autres auteurs (11 — 17 — 23).

Concernant les 14 patients restants, I'insuffisance
rénale a bien €volué aprés réanimation, correction
des troubles hydro-électrolytiques et traitement de
I’'infection urinaires associée. Par ailleurs, cette
insuffisance rénale représente un critére aggravant
du pronostic. Nous déplorons a cet égard le déces
d’un patient porteur d'une insuffisance rénale chro-
nique. les 4 patients urémiques restants gardent un
état général précaire bien que leur insuffisance
rénale soit stabilisée a un chiffre inférieur a celui de
départ.

En outre nous avons constaté que 80 % des
patients insuffisants rénaux et lithiasiques séjour-
nent plus d’'une dizaine de jours en post-opératoire,
et que 40 % necessitent plus que deux hospitalisa-
tions pour traiter leur lithiase qui est la plus part du
temps multiple et souvent bilatérale (tableaux III et
IV).

2 — Sur le plan local, Les facteurs inhérents a la
lithiase elle méme ont d'un autre c6té leur part de
responsabilité dans la morbidité de la lithiase réno-
urctérale de I’enfant.

= selon le type lithiasique ; le calcul coralliforme est
une forme grave qui se caractérise par sa nocivité
directe, étroite et permanent sur les cavités pyéloca-
licielles et le parenchyme rénal et qui évoluera iné-
luctablement a plus ou moins longue échéance vers
la destruction du rein (7 — 8 — 23). Cette lithiase peut
¢tre complete ou partielle, associée a des pieces cali-
cielles et s’accompagne dans la quasi totalité des cas
d’une infection urinaire a Protéus (3 — 8 — 16). La
lithiase coralliforme est retrouvée dans 18 % des cas
dans notre série. Elle a été signalée dans la littéra-
ture dans 20 a 40 % des cas (3 — 16 — 24). A c6té de
ce type de lithiase, d'autres formes sont rencontrées.

la lithiase pyélocalicielle multiple est retrouvée dans
19 % des cas cr qui accroit la forme complexe de la
lithiase rénale a 37 % dans notre série. La gravité de
cette lithiase complexe est d’autant plus majorée que
celle-ci est associée a des complications infectieuses
ou mécaniques. C'est ainsi qu’outre la lithiase res-
tante qui est pratiquement le corollaire direct de la
lithiase complexe dans notre série, I'infection et la
fistule post-opératoires ainsi que la durée du séjour
hospitalier ne sont accentuées que lorsque ces com-
plications sont présentes (tableaux II et IV).

— concerant la topographie, si le siege urétéral ou
rénal isolé ne pose généralement aucun probleme, la
multi localisation de la lithiase du haut appareil uri-
naire semble constituer un facteur péjoratif : le 1/3
de nos patients ont présenté une lithiase multiple et
le 1/5 une lithiase bilatérale. Dans la littérature, ce
dernier chiffre se situe entre 10 et 30 % (4 -6 —-10—
11). ces deux formes de lithiase sont les grandes
pourvoyeuses de complications. C’est ainsi que la
moitié ou le 1/3 des patients ayant une infection uri-
naire sont porteurs d’une lithiase bilatérale ou multi-
ple. De méme, la moitié des patients ayant une
insuffisance rénale sont porteurs d’une lithiase bila-
térale et le 1/6éme d’entre eux d’une lithiase multi-
ple (tableau II). Le caractere bilatéral ou multiple de
la lithiase ne semble pas par contre avoir de
I'influence quant aux complications post-opératoires
(tableau 1V).

** 8i le traitement chirurgical de la lithiase réno-
urétérale simple semble aisé et sans difficulté techni-
que particuliere il n’en est pas de méme de la lithiase
rénale complexe qui se trouve la plupart du temps
enchassée au sein des cavités pyélocalicielles peu dis-
tendues avec souvent un pyélon intra-sinusal (3 —
13). Voulant a tout prix libérer le rein de tous ses
calculs, on ne peut éviter un sacrifice parenchyma-
teux inéluctable qui sera la rancon des multiples

LES COMPLICATIONS POST-OPERATOIRES SELON LE TYPE DE LITHIASE

LITHIASE SIMPLE LITHIASE COMPLIQUEE
SIMPLE COMPLEXE | SIMPLE COMPLEXE
INFECTION DE PAROI 12 % 13 % 34 % 26 %
FISTULE URINAIRE 9 % 13 % 11 % 15 %
LITHIASE RESTANTE 0 39 % 0 21 %
SEPTICEMIE POST-OPERATOIRE 4.5 % 1 % 3.8 % 13 %
DUREE > 10} 9 % 26 % 34 % 72 %
SEJOUR
NOMBRE > 2 0 13 % 17 % 35 %
TABLEAU IV.
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néphrotomies ; celles-ci doivent néanmoins se faire
de facon économe et ordonnée (6 — 8 — 13) tout en
évitant les grandes incisions délabrantes comme la
néphrotomie en bivalve qui sera responsable d’une
grande perte fonctionnelle si ce n’est d’une atrophie
rénale (5 -7 — 8 — 24). L’amélioration des adjuvants
techniques du traitement de la lithiase ont grande-
ment réduit le nombre de lithiase résiduelle. C’est
ainsi que les clichés de contrat peropératoires, la
néphroscopie, I'utilisation du coagulum et tout
recemment I'application de la néphrothotomie per-
cutanée et les ondes de choc extra-corporelles ten-
dent a éradiquer de fagon quasi-compléte cette com-
plication (9 — 13 — 14 — 18 — 24 — 25). Par ailleurs,
toute infection résiduelle a Protéus doit étre traitée
de fagon énergique de peur de la récidive lithiasique.
de méme, la reconnaissance d’'une anormalie méta-
bolique et sa correction ainsi que le traitement d’une
uropathie malformative sont des impératifs a respec-
ter si I'on veut faire disparaitre totalement, toute
récidive lithiasique. D’un autre coté, et si certaines
lithiases peuvent s’expulser spontanément, il ne faut
pas laisser a perpétuité une lithiase calicielle notam-
ment si celle-ci est associée a une infection urinaire
impossible a maitriser, ou lorsqu’elle présente une
tendance a devenir coralliforme (8).

Le traitement de la lithiase bilatérale ou multiple
doit étre fait au cours de la méme hospitalisation en
un ou deux temps opératoires car les malades ris-
quent de ne plus se présenter pour le second temps
opératoire (1). 9 % de nos patients sont ainsi perdus
de vue.

La chirurgie de la lithiase compliquée doit étre
certainement plus prudente et plus réfléchie que
lorsque la lithiase est opérée a froid. L’anurie calcu-
leuse necessitera une levée d’obstacle rapide aprés
une courte réanimation intensive. De méme, le trai-
tement d’une retention purulente doit viser en pre-
mier lieu a passer le cap d’urgence puis a envisager
I’éventualité de la conservation du rein.

La néphrostomie percutanée échoguidée vient a
cet égard apporter un grand avantage en permettant
de drainer le pus, de décongestionner le rein et
d’étudier sa valeur fonctionnelle, avant de décider
de sa conservation. Ce geste va certainement réduire
le nombre de néphrectomies pratiquées (3 a 13 %)
actuellement par les différents auteurs (5—-6—-8 - 10
- 16). :

CONCLUSION :

La lithiase réno-urétérale de I’enfant est fréquente
dans notre région, 20 nouveaux cas par an sont régu-
lierement admis dans le service d’Urologie du

C.H.U. de SFAX. Cette affection est caractérisée
par la fréquence des formes compliquées puisque

19 % des patients sont atteints d’insuffisance rénale
et 25 % ont présenté un état septicémique. La forme
complexe de la lithiase est un autre facteur de gra-
vité également fréquent puisque 33 % des lithiases
sont multiples, 20 % d’entre elles sont bilatérales et
37 % sont complexes dont 18 % sont coralliformes.

Malgré les 8 % de néphrectomies. souvent le trai-
tement est conservateur. les complications post-
opératoires dépendent fortement des facteurs de
gravité déja mentionnés et qui sont dominés par
I'infection urinaire, I'insuffisance rénale, la bilatéra-
lité et la complexité des calculs.
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RIOU S. & coll. — Consanguinité dans la population du nord de la
TUNISIE.
La Tunisie médicale, Mars 1989, Vol. 67, N° 3

RESUME : L'incidence des mariages consanguins a été etudiee,
dans le nord de la Tunisie, par l'interrogatoire de 834 personnes.
Celui-ci a permis de recenser 8005 couples pour lesquels on a
déterminé le taux de mariages consanguins, et 12475 personnes
dont on a calculé le coefficient de consanguinité moyen.

Le taux de mariages consanguins dans les 10 gouvernorats du
Nord est de 32,88 % =+ 1,98. Le coefficient de consanguité
moyen est égal a (2130 *+370) x 107°. le coefficient est trés
élevé. |l est pratiguement le méme dans la génération actuelle
des moins de 20 ans que dans celle des parents.

Parmi les mariages consanguins, l'union entre cousins ger-
mains la plus fréquente.

RIOU S. & al. — Consanguinity in north Tunisia population.
La Tunisie médicale, March 1989, Vol. 67, nr 3

ABSTRACT : Inbreeding is studied in north Tunisia. From the
interrogatory of 834 women we have calculated the inbreeding
rate for 8005 married couples and the averge inbreeding coeffi-
cient for 12475 persons.

In the ten prefuctures of north Tunisia inbreeding rate is about
«32,88% + 1,98». The average inbreeding co efficient is about
«2130 + 370) x 10°%», the coefficient is very high and seems the
same in present generation (less than 20 years) and in past one.
The most frequent relation in consanguinous marriages is
between first cousins.

MOTS-CLES : Génération — Consanguinité — Taux de mariages
entre apparentés — Cofficient de consanguinité.

KEY-WORDS : Generation — Inbreeding — Inbreeding rate — Ave-
rage inbreeding coefficient.
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INTRODUCTION

Deux personnes sont dites apparentées si elles ont
au moins un ancétre commun en pratique, il est diffi-
cile de chercher cet ancétre au-dela de la troisicme
génération. Le mariage entre apparentés est com-
munément appelé mariage consanguin ; un enfant
né d’une telle union est un individu consanguin. Le
mariage entre apparentés est un phénomene tradi-
tionnel et sociologique qui existe dans la plupart des
pays islamiques. Les nombreuses spéculations sur les
effets biologiques de la consanguinité, nous ont
amené dans le cadre d’'un programme de recherche a
étudier le taux de mariage entre apparentés dans le
pays.

Dans une seconde partie, nous étudierons I'effet
de la consanguinité sur différents parameétres tels les
échecs de la reproduction, la mortalité infantile pré-
coce et les maladies héréditaires.

MATERIEL ET METHODOLOGIE

Notre travail repose dans cette partie sur
I'enquéte familiale et I’établissement de la généalo-
gie a partir du cas-index. La méthode d’enquéte
limitée par les ressources réduites, introduit des biais
que nous sommes efforcés de minimiser.

Par ailleurs, et en raison de I'importance de la
population 596.654 habitants (8) et du brassage, s’y
produit, Tunis nous a paru valable pour une préen-
quéte. Ainsi, un premier échantillon a été contitué a
partir des maternités de la capitale (Hopitaux :
Charles nicolle, Habib Thameur, la Marsa et mater-
nités de Tunis). Cet échantillon est contitué par les
femmes ayant accouché sans complications durant
les 24 heures précédant notre visite. Pour chacune
des parturiantes, nous avons.

— Consruit un arbre généalogique comportant trois
générations sucessives :

e La génération GP (4ge sup. a 45 ans) correspond a
la génération des parents de ’accouchée et de sont
conjoint.

e La génération GP (age sup. a 45 ans) a I'accouchée
et des collatéraux de I’accouchée et de son conjoint.
e a génération GE (4ge inf. a 20 ans) des enfants de
I’accouchée.

— rempli une fiche comportant I’dge, 'origine des
conjoints et différents parametres qui feront I'objet
d’une étude ultérieure. A partir de cet échantillon et
d’aprés les résultats obtenues nous nous sommes
assurés que l'utilisation des collatéraux de I'interro-
gée n’introduisait pas de biais dans ’enquéte.

A la suite de cette préenquéte nous avons tiré au
sort un 2eme échantillon dans le Nord du pays.

D’apres le découpage administratif utilisé par I'Insti-
tut National des statistisques (8) la région Nord com-
prend 10 gouvernorats regroupés en trois districts :
— District de Tunis groupant les gouvernorats
de Tunis, Ben Arous et Ariana.
— District Nort-Est groupant les gouvernorats
de Bizerte, Zaghouan et Nabeul
— District Nord-Ouest groupant les gouverno-
rats de Béja, Jendouba, le kef et Siliana.

Dans chaque gouvernorat, nous avons tiré au sort
par total cumulé une délégation

Dans la capitale du gouvernorat, nous avons inter-
rogé les femmes accouchées a la maternité de
I'Hoépital durant les 24 heures précédant notre visite.
Dans le chef lieu de la délégation tirée au sort, nous
avons pris comme échantillon les consultants des
centres de PMI venant pour vaccination de leurs
enfants, planning familial ou consultation prénatale.

Toujours par total cumulé, un dispensaire a été
tiré au sort dans cette délégation et dans le dispen-
saire, nous avons interrogé adultes et adolescents
venant consulter en Médecine pour épisode de mala-
die aigue.

Ainsi, nous avons interrogé 834 personnes qui
nous ont donné des renseignements sur 2238 couples
pour la génération GP et 5767 couples pour la géné-
ration GA. A partir de ces données, nous avons cal-
culé le pourcentage de mariages entre apparentés
dans la population du Nord ainsi que le coefficient
moyen de consanguinité des individus la consituant.
RESULTATS
Préenquéte :

Pour augmenter I’échantillon trop réduit en raison
des contraintes matérielles, nous avons utilisé les
collatéraux de la personne interrogée et de son
conjoint.

D’autre part, nous avons vérifié par un test
d’indépendance si le type d’union parentale avait
une influence sur le type d'union contracté par les
enfants auquel cas les collatéraux ne pouvaient étre
utilisés (tableau I). Le test effectué au niveau des
maternités de Tunis ne révélant aucune corrélation
entre les deux phénoménes, nous avons poursuivi
I’enquéte dans les différents gouvernorats avec cette
méthode.

Taux de mariages entre apparentés :

Ce taux (communément appelé taux de consan-
guinité) est égal au nombre de mariages entre appa-
rentés pour 100 mariages recenses.

Dans la région du Nord de la Tunisie, ce taux est
de 32,88 % =+ 1,98 (Intervalle confiance a 95 %)
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TABLEAU I :

Les deux conjoints Un des conjoints Aucun des conjoints
sont issus d’un mariage est issu d’un mariage | n’est issu d’un mariage
consanguin consanguin consanguin

. 2 32
Nbr. de mariages consanguins 8 26
i 2]
Nbr. de mariages non consanguins 8 13
x> = 091 — ddi : 2 0,91 < 5,99

Comparaison entre le type d’union cortracté par le couple interrogé et les types d’union contractée par leurs collatéraux

X’ non significatif.

pour la génération GP, et de 31,62 % * 1,22 pour
GA. Ces taux varient de 19 % a 58 % pour GP, et
de 16 % a41.4 % pour GA (tableau IT). On voit que
le taux dans les Maternités est de 31,71 % (gé€néra-
tion GP) et 30,40 % (génération GA). Les écarts
entre les valeurs obtenues sur I'échantillon total
(Maternités inclues) et celui des maternités ne sont
pas significatifs (.£. = 0,36 pour GP et 0,67 pour
GA). De méme les différences entre Tunisie Nord
(sans les maternités) et les maternités ne sont pas
significatives (& = 0,42 et 0.75). Ainsi, on peut
donc considérer que la population des maternités de
Tunis est représentative de la population du Nord de
la Tunisie.

TABLEAU 11 :

Lorsqu’on regroupe les gouvernorats en district
tel que cela a été fait administrativement, on cons-
tate I'existence de différence significative entre les
trois districts du Nord et ceci aussi bien pour la
génération GP que GA. Le taux de mariages entre
apparentés (taux de consanguinité) est plus élevé
dans le district de Tunis que dans les autres districts
et il est plus élevé dans le Nord-Ouest que dans le
Nord-Est (tableau IIl;). La comparaison des taux
trouvés pour GP et GA dans I’ensemble de la popu-
lation étudiée (région du Nord), par district et dans
les maternités ne montre de différence significative
que dans le district de Tunis, ailleurs, les taux sont
comparables (tableau III,).

Gouvernorats Nomhre(;Pcouples Taux % NombreGAcoupIes Taux %
Tunis 152 58 262 30
Ariana L2 e 7-‘71()7 I 276 40
Ben Arous 168 - T [ 405 h | ol 40
Bizerte 7 29; - 197 [ 800 N 16
ENQUETE B r: == T e T

Zaghouan 139 39 471 35
Nabeul I 372 alen ey ‘_’(17 T 705 = 30
Beéja 156; e e L 777 g 395 o 36
Jendouba | 33(T r - g3 ‘l‘)i m ~5§ =] 26

Le Kef i 17?; =3 N N :1_ | ;62‘7477 38;

Siliana 210 - - T7 = 528 T 7¥I47

PRE-ENQUETE Maternité de Tunis i 7’.{'] - 7;77 : 772_7 e 77() =]

TOTAL ET MOYENNE 2.2'38 32,88 + 1,98 5767 31,62 + 1,22

Taux de mariages entre spparentés (taux de consanguinité) par gouvernorat
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TABLEAU IIIj :

Taux de mariages entre apparentés (taux de consanguinité) dans les 3 districts du
Nord aux générations GP et GA

| GP GA
ppbact Nombre de couples Taux % Nombre de couples Taux %
Tunis 659 39.8 3435 3+
Nord-Est 805 26 1976 25.65 0.216 NS
Nord-Ouest 774 34.23 2021 35 0.39 NS
Nord de la Tunisie 2238 32,88 5768 31.62 1.08 NS
Maternité de Tunis 227 31,71 77 30.4 0.371 NS
Nords sans maternité Tunis 2011 33,02 5050 31.8 1.08 NS

+ Différence significative entre le taux de consanguinité en GA et en GP.

NS : Différence nen significative.

TABLEAU Il :
Comparaison des taux de consanguinité
des générations GP et GA entre les
différents districts

= GP GA

District Tunis / Nord-Est £ -567 | &=58
District Tunis / Ouest £ =22 | &=04s5
District Nord-Est / Nord-Ouest £ =358 E— 648

Cette différence n'a pu étre expliquee, par 'origne
de la population interrogée. S’agit-il d’'un hasard
d’échantiollonnage ou d’un début de changement
d’habitudes sociales dans une région du pays.

Différents types de mariages entres apparentés et
coefficients de consanguinité

Alors que le taux moyen de consanguinité reflete
les traditions d’une société dans le choix d’unions, le
coefficient de consanguinité intervient dans le calcul
du risque a priori qu’a un enfant d’étre homozygote
pour un gene présent dans la population dont il fait
partie. Un enfant dont les parents ne sont pas, dans
la mesure des connaissances généalogiques, appa-

rentés a un coefficient de consanguinité considéré
comme nul ; dans ce cas le risque d’étre homozygote
pour un geéne dépend uniquement de la fréquence de
ce géne dans la population. Si I'enfant est issu d’un
marige entre deux individus apparentés, le risque
précédant est augmenté d'une valeur qui dépend de
degré de parenté. Le mariage entre cousins germains
est le type d'union le plus fréquent. le coefficient de
parenté correspondant est f = 1/16. Les unions
entre doubles cousins germains sont les plus rares ;
f = 1/8. Ces coefficients peuvent étre augmentés par
le facteur (1 + FA) ou FA correspond au coefficient
de consanguinité de I'ancétre commun, et arriver a
un coefficient f = 1/4, viennent ensuite les mariages
entre cousins inégaux (f = 1/32) et entre les cousins
issus de germains F = 1/64) ; L’étude de la réparti-
tion des mariages entre apparentés dans les catégo-
ries citées (tableau IV) pour la région Nord de la
Tunisie a la génération GA montre que les mariages
les plus fréquents ont lieu entre cousins germains.
Cette méme €tude effectuée au niveau de chaque
gouvernorat et pour les générations GA et GP mon-
tre que la proportion de mariages entre cousins ger-
mains ne varie pas d’une génération a la suivante
quelque soit le gouvernorat.

TABLEAU IV :
Répartition de différents types de mariage dans le Nord de la Tunisie a la Génération GA.
Coefficient de consanguinité (0} 1/8-1/16 1716 1/16-1/32|1/32-1/64 1/64 =
Pourcentage de mariages % 68.4 5,37 14,86 4,10 2,21 0.31 4,74

+ Degré de parenté n’ayant pas pu étre déterminé.

W
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Coefficient de consanguinité moyen

Le coefficient de consanguinité moyen représente

la moyenne des coefficients de consanguinité de tous
les individus qui forment une population étudiée : il
correspond donc au coefficient moyen de parenté de
leurs parents. Alors que le coefficient de consangui-
nité permet d'évaluer, pour un enfant le risque
d’homozygotie, le coefficient de consanguinité
moyen permet d'évaluer ce méme risque au niveau
de la population, en particulier pour les génes res-
ponsables de maladies héréditaires.
D’autre part, la comparaison entre le coefficient de
consanguinité moyen d’une population de malades
et celui de la population générale permettra de met-
tre en évidence le role éventuel de la consanguinité
dans la fréquence de la maladie.

Dans ce travail, nous avons calculé le coefficient
de consanguinité moyen au niveau des générations
GA et GE pour chacun des gouvernorats (Tableau
V). Il a été ensuite évalué pour chaque district
(Tableau VI). Pour I'’ensemble du Nord de la Tuni-

nous ne disposons que d'une seule génération alors
que deux générations interviennent dans le calcul de
GE : GP et GA. On peut dire donc que le coeffi-
cient en GA est sous estimé.

Les coefficients de consanguinité moyens pour
GE dans la maternité de Tunis et dans la région
Nord  ne  different  pas  significativement
(E. =0,574). La comparaison des coefficients
moyens de consanguinité un coefficient moyen dans
le district de Tunis supérieur a celui du Nord-Ouest,
lui-méme supérieur a celui du Nord-Est (tableau
VII). Le taux de mariages entre apparentés (taux de
consanguinité) est donc en premiére approximation.
un bon reflet de la consanguinité existant dans la
population du Nord de la Tunisie . Il permet de
montrer avec le coefficient moyen que la consangui-
nité reste élevée dans la génération actuelle.
TABLEAU VI :

Comparaison des coefficients du consangui-
nité des générations GA et GE entre les diffeé-
rents districts.

sie le coefficient moyen est de (1432 + 130) 107" en -~ -
GA et (2130 = 370) 10° en GE. La différence x iE
importante notée entre ces deux valeurs est retrou- District Tunis / Nord-Est E=1806 |E=5%2
vée dans chacun des gouvernorats. Cette différence — — E = -
. i 2 s A District Tunis / Nord-Ouest E=1352 [|445=44d5
peut €tre expliquée par le fait que la proportion de
mariage de degré indéterminé est plus élevé en GA District Nord-Est / Nord-Ouest E=3.92 = =3.84
2,5 % contre 0.3 % en GA. D’autre part, en GA
TABLEAU V:
: -2 GA e 3 5
Gouvernorats Noembre individus CX10 Nombre  Individus CX10 °
Tunis 530 2108 138 30
Ariana 619 1063 200 2625
Ben Arous 679 1786 244 1787
Bizerte 1224 934 475 1120
Zaghouan 783 1594 269 2016
Nabeul 1246 1480 490 2258
Béja 690 1456 262 1795
Jendouba 889 1466 374 1471
Le Kef 761 1569 228 3427
Siliana 869 1777 453 2797
2040
Maternité de Tunis 1245 1189 280
TOTAL 9535 1432 + 130 3313 - 2130 + 370

Coefficient de consanguinité moyen par gouvernorat.



172 La Tunisie Médicale

Volume 67, NV 3 Mars 1989

TABLEAU Vi :
Roefficient de consanguinité par district.

DISTRICT GA GE
Tunis 1657 £ 67 | 2457 £ 76
Nord-Est 1302 * 61 1824 + 90
Nord-Ouest 1770 =89 | 2329 + 124

Maternité de Tunis 1189 + 132 | 2040 * 352

Nord sans les Maternités de Tunis 1469 + 157 | 2147 + 121

DISCUSSION

La consanguinité caractérisée par le coefficient
moyen ou apparent de consanguinité est élevée dans
le Nord de la Tunisie. Contrairement a ce qu'on
pourrait attendre. Le district de Tunis présente les
valeurs les plus élevées. On ne peut les imputer a
I’exode rural puisque la fréquence de mariage entre
apparentés est aussi €élevée parmi les individus origi-
naires de Tunis que de I'extérieur. Dans le méme
sens, on ne note aucune baisse sensible du coeffi-
cient moyen de consanguinité dans la génération
actuelle (0 - 20 ans), qui reste aussi elevé que celui
de la génération précédente. Le mariage entre appa-
rentés est donc une habitude qui est maintenue en
Tunisie malgré le développement social et la réduc-
tion des barrieres géographiques dans notre pays.

La revue de la littérature nous a permis de classer
le nord de la Tunisie parmi les régions du monde a
forte consanguinité.

Ainsi, nos chiffres retrouvés restent supérieurs
aux taux de mariages entre apparentés avancés par
une étude marocaine 23 % (3) et a ceux de I'Algérie
également 22,6 % (2). Nos parametres de consan-
guinité sont aussi élevées que ceux de la population
de la cote est des Indes ou on retrouve le systeme des
castes sociales (5). Le taux de consanguinité le plus

élevé est enregistré au Koweit «54.3 %» et le plus
bas aux Etats-Unis «0.01 %»(1).

Ce traivail nous a donc permis de caractériser la
population du Nord de la Tunisie en ce qui concerne
les mariages entre apparentés, il serait intéressant de
pouvoir étendre cette étude a I'ensemble du pays.
Les résultats pourraient alors servir de point de com-

_ paraison indispensable pour des travaux qui se pro-

poseraient et de déterminer le role effectif de la
consanguinité dans la pathologie tunisienne.»
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HAFSIA R. & coll. — Les thalassémies intermédiaires & propos de
14 cas.
La Tunisie médicale, Mars 1989, Vol. 67, N° 3

RESUME : L'étude analytique de 14 patients atteints de thalas-
sémie intermédiaire a permis d'en définir un tableau hématologi-
que caractéristiqgue. L'age de découverte se situe au dela de 3
ans, avec une moyenne d'age de 13 ans. L'examen clinique
retrouve une splénomégalie modérée, une dysmorphie maxillo-
faciale discrete et un retard staturo-pondéral minime. le taux
d'Hémoglobine est généralement supérieur a 7g/dl. Les besoins
transfusionnels sont occasionnels. La survie est prolongée et
dépasse 25 ans.

MOTS-CLES : Thalassémie — Hypersplénisme — Transfusion.

HAFSIA R. & al. — Caracteristic features of thalassemia interme-
dia in 14 Tunisian patients
La Tunisie médicale, March 1989, Vol. 67, nr 3

ABSTRACT : The caracteristic features of thalassemia interme-
dia are analysed in 14 patients. The first symptoms appeared
after the age of 3 years, with a moderately enlarged spleen, mild
facial dysmorphism and delayed growth Haemoglobin levels are
usualy above 7 g/dl with only occasional blood requierments. Life
expectancy is above 25 years.

KEY-WORDS : Thalassemia — Hypersplenism — Blood transfu-
sion.
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[) INTRODUCTION

Les thalassemies constituent un groupe hétéro-
gene d'anémies hémolytiques congénitales secondai-
res a un défaut de synthése d’une ou plusieurs chai-
nes de globine (11). Il existe trois formes cliniques :
les formes mineures asymptomatiques de gravité
nulle ; les formes majeures gravissimes, type mala-
die de Cooley et les formes intermediaires de gravité
attenuée.

Les thalassemies intermédiaires (T — I) se distin-
guent des autres formes par une bonne tolérance cli-
nique et une anémie modérée (Hb = 7 — 10 g/dl)
nécessitant peu ou pas de transfusions.

II) PHYSIOPATHOLOGIE DES THALASSE-
MIES INTERMEDIAIRES (cf schéma)

— L’Hb normale est un tétramere constitué de 4 uni-
tés identiques deux a deux. Chez I'adulte il existe 3
types d’Hb : HbA (Alpha, Beta,) 97 %, Hb A,
(Alpha, Delta;) 2 a 3% et I'Hb F (Alpha
-Gamma,) <1 %. Le rapprot du synthése des
chaines du globine Alpha et non Alfa est égale a 1.

— au cours des thalassemies, ce rapport est desequili-
bré et est a 'origine de la maladie. En effet, le
déficit de synthése d'un type de chaine de globine,
entraine un exces relatif des autres chaines norma-
lement produites. Ces chaines synthétisées en
«excés» precipitent dans les erythroblastes et dans
les G.R. entrainant une erythopoiese inefficace et
une hémolyse. Les conséquences sont triples :

— ac6té de 'anémie, il existe une prolifération d’une
masse erythroide inefficace medullaire et extra-
medullaire (splénomégalie) et une hyperabsorp-
tion intestinale du fer (4).

— au cours des T — I plusieurs interactions moléculai-
res interviennent pour réduire le déséquilibre
entre les chaines déficientes et les chaines norma-
les (1).

Dans le cas de Béta T — I 4 possibilités peuvent
étre retenues :

— la coexistence d’une Alpha thalasselie (Déficit de
synthése des chaines Alpha) (6).

— 'augmentation de synthése des chaines Gamma
(Augmentation HbF)

— protéolyse accrue des chaines Alpha libres en
exces. '

— présence d’un exces de Béta mRNA cytoplasmi-
que.

Malades et méthodes :
Notre étude a porté sur 14 patients atteints de T —

I 4gés de 3 a 46 ans suivis et traités dans le service

d’hématologie de I'H6pital Aziza Othmana entre

1971 et 1985.

Les critéres cliniques et hématologiques retenus
sont les circonstances de survenue (age, motif de
consultation, volume du foie et de la rate), le taux
d’Hb le volume globulaire moyen, le teneur et la
concentration corpusculaire moyenne en Hb et le
taux des reticulocytes. L’électrophorese de I'Hb a
été pratiquée sur acetate de cellulose en pH alcalin.

L'évaluation du % de I'Hb A, a été faite par
méthode d’élution des bandes de cellogel et celle de
I'Hb F, par méthode de dénaturation alcaline. les
criteres évolutifs retenus sont le poids et la taille. le
volume du foie et de la rate, le taux d'Hb, le rythme
transfusionnel annuel et le dosage de la ferritine séri-
que pour certains malades.

RESULTATS — DISCUSSION :

— Origine géographique :

La répartition de nos malades est identique entre

le Nord Ouest (6 cas) et le Nord Est (7 cas). Un

seul malade est originaire du centre.

— Consanguinité : est retrouvée dans 50 % des cas,
comme dans la série de Nasab et Coll qui trouve
une fréquence de 53 %.

— Age de découverte :
est dans 70 % des cas supérieur a 3 ans avec
moyenne d'age de 13 ans (I —41 ans), TRIADOU
(10) trouve dans sa séric de 8 patients une
moyenne d'age de 27 mois et des extremes a | an
et 15 ans, AKSOY (1) trouve su: une série de 20
malades une moyvenne d'age plus élevée a 21 ans
avec des extremes de 7 et 47 ans. :

L’age de découverte de la maladie est toujours
supérieur a 2 ans alors que pour la thalassemie
majeure il est toujours inférieur 2 ans (5, 8).

— Le retard staturo-pondéral :

Dans la majorité des cas (71 %) le développement
staturo-pondéral est normal. 5 patients / 14 ont
présenté un retard minime de — 1DS, habituelle-
ment, les T —I présentent une coube de croissance
satisfaisante jusqu’a 13 ans et un léger ralentisse-
ment au dela de cet age.

— Dysmorphies osseuses :

La dysmorphie facile est minime dans 7 cas, a type
de prognatisme et aplatissement des temporaux, elle
est majeur, realisant un faciés mongoloide dans 2
cas. La deminéralisation osseuse diffuse est retrou-
vée dans tous les cas avec un cas de cyphoscoliose.
Dans la littérature, les altérations osseuses sont
variables, minimes ou majeures responsables de
complications telles que des obstructions des voies
aériennes supérieures et des surdités.

— La splénomégalie : est constamment retrouvee.
Elle est modérée (9 — 10cm) dans 50 % des cas et
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irs d’un repas afin d’éviter
ventuels acecidents digestifs
3 distance des anti-acides et
. sels de fer (2 heures). Au
irs du traitement de la gonor-
e, la possibilité d'une syphilis
t étre éliminée. Interactions
dicamenteuses : | es prépara-
1s & base de gel d'alumine et
sels de fer, de calcium ou de
gnésium diminuent I'abfsorg~
1de ladoxycycline. Effets inde-
ibles : Dyschromie dentaire,
yoplasie de I'émail lors d’ad-
nistration chez l'enfant de
ins de 8 ans. Troubles diges-
(nausée, épigastralgie, diar-
e, candidose ano-génitale,
rexie, glossite, entéro-colite).
actions allergiques (urticaire,
h, prurit, cedeme de Quincke,
iction anaphylactique, purpura
imatoide, péricardite, exacer-
ion d'un lupus érythémateux
-existant). Réactions de pho-
ensibilisation. Des cas de trou-
s hématologiques ont été dé-
ts lors de traitements par les
racyclines (anémie hémolyti-
3, thrombocytopénie, neutro-
nie, eosinophilie). Une hyper-
itémie extra-rénale, enrelation
3¢ un effet anti-anabolique et
uvant étre majorée par |‘asso-
tion avec les diurétiques, a été
nalée avec les tétracyclines.
ci n‘a pas été observé avec la
xycycline.
»é%y ‘emploi - Posologie :
3ndre les comprimés au milieu
in repas, soit tels quels avec un
rre d'eau, soit délayés. Adultes
oids supérieur a 60 kg : 200
/jour en 1 prise -poids infé-
ur a 60 kg : 200 mg le 1°" jour,
is 100 mg/jour. En cas d'irrita-
n gastrique, absorber les com-
més avec du lait. Cas particu-
'S. e Gonococcies aigués :
imme adulte 300 mg le 1¢7 jour,
is 200 mg pendant 2 a 4 jours,
traitement-minute de 500 mg
de 2 doses de 300 mg a 1
ure d'intervalle. Femme adul-
: 200 mg/jour @ Syphilis pri-
jire et secondaire : 306G mg/jour
ndant au moins 10 jours e Uré-
te non compliquée, endocervi-
e, rectite & Chlamydia 200
j/jour, pendant au moins 10
irs. Présentation: Bojtes de 8
mprimés dosés a 200 mg de
xycycline sous forme de mono-
drate. TABLEAU A.

Laboratoires Pfizer
direction Afrique du Nord,
du Centre et de‘| I'Ouest

B.P.1
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TONSADEIE, | Ly pmscrpon medioats

FORMES et PRESENTATIONS : T.A.O. 500 mg : comprimés enrobés sécables (blancs) : Boite de 16. T.A.O,
250 mg : comprimés enrobés (blancs) : Boite de 16. Suspension buvable - Flacun de 80 ! (smr 16 cuilléres-

masure). T.A.O. 125 mg : sirop : Flacon de 80 ml lmul 16 cuille er) 5 Ti domycine
(DCI) T.A.O. 500 mg : comprimés enrobés : Trol ine, q i pond: oSOOm d’ d

cine base por comprimé (san 8g par boite). Exctpten' amrdon de mais, arlde alginique, mugnésmm siéaru'e
dioxyne de fitane, propy lycol, hyd T.A.O. 250 mg : comprimés enrobés - Tro-

léandomycine, quantité corra?p{\ndonl a ?50 mg 1 d' oléandomycine base par comprimé (soit 4 g por boite), Exci-
pient : amidon de mais, ocide olguruque, mognésmm steuruﬂe d«oxyde de titane, propyléne glycol hydroxypro
pylméthylcellulose. T.A.O. 250 mg : T f
d'oléandomycine bose par 100 ml xan 4 g par flacon et 250 mg par cu:llére-mesure de5 ml Excup'em glytéro
- sorbitol solution & 70 p. cent, Iygume (pu?ysac:hnnde extroit de lo gomme de caroube), parchydroxybenzoate
de méthyle, parahydroxy de propyle, p sorbate, soccharmme de sodmm monoomrnomum
glycyrrhizate, phosphate disodi Mé &30 p. cent de poly éde
silice), polyv:done‘ éryvhrosme ardéme composé de fraise, eau purifige. T.A.O. 125 mg sirop Troleundnmy
cine, a25gd' ycine base par 100 ml, soni 2 g par flacon et 125 mg par cuil-
Jére-mesure de 5 ml Excrpmnl soluté de sulfite dig rahydroxy de méthyle, paruhydrcxy
benzoate de propyle, saccharinate de sodium, édétate de sodium, glycérol, polysorbate 80, glucose my
draté, saccharose carboxyméthylcellulose sodique, gelose glycma'e de sndmm huile essenhell: d' oronge
concentrée, eau pun’rée SORT DU MEDICAMENT : Lo trolé (triacéty
administrée par. voie orale, est hydrolysée et agit pnncapalemen! sous forme d' oléundomycme base ou de
dérivés partiellement hydrolysés. L absorption est rapide. Les faux sériques muxlmum sont obtenus environ 162
heures aprés |'administration; ils ne sont pas modifiés par le bol alj Di : Les moy des
concentrations sériques moximales observées chez I'adulte, aprés odmmlstmhan d'une dose unique de 500 mg,
se situent de 1,5 d 4 m:?/ml Demi- vne d'élimination : 4 heures, Les études chez I'animal ont montré des
concentrations ti aux ions sériques, ainsi qu'un passage @ travers lo
barriére plccemo:re et dans le lait. Chez I'homme, Ies concentrations dans le tissu amygduhen et dans les
sécrétions bronchiques ont été frouvées supérieures aux taux pl ques; de méme, |' d ine diffuse
dans la salive, le fluide gingival, I'humeur aqueuse, La péné'rollon dans le liquide céphalo-rachidien est trés
faible. L'élimination se fait essentiellement parlo bile et les selles et, pour une fcnble part, par les urines (environ
15 p. cent). PROPRIETES : La troléand ine est un it e la famille des macro-
lides. Le spectre antibactérien noturel de la ine est le suivant : espéces habituellement sensibles :
sireptocoque A, streptocoque mitis, sang oque; gocoque; g borde'ulla peﬁussxs,
toryneboclenum d:ph'enoe, hs!eno mono:yVoqznes. clostridi y Dro-
ct i lobacter. Espéces inc ib
hnemophnlus influenzae, bacteroides frugulu, vibrio cholerne s'ophylo:occusaureus Espéces résistontes :
(CML "~ &4 meg/ml) : enterobacteriaceae, pseudomonas. Lorsque pour une espéce donnée, la notion d'une
sensibilité constante des souches n'est pos établie, seule une étude in vitro de lo souche en cause permet de
confirmer si elle est sensible, intermédiaire ou rés:s'unm INDICATIONS : Elles procédent de I'activité antibac-
térienne et des caractéristiques ph de lo Elles tiennent compte a la fois des
études cliniques auxquelles a donné lieu ce médicoment et de sa place dans |'éventail des produits antibactériens
actuellement disponibles, Elles sont hmnlégs aux mfechons dues oux germas définis ci-dessus comme sensibles,
nolomment dans les manifestations : O.R.L., broncho-p enpoc
ticulier py & la proph loxie:de lo chez les sums contacts; alo
chimioprophylaxie des rechutes de R A A. CONYRE-INDICATIONS A||ergla & la troléandomycine. Association
qux olealoides vosoconstricteurs de |'ergot de seigle, notamment ergotamine et dihydroergotamine (cf. Inter-
octions médicomenteuses), Association avec la théophylline. Association avec lo carbomazépine. Association
avee les estrogenes et les estroprogestatifs, PRECAUTIONS : : En cos de fraitement prolongé au-dela de 10 jour<

el/ou 6 posologie élevée, il est conseillé de surveiller la f h et 'évolution des et
d'interrompre le traitement si I'on constate une altération des fests fonchonnals En raison de I'élimination extra-
rénale prédnmmunle, il n'est pos nécessaire de modifier la | en cas d'i e rénale, Il est

d'utiliser la troléandomycine avec prudence chez le nouveau-né et surtout le prématuré. ALLAITE-
T ne pos ndmmasvrer chez la femme allaitante. INTERACTION MEDICAMENTEUSE : L association avec
héaphy est contt quée en raison du risque de surdoxo?e en théophylline d @ la diminution de son
nation hépatique, risque plus pamculnéremem dnnpereux chel nfant. L' avec la c
a5l contre- md:quée enraison de la di e son ique qui est a |'origine de | augmentation
deslaux p de la carb ine avec des signes de surdosoga L'association avec les estrogénes ou
o4 estroprogestatifs est contre- indiquée en raison du risque d' hépoMe cholenuhque Des observations de
rhénomenes d'ischémie ont été rapportées apras emploi simultané de tr ! et de produits @ base
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d'ergotamine ou d'autres dérivés vosocons'nc?eurs de I' ergol de seigle. De telles associations doivent étre évi-

tées. L'association avec le tri est déc cos de mojoration des effets adverses du
triazolam ont é1é ropportés. Lars de l'ossociation avec lo bromocnphne il sera nécessaire de tenir compte de

ion des faux pl de la bromacriptine avec accroissement possible de ['activité antiparkin-
sonienne ou lappormon de S|gnes de surdosuge dopummerglque EFFETS INDESIRABLES : Manifestations
cutanées all : nausées; , diarrhées. Hépatites cholestatiques

réversibles, ex:ephonnelles sile produul est utilisé seul. MODE D'EMPLOI ET POSOLOGIE : En 2003 prises ou
cours des repas. T.A.0. 500 mg comprimés enrobés : adultes et grands enfants: 1 & 2 g par jour, sait : 2 & 4 com-
primés de T.A.O. 500 mg par jour. Pratiquement, lors d'infections sévéres : 2 comprimés Je T.A.O. 500 mg au
petit déjeuner, 2 comprimeés de T.A.O. 500 mg au diner. T.A.O. 250 mg comprimés enrobés : adultes et grands
enfants : 1 & 2.g par jour, soif 4 & B comprimés de T,A.O. 250 mg par jour. Enfants de plus de 6 ans - 25 & 50 mg/
kg/jour, soil : 2 a 4 comprimés de T.A.O., 250 mg par jour. T.A.O. 250 mg suspension uvable : 1 cuillere-mesure
= 250 mg. Adultes et grands enfonts : 1 6 2 g par jour, soit : 4 & 8 cuilléres-mesure de suspension buvuble T.A. O
250 mg/j. Enfants de plus de 6 ans : 25 & 50 mg/kg/jour, soit : 2 & 4 cuillér e de

T.A.O. 250 mg/j. Jeunes enfants : 25 & 50 mg/| ighuur soit : 1/2.4 1 cuillére-mesure de suspens:on buvable
T.A.O. 250 mg par 5kgj. T.A.O. 125 mg sirop : | cuillére-mesure =125 mg. Nourissons et jeunes enfants : 25 &
50 mg/kg/jour, soit : 1 @ 2 cuilléres-mesure de sirop T.A.O. 125 mg par 5 kg par jour. Utiliser avec prudence
chez le nouveau-né et surtout le prématuré. Tableau A,

LABORATOIRE PFIZER
Direction Afrique du Nord, du Centre et de I'Ouest
B.P. 101 - 13743 VITROLLES CEDEX FRANCE
Tél. 42.89.93.76 - Télex : 401 622 F
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CAR ABSORBEE A 98 %

cac)

FORME ET PRESENTATIONS : Comprimés sécables, Bacacll 400 : bojte de 12 comprlmesﬂosésamo mg: Bacacil 800 : boite de 12 comprimés dosés & 800 mg. COMPosmON Bacampicilli-
ne (OCI) sous forme de chlorhgdrats Bacacil 400 : p. comp. 0,400 g, p. boite 4,8 g. Bacacil B00: p. comp. 0,800 g, dp boijte 9,6 g. Excipient : cellulose microcristaliine, stéarate de magnésium, fac~
tose, méthylcelilose. SORT DU MEDICAMENT : Bacacl| est caractérisé par une absorption digestive plus rapide et plus compléte que celle de ['ampicilline. L administration de 400, 800 &t 1
600 mg dle Bacacil donne des taux sériques d'ampicillinede 7.9, 12,9 et 20.1 pg/m| respectivement. Ces valeurs sont aﬁp?oximatlvemem trols fols celles obtenues avec des quanmés équlvalemes
d'ampicilline. Les surfaces saus fa courbe (S.8.C.) obtenues & la 6% hette sont respectivement de 24.8 et 12.9 ka/mlihr aprés administration de 800 mg de Bacacil et 500 mg d'ampicilline chez
l'adulte. Aprés administration orale, le pic sérique Survient 40,7 - 0,9 heure (comparé au pic de 'ampicilline survenant & 1.5 -2 heures), Bacacil est pratiquement complétement absorbé et environ
75% d'une dose donnée Bst refrouvée dans les urines sous forme d'amplcilline active dans les 8 heures suivant la prise. PROPRIETES : Bacacil est un membre dé fa famille des ampicillines,

comme l'ampleliine at lés autras analogues de I'amplciling est stable en miliew acide et peut étre administrd per.os. Bacacl, chlorhydrate de bacampicllline est disponible en comprimes dosés a 400 mg
el 800 mg. 400 mg de Bacacll sort chim éauement equivalents & 280 mg d'ampicilline, INDICATIONS : Bacacil a fait la preuve deon efficacité clinlque dans le traitament d'une variété d'inhuuons cau~
gées par des souchas sensibles de bactéries & gram positif et négalsf —infections du bas appareil resplratolre- autres infections de I'arbre respiratoire — infections génito-urinaires —infections de la peau
&t des tissus mous — infections intestinales ~ infections en stomatalogie. CONTRE-INDICATIONS : Bacacil est contre-indiqué chez les sujets ayant présenté des antecédents d'allergie & la pédclltine‘
au/at atix caphalosporines. MISE EN GARDE : Des réactions d‘hypemansibﬂlbé sériauses ot parfois fatales (choc anaphylactique) ont &té rapportées chez des patients recevant de la péniciline: Ces réac-
tions surviennent plus volonti bilité & la pénicillirie ef/ou & tes allergénes mi pzlles PRECAUTIONS : Comma &vec! tou!eggnmtanﬁ iotique;”
on survelllera étroitement les st de prolifération d'organtsi lier (25 champlgnons etlevures, Une surveiliance des fonctions rénale, hépatigue et éﬂq
sera Instaurée lors des traftaments prolohgés: Un fort pourcentage dle ams sﬂelnis de mononucléose infectieuss et quiregolvent de | amplcmlne dévalopps une éruption cutanée..Les antibioti :
a classe des ampicillines devront donc étre évité: adnﬂnisuuuon concomitante d‘anopurinol et d'ampicflline entraine un risque aceru de réactions &;'thnnée&L'Mnow de Bmggll i
pendant la grossesse n'a @gas &té gtablie et le produit ne sera utilise o ag appréciation parle médeain das risques et bénéfices po(enﬂals de lathérapeutique. EFFETS effets lne
désirables sulvan!s ont &te rappontés lors da Vutilisation d'ampiciling : = Effets indésirables digestifs : dirrhée, gastrite, stomatite, nausées, vomissement, glossite, langue noirs villeuss, entérocolite et co-

Iite pssudo-membraneuses, — Réactions d'hypersensitiiité : éruptions citanées, urticaire, erythéme polymorphe et un cas isolé de dermatite. exfoliam’oe Des rédactions d'hypwssnalb!ﬂt&séﬁeuses, voim
fatales (choc anaphylactique) peuvent survenir avec s péniciliines orales, — Sang et systame lymphatique | anémie, thrombocytopénie, purpira, dosinophilie, leucopénie et agmndoqmse #1812
portés lors du traitement par les panicillines. MODE D'EMPLOI ET IE : Posologie usuelle chez I'adulte: 800 4 1 200 ouren2ou3pdssschezl patients :

de plus de 25 Poa & usulle chez 'enfant ;2 ans : 100+ m%aafuls/]our y2a7ans; 200 mg, 2 bslms/[cur 7:ans 1 400 mg, 2 a3 folajour. Enmsd‘lnfeehonaéva'a

OU CAUSAES par smesmumssenaibles.lesdosesum de Bacacil peuvent stre doublées. Tableau A - AMM. agrsé 4 l'usage das coll

s .
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importante dans 'autre moitié, concordant ainsi
avec les séries de la littérature ou la rate est sou-
vent importante (9).

L’hépatomégalie est rare (4 cas) modérée, et
d’apparition tardive (au dela de 25 ans).

Les caractéristiques biologiques (Tableau I) :

La majorité de nos patients a présenté une anémie
modérée microcytaire hypochrome régénérative
de type hémolytique avec augmentation de la bili-
rubine libre. Nos resultats concordent avec ceux
de 'OMS (2) sauf pour le VGM qui est plus €élévé
dans notre série du fait de la carence en acide foli-
que relativement fréquente (11 cas).
Electrophorese de I'Hb :

I'étude I'Hb chez les malades et leurs familles a
permis de distinguer 3 types de T.I selon le taux
d'Hb F.

Hb F = 96 % Béta’ thalassemie homozygote

Hb F = 47 — 68 % Béta thalassemie / Béta" Thal,
B Thal / B" thal

Hb F = 0— 13,3 % B" Thal / B Thal silencieux.

Selon Weatherall ies T.I sont d’une grande hété-

rogenéite génétique. Elles réalisent de nombreuses
associations des génes thalassemiques (6)

L’étude du rapport de syntheése de I'Hb est surtout
utile, pour le dg des Béta thalassemie a Hb A, nor-
male, il ne refléte pas le dégré de déséquilibre de
synthése des chaines, car les taux retrouves sont
variables.

EVOLUTION ET COMPLICATIONS :

La moyenne d'4dge de nos patients est supérieure a

25 ans dans 50 % des cas. Elle est estimée a 31,6 ans
avec un dge extréme a 42 ans. Malgré le tableau cli-

n
n

ique et hématologique de moindre gravité, les T.I.

L hémosidérose est tardive au dela de 20 ans. con-
trairement aux thalassemies majeures. ou elle est
précoce, puisqu’elle se voit avant I'age de 5 ans.

Les infections sont fréquentes (85 % cas). Elles
interressent essentiellement la sphere ORL et pul-
monaire.

La lithiase biliaire :
I'adolescence. Un taux similaire est retrouve dans
la série de TRIADOU (10).

28 Y% cas). Elle se voit des

TRAITEMENT :

— Les transfusions :

La moyenne transfusionnelle chez nos malades est

de 2 culots globulaires par an.

Plusieurs modalités transfusionnelles sont prcco-

nisées par les auteurs. Pour certains la tranfusion est
limitée aux complications telles que I'hvpersplé-
nisme ou la déglobulisation aigue. Pour dautres la

tre
pr

insfusion est trimestrielle. Enfin certains auteurs.
atiquent des hypertransfusions. permettant de

maintenir I'Hb a des taux supérieurs a 10 g / dl jus-
qua la puberté. Cette derni¢re modalité transfusion-

nelle permet de maintenir une croissance normale et
diminue l'effet nefaste de I'érythopoiése inefficace.

La chelation du fer par la Desferrioxamine est pra-
tiquée tardivement dans la 2éme decennie, con-
traitement a la thalassemie majeure, ou elle est
débutée des la 4éme annce.

Acide folique : les carences en acide folique sont
fréquentes et retrouvées chez 11 patients. Un trai-
tement systematique par l'acide folique entraine
un gain d'Hb de 2 g / dl.

La splénectomie : est indiquée en cas d’hyper-
splénisme confirmé par 'épeuve au 51 Gr (3). Elle
a été pratiquée chez 7 malades et a entrain¢ une

e sont pas a I'abri des complications. diminution ou arrét total des transfusions avec un
L’hypersplénisme constitue une complication gain d'Hb de 1,3 g / dl.
habituellement fréquente. La splénectomie partielle proposée actuellement
N" OBSERVATION 1 2 3 4 5 6 7 8 9 TR S I 2] el
"ONSTANTES BIOLOGIQUES
Hb initiale g/100 ml
H. 13 Femmes 12) Rl o 98 1055 o i 7 G 555 | TGIZNEETEIE S8 30N 50 Ml 79
VGM (1) 8795 75 Sg0 REN63 T 70 AT 71T 62 b5 1N 77S6YS SOINNG6
TCMH / CCMH

PY.S +2.5/32 45 22/29 22/27 22/27 20/31 22/27 22/32 22/31 19/29 18/28 23/32 22/32 22/31 25/28 19/28

"

RETICULOCYTES
= 120(10%) / mm’ 430 170 62 400

[
o

300 820 130 380 200 150 240 80 250

o
9

Bilirubine indirecte < 10 mg/ | 73 75 30 20

10

22 28 71 13 12 19 21 17

TABLEAU | : CONSTANTES BIOLOGIQUES
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dans le but de corriger I'hypersplénisme n'est pas

touiours efficace.

— Les tentatives actuelles de manipulation génétique
(2) constituent des perspectives d’avenir promet-
teuses.

Cependant le meilleur traitement reste preventif
basé sur le conseil génétique afin d’éviter les grosses-
ses a risques. ‘

GAMMA ALPHA BETA
AAlpha:  Gamma, AAlpha- Béta,
Aug. HbF
Excés Alpha (PROTEOLYSE)
Aug. Afi 0,

/N

ERYTHROPOIESE HEMOLYSE

INEFFICACE

Aug. ERYTHROPOIETINE ANEMIE

| o

Aug. MASSE TUMORALE TRANSFUSION

LESION DU SQUELETTE

|

Aug. ABSORPTRION DU FER SURCHARGE EN FER

FIGURE | : PHYSIOPATHOLOGIE DES THALASSEMIES

CONCLUSION

La thalassemie intermediaire, contrairement a la
thalassemie majeure est compatible avec survie sub-
normale. Toutefois certaines regles de surveillance
s’imposent ; a savoir
le maintien du taux de 'Hb a environ 12 g / dl
la chelation du fer pour éviter I’hémosidérose.
la lutte contre I'infection
la splénectomie en cas d’hypersplénisme.

|

|

01 —

03 -

04 —

05 —
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MAALEJ M. & coll. — les liposarcomes, étude épidémiologique et
étiopathogénique
La Tunisie médicale, Mars 1989, Vol. 67, N° 3

RESUME : de 1970 a 1983, 57 liposarcomes sont colligés a I'lns-
titut Salah Azaiz et rapportés dans cette étude. les liposarcomes
representent 30 % des tumeurs des parties molles et moins de
1% de I'ensemble des cancers.

L'age des malades varie de 3 a 76 ans (moyenne de 44 ans) et
la prédominance masculine est retrouvée dans cette série (S.R :
1,28/1).

Les 2/3 des liposarcomes sieégent aux membres, et la cuisse
constitue le siége de prédilection de ces tumeurs.

MAALEJ M. & al. — The liposarcomas, epidemiological and etio-
pathogenic study.
La Tunisie médicale, March 1989, Vol. 67, nr. 3

ABSTRACT : Between 1970 and 1983, 57 liposarcomas were
collected in Institut Salah Azaiz and brought in this review.

The liposarcomas represent 30% of the tumors of softly tissue
and less than 1% of all cancers . The age vary betwenn 3 and 76
years (mean = 44 years) and a masculin predominancis is found
in this sery sex ratio 1,28/1 . The 2/3 were in the members and
the thigh is the predilection seat of these tumors

MOTS-CLES : Liposarcome — Epidémiologie

KEY-WORDS : Liposarcomas — Epidemiology.
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Les liposarcomes sont des tumeurs mésenchyma-
teuses rares. bien qu’elles viennent en téte des
tumeurs des parties molles. Ils représentent moins
de 1% de tous les cancers de I'adulte. L’absence
d’étude exhaustive antérieure en Tunisie a motivé ce
travail traitant de 57 cas coiligés a L’Institut National
de Carcinologie de Tunis.

Dans cette étude retrospective, nous nous propo-
sons de dégager les caracteres épidémiologiques des
liposarcomes et de confronter nos résultats avec les
données de la littérature.

MATERIELS ET METHODES

Tous les cas de sarcomes des parties molles obser-
vés a 'Institut Salah Azaiz (ISA) de 1970 a 1983 ont
été revus. Une fiche relevant les données épidémio-
logiques classiques tel que I'age, le sexe, le siege de
la tumeurs ou la présence d’antécédents prédispo-
sants, a été remplie pour chaque malade.

Parmi les 188 tumeurs des parties molles, nous
avons retrouvé 57 liposarcomes confirmés histologi-
quement. La classification histologique adoptée a
été celle d’Enzinger et Weiss (8).

RESULTATS ET DISCUSSIONS

1 — Fréquence

De 1970 a 1983, sur les 17.386 cancers recencés a
L'ISA, on a compté 188 tumeurs des parties molles
(T.P.M.) dont 57 liposarcomes. Ainsi, les liposarco-
mes représentent 30 % des TPM et moins 1 % de
I’ensemble des cancers.

En réalité, I'incidence des liposarcomes, ne peut

étre déterminée du fait de I'absence de registre
national du cancer.

la prédominance des liposarcomes parmi les TPM
concorde avec les résultats d’ENZINGER (8) et
FRIEDMAN (9) mais pas avec ceux rapportés par
GARY-BOBO (4) qui retrouve une prédominance
nette des fibrosarcomes sur les 925 TPM. colligees
dans plusieurs centres anti-cancéreux de France
Tableau I.
2 - Age

I’Age de nos malades varie de 3 a 76 ans avec une
moyenne de 44 ans. Courbe 1.

LB :] Hommes
- Femmes

Age ( ans)
0 10 20 3o 40 50 60 70 80 9.0

Courbe | Répartition des liposarcomes en fonction de I’age
et du sexe
Prés de la moitié de nos cas (27 cas) sont situés
dans la tranche d’age 40 a 60 ans. ceci coincide avec
les données de la littérature qui rapportent que le
liposarcome est essenticllement une tumeur de

ISA 1988 GARY BOBO™" 1976 ENZINGER" 1983

Nbre %o Nbre %o Nbre %
Liposarcome 57 30.3 67 7.3 221 18.1
Rhabdomyosarcome 34 18,1 166 18 234 19.2
Fibrosarcome 33 17:5 337 36.4 231 19
Angiosarcome 15 8 60 6.5 33 2.7
Mésenchymome malin 11 5.9 41 4.4 - -
Synovialosarcome 8 43 61 6.6 84 6.9
Leiomyosarcome 7 37 - - 79 6.5
Fibromatose 6 32 - - - -
Tumeurs diverses 17 9 193 20.8 333 27,6
TOTAL 188 100 925 100 1215 100

Tableau | : Répartition des tumeurs des parties molles en fonction de I’histologie.
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I’adulte (9, 15). Cependant parmi nos patients, 5 (4
garcons et 1 fille) ont moins de 15 ans (3 a 15 ans)
avec une moyenne de 9 ans.

L’age de survenue du liposarcome varie peu en
fonction du sexe. Il est de 45 ans chez le sexe féminin
et de 43 ans chez le sexe masculin.
LECHEVALIER (14) ne retrouve pas également de
différence significative puisque I'age des femmes
atteintes de liposarcomes est de 48 ans contre 49 ans
chez les hommes. Par contre, I’age varie significati-
vement en fonction du type histologique. Il est de
35,7 ans pour les liposarcomes bien différenciés et de
55 ans pour le type polymorphe. Ainsi, tout comme
ENZINGER (1) et LECHEVALIER (14), I'age est
beaucoup plus élevé pour le groupe indifférencié des
liposarcomes c’est a dire les liposarcomes polymor-
phes et a cellules rondes.

3 — Sexe
Notre série comporte 25 femmes (44 %) et 32

hommes (56 %), avec un sex-ratio de 1.28/1. Cette
prédominance masculine est retrouvée par de nom-
breux auteurs (13, 17, 19). D’autres (12, 15) rappor-
tent une tres légere prédominance féminine pour les
liposarcomes rétropéritonéaux, mais notre série ne
comporte que 2 liposarcomes interessant ce siége,
I'un chez un homme, 'autre chez une femme.

4 — Localisation des liposarcomes

les 2/3 de nos liposarcomes siegent aux membres.
La cuisse vient en premiere place puisqu’elle repré-
sente le 1/3 de toutes les localisations et 63.5 % des
liposarcomes des membres inférieurs Tableau II.

La répartition de nos liposarcomes se superpose a
celle retrouvée dans la littérature en dehors de la
localisation retro-péritonéale qui est peu représen-
tée dans notre série alors qu’elle se place dans plu-
sieurs publications (7, 17, 18) en seconde position
apres la cuisse Tableau III.

<
SIEGE NBRE DE CAS %
Téte 2 35
Cou 4 7
—FESSE 5 88
- CUISSE 19 33.4
MEMBRE INFERIEUR
~JAMBE 3 32
- PIEDS 3 212
—EPAULE 3 52
~ AISSELLE 3 5.2
MEMBRE SUPERIEUR
- BRAS 1 1.8
AVANT BRAS 1 1.8
~INTRA THORACIOQUE 1 1.8
THORAX
-PAROI THORACIOUE 4 7
- INTRA ABDOMINALE 2 35
ABDOMEN _
PAROILABDOMINALE 6 05
TOTAL 57 100
TABLEAU |1 : Reépartition des liposarcomes en fonction du siege.
SIEGE DES LIPOSARCOMES
AUTEURS EXTREMITE INFEKIEURE RETRO PERITOINE AUTEURS
ISA 1988 S52.6" { e e 43.9'%,
STOUT 1944 (18) 4 15 41
PACK ET PIERSON 1954 (in 17) 63 Ui 1Rttt 24
HOLTZ 195K (in 17) 30 u 32
ENZINGER FTWINSLOW 1962 (7 41 (] 40
SPITTLE 18970(17) (i 12 20
TABLEAU 11T Localisation des liposarcomes dans différentes séries.
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La rareté des liposarcomes retro-périton€éaux
s’explique probablement par le biais du recrutement
de I'ISA. Ces liposarcomes seraient opérés préféren-
tic!lement dans les différents services de chirurgie du
pays.

A coté de son siege électif pour la cuisse, le lipo-
sarcome semble avoir une prédilection pour le c6té
droit (17). En effet, parmi les 38 liposarcomes des
membres, on retrouve 24 aux membres droits et 14
siegent aux membres gauches.

5 — Pathogénie des liposarcomes

La pathogénie des liposarcomes est encore contro-
versée. les hypothéses avancées sont nombreuses.
a— Le role du traumatisme dans la génése du liposar-
come est suggéré par plusieurs auteurs (2, 6, 13, 14,
16, 20) dont ENZINGER (8) qui rapporte 3 de cas
liposarcomes ayant pris naissance sur une zone qui a
subi un traumatisme antérieur. Bien que cette
notion soit souvent rapportée, on n'a pas de preuves
d’une relation de cause a effet entre le traumatisme
et la survenue du liposarcome.

Le court intervalle séparant la survenue du trau-
matisme du développement du liposarcome ne
plaide pas en faveur de cette hypothese. Le trauma-
tisme peut n'étre qu ‘un facteur ayant attiré I'atten-
tion sur un liposarcome méconnu.

b — D’autres auteurs (18) ont suggéré la possibilité
du développement de liposarcome sur un lipome
préexistant. Plusieurs observations de lipomes asso-
ciés a des liposarcomes (8, 20) ont éte rapportées.
Les arguments contre la transformation maligne
d'un lipome sont nombreux :

e A l'inverse des lipomes qui touchent préférentiel-
lement le sexe féminin, les liposarcomes interessent
essentiellement ’homme.

e L’existence de nombreux lipomes non associés a
des liposarcomes.

o La localisation rare des liposarcomes au niveau des
tissus sous cutanés qui est la localisation habituelle
des lipomes.

Les liposarcomes prennent plutot naissance au
niveau des structures profondes (plans intermuscu-
laires...)
¢ — le role des radiations ionisantes dans la pathogé-
nie des liposarcomes est également admis. ENZIN-
GER (8) a rapporté 2 cas de liposarcomes apres
radiothérapie d’un carcinome de la cavité buccale et
d’un rétinoblastome.

ARBABI (1) a rapporté également un cas de lipo-
sarcome du sein aprés une irradiation d’un carci-
nome mammaire. Dans tous les cas, les radiations

ionisantes peuvent étre incriminées si les criteres

classiques du cancer radio induit sont remplis :

— le liposarcome est survenu sur une zone irradice.

— le type histologique de la lésion traitée par
radiothérapie est différent du liposarcome

— Pintervalle entre la radiothérapie et I'apparition
du liposarcome est relativement long.

d — Certains auteurs ont évoqué le role possible d'un

virus oncogene dans la pathogénie des liposarcomes

devant la decouverte de particules virales dans les

cellules sarcomateuses en culture (10).

e — Enfin. JOHNSON et Coll. (11)

role possible de certains produits chimiques. Un cas

de liposarcome est en effet observé chez un sujet

professionnellement exposé aux phenols.

ont évoqué le
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PLACE DE L'IMAGERIE DANS LE DIAGNOSTIC DE
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CHAABOUNI M.N. & coll. — Place de l'imagerie dans le diagnos-
tic de linsuffisance rénale aigue.

La Tunisie médicale, Mars 1989, Vol. 67, N° 3

CHAABOUNI M.N & al. — The place of roentgenographic exams
in the diagnosis of acute renal failure.
La Tunisie médicale, March 1989, Vol. 67, nr. 3

RESUME : Cette étude a concerné 76 dossiers d'insuffisance
rénale aigue entre Janvier 1982 et Juin 1986 afin d'apprécier
I'effort diagnostic des différents examens radologiques.

L'échographie occupe la place prépondérante comme premier
examen apres le cliché d'abdomen sans préparation. Notons,
aussi |'apport récent de la radiologie interventionnelle qui permet
a la fois un diagnostic rapide de |'obstacle et une derivation uri-
naire precoce.

MOTS-CLES : Insuffisance renale aigue — Echographie.

ABSTRACT : This study has concerned 76 cases of acute renal
failure between 1982 and 1986 in order to appreciate the diagno-
sis contribution of the different roentgenographic exams.

The echography appears as the most contributive exploration
after the abdomen X ray film. We should notice also the recent
effort of the interventional roentgenography which allows a quick
diagnosis of the abstacle and an early urinary derivation as well.

KEY-WORDS : Acute renal failure — Echography.
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L’insuffisance rénale aigue est une altération bru-
tale du fonctionnement du rein potentiellement
reversible. L’imagerie tient une place centrale dans
les moyens de diagnostic de cette entité surtout asa
phase précoce. En déterminant la taille des reins,
elle permet d’éliminer les insuffisances rénales chro-
niques & petits reins. La constatation d’une dilata-
tion des voies urinaires oriente vers la recherche
d’un obstacle.

Nous avons revu 76 dossiers d’insuffisance rénale
aigue traitées dans le Service de Médecine Interne et
dans le Service d'Urologie du CHU Hédi Chaker
entre Janvier 1982 et Juin 1986 afin d’apprécier
I’'apport diagnostic des différents examens radiologi-
ques pratiqués.

MATERIELS ET METHODES

50 hommes et 26 femmes agés en moyenne de 51
ans avec des extrémes de 8 a 90 ans sont hospitalisés
pour insuffisance rénale aigue de découverte récente
(créatinine = 425 £ 255 umol / 1). 37 malades sont
originaires de la ville de Sfax alors que les 39 autres
proviennent du Sud Tunisien.

Chez I'ensemble des patients un interrogatoire
précise les antécédents uronéphrologiques ainsi que
le mode d'installation de linsuffisance rénale. Un
examen clinique complet est pratiqué afin d’appre-
cier I'état d’hydratation, et les différents parametres
vitaux. Cet examen est complété par un toucher pel-
vien systématique. La diurése horaire est surveillée
aprés mise en place d’une sonde vésicale. Les exa-
mens biologiques sanguins et urinaires sont prati-
qués afin de préciser le degré de linsuffisance
rénale, le retentissement biologique et éventuelle-
ment son caractére fonctionnel ou organique.
L'exploration radiologique est pratiquée dans un
deuxiéme temps, ainsi sont réalisés 53 clichés
d’abdomen sans préparation, 34 échographies et 18
urographies intraveineuses.

RESULTATS

24 cas d'insuffisance rénale aigue fonctionnelle
sont identifiés. La déshydratation extra cellulaire en
constitue la principale étiologie (tableau n° I). 12 cas
d’insuffisance rénale aigue parenchymateuse sont
retenus dont la moitié est observée en post partum
(tableau n” I). Pour I'ensemble de ces 36 malades, le
diagnostic est essentiellement clinique et/ou biologi-
que. Le cliché d'abdomen sans préparation pratiqué
9 fois sur 36 montre des reins de taille normale (RD
= 12.8 plus ou moins 1.5 cm et RG = 13,6 plus ou
moins 1.7 cm) confirmant ainsi le caractére aigu de
I'insuffisance rénale. L'échographie réalisée 5 fois
sur 36 montre des reins de taille et de morphologie

normales sans dilatation des cavités pyélocalicielles.
Chez 2 malades du deuxiéme groupe, ’échographie
révele une dédifférenciation entre la zone centrale et
la zone périphérique et chez un troisieme, les images
hyperéchogénes évoquant des lithiases radiotranspa-
rentes. L'urographie intraveineuse dans ce dernier
cas montre des images caractéristiques de nécroses
papillaires.

40 cas d’insuffisance rénale aigue obstructive sont
identifiés (tableau N° 1). Le diagnostic est toujours

TABLEAU N° I :

Etiologie de 'IRA Nombre de cas
IRA Fonctionnelle 24
Deshydration extra cellulaire 19
Syndrome nephrotique 2
Insuffisance cardiaque 2
Choc hémorragique 1
IRA Parenchymateuse 12
Post partum 6
Médicament 3
Pyélonephrite 1
Erreur transfusionnelle 1
Nécrose papillaire 1
IRA Obstructive 40
Lithiase 20
Cancer pelvien 5
Bilharzoise 1
Obstacle cervico prostatique i
Retrécissement uretral 3

orienté par les données cliniques : en plus de I’anu-
riec totale, fortement évocatrice I’interrogatoire
retrouve des coliques néphrétiques, des antécédents
de nephrectomie, ou bien la notion de cancers pel-
viens connus.

Le toucher pelvien pose le diagnostic chez 12 des
16 malades ayant un obstacle cervicoprostatique ou
un cancer pelvien.

Le cliché de I’abdomen sans préparation montre
en plus d’'une augmentation de la taille des reins
(RD = 13,1 plus ou moins, 1,4 cm, RG = 13,8 plus
ou moins 1,5 cm) :

— une lithiase rénale ou uretérale bilatrérale dans

11 cas
— une lithiase rénale ou urétérale unilatérale dans 2

cas
— une lithiase vésicale dans 3 cas.

— des calcifications vésicales urétérales d’origine
bilharzienne dans un cas.
— I'ombre d’un globe vésical dans 3 cas ; patients au
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confiés au radiologue avant la mise en place de
cathéter vésical.

Un examen échographique est pratiqué chez 26
patients. Dans un cas les résultats de cet examen
sont dans les limites de la normale alors que dans les
25 autres, une dilatation des cavités excrétrice est
observée. Cette dilatation est 16 fois uretéro-pyélo-
calicielle bilatérale, 6 fois uretéro-pyélo-calicielle
unilatérale avec un rein controlatéral détruit et 3 fois
vésico-urétéro-pyélocalicielle. L'échographie révele
en plus chez ces 25 patients une image lithiasique
dans 16 cas et un cancer pelvien dans 2 cas.

Une urographie intraveineuse est pratiquée chez
18 patients : 10 de premiére intention et 8 fois a la
suite d’une examen échographique. Une dilatation
des cavités excrétrices est observée dans tous les cas.
La nature de l'obstacle est précisée 15 fois, il s’agit

d’un obstacle cervicoprostatique dans 8 cas et d’une
lithiase dans 7 cas, dans les 3 cas restant une uretéro-
cystographie retrograde est necessaire pour visuali-
ser une valve de I'uretre postérieur et deux sténoses
urétérales.

DISCUSSION

L’ensemble de ces résultats mettent en valeur
I'intérét d’'un examen clinique complet de tout
patient ayant une insuffisance rénale de découverte
récente. Associée a quelques données biologiques.
La clinique permet de préciser le mécanisme des
deux groupes d’insuffisance rénale aigue fonction-
nelle et parenchymateuse dans la quasi totalité des
cas. L’imagerie lorsqu’elle est pratiquée affirme
d’une part le caractére aigu de I'insuffisance rénale
en montrant des reins de taille normale et d’autre
part élimine une cause obstructive.Le schéma N°1
résume notre demarche diagnostique.

! f UREE ET

f CREATININE |

! .

C_ Clinique

b biologique \
\
3 N

ASP e =

IRA Parenchymateuse use
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Echa. ( ( - Obstacle non non I
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Démarche diagnostique
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L’échographie permet presque toujours de préci-
ser la taille des reins plus rapidement que les proce-
dés radiologiques conventionnels. L’échographie
reproduit assez fidelement la grandeur réelle des
reins. La taille de ceux-ci est inférieure d’environ 20
4 25 % a celle notée sur une urographie intravei-
neuse (1, 5). Par contre, I'échographie n’est pas tou-
jours capable d’identifier les lésions parenchymateu-
ses sauf lorsque celles-ci sont volumineuses comme
dans la polykystose. Toutefois, la constation d'une
dédifférenciation entre la zone périphérique et la
zone centrale du rein avec une augmentation de la
taille de celui-ci évoque fortement un oedeme inters-
titiel. Cette anomalie est observée au cours des
nécroses tubulaires aigues (1), et également au cours
des rejets aigues de greffe rénale (6). Ceci est
observé chez une de nos patientes ayant une IRA
post-portum.

L’apparition de cavités excrétrices par échogra-
phie est assez fiable. Dans notre série la sensibilité
de cet examen dans la recherche d’une obstruction
est de 96 % (tableau N°2). Dans un seul cas, I'insuf-
fisance rénale aigue obstructive ne s’accompagne pas
de dilatation des voies excrétrices urinaires. Cette
observation s’ajoute au petit nombre de cas similaire
déja decrit dans la littérature (9, 4, 11). Le méca-
nisme responsable de I'absence de dilatation des
voies excrétrices reste mal précisé. Une infiltration
retropéritonéale diminuant une possibilité de dilata-
tion des cavités est évoquée (4, 11), mais ceci ne
peut étre retenue dans notre observation ou I’obs-
truction est l'origine lithiasique. Ailleurs on évoque

TABLEAU N°II :

RECONNAISSANCE D’UN OBSTACLE DES
VOIES EXECRETRICES N A L’ECHOGRAPHIE

Sensibilité

Auteurs Nombre

de cas |Obstruction Nature de ’obstacle

CURALOTOLA (3) 119 97 % _—

KLEINKNECHET (7) 16 94 % 7 %

NOTRE SERIE . 26 96 % 72

une diminution de I'élasticité de la paroi pyelouré-
térale. Les cavités gardent alors une morphologie
normale malgré 1’élévation de la pression intra-cavi-
taire mesuré lors de la ponction (9). Il est rapporté
dans la série de Maillet (4) et dans celle de Rascoff

(6) que les bassinets sont de trés petites tailles par-
fois constitués uniquement par la confluence des
tiges calicielles. Chez notre malade, la bassinet est
également de petite taille. Les autres parametres tels
que I'dge des malades, le niveau de l'obstacle et
enfin cause bénigne ou maligne ne semblent pas étre
des facteurs favorisants (11).

Si I'échographie est un excellent examen dans les
diagnostics positifs d’hydronéphrose avec une sensi-
bilité de 96 %, il est par contre moins performant
dans la détermination du siége et de la nature de
’obstacle. Ces deux paramétres sont précisées dans
18 cas sur les 25 o I'échographie a montré une dila-
tation des cavités : il s’agit 16 fois de lithiase et 2 fois
de cancer pelvien. La sensibilité de cet examen est
alors de 72 %, elle est trés proche de celle rapportée
par Kleinknecht (7) (tableau N“2).

L'urographie intraveineuse pratiquce a 1 phase
précoce de I'insuffisance rénale aigue n'est pas tou-
jours sans inconvénient. En effet, 'opacification des
cavités est le plus souvent de mauvaise qualité et sur-
tout tardive atteignant la 24eéme voire la 48eme
heure. En outre, le produit de contraste peut contri-

"buer par sa toxicité tubulaire propre a aggraver

Iinsuffisance rénale et a en retarder la récupération.
Pour ces différents raisons, nous renongons actuelle-
ment a demander cet examen de premiére intention.

Si le diagnostic d’obstruction est constamment
posé a l'urographie intraveineuse qui montre des
cavités dilatés sur les clichés tardifs, la localisation
exacte de I’obstacle nécessite parfois le recours a une
opacification directe de la voie excretrice. L'urétro-
pyélographie retrograde est la méthode la plus clas-
sique. Elle n’est pas dénuce de risque, en plus, elle
reconnait plusieurs causes d’échec : I’hypertrophie
prostatique, la chirurgie urologique antérieure et
I’envahissement néoplasique (2). L’opacification du
segment sussténotique n’est obtenue qu'au prix
d’une hyperpression ; pratiquée dans des urines fré-
quemment infectées elle ne fait que majorer le ris-
que infectieux déja important de la technique. Elle
nécessite souvent une anésthésie générale. Elle est
complétée par un drainage des cavités par montée
des sondes urétérales.

Plus récemment proposé, la pyélographie antéro-
grade (8) permet une meilleure opacification des
voies urinaires hautes. Pratiquée sous anesthésie
locale, a I'aide d’aiguille fine, elle opacifie les voies
excrétrices dans le sens physiologique jusqu’au
niveau de I'obstruction objectivée par une image
d’arrét. La pyélographie antérograde peut étre aussi
complété par une dérivation urinaire percutanée

—
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(10). L'utilisation de cette méthode dans notre
! €quipe est a son tout début.

CONCLUSION

Le diagnostic d’une insuffisance rénale aigue se
base essentiellement sur un examen clinique complet
permettant d’orienter les explorations complémen-
taires.

L’echographie occupe la place prépondérante
comme premier examen aprés le cliché d’abdomen
sans préparation, vue sa haute sensibilité dans la
recherche d'un obstacle. Enfin soufignons I'apport
récent de la radiologie interventionnelle qui permet
a la fois un diagnostic rapide de I’obstacle et une
dérivation urinaire précoce.
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CAS CLINIQUE

A PROPOS DE DEUX CAS DE LEIOMYOMES

(gastrique et intestinal)
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MEJDOUB S. & coll. — A propos de 2 cas de leiomyomes (gastri-
gue et intestinal).
La Tunisie médicale, Mars 1989, Vol. 67, N° 3

RESUME : Les auteurs rapportent 2 observations personnelles
de leiomyomes gastro-intestinaux ; ils évoquent la stratégie
d'exploration de ces tumeurs, en insistant sur |'apport actuel de la
T.D.M. ; et sur I'exerese large vu l'incertitude qui plane sur le pro-
nostic.

MOTS-CLES : Léiomyomes gastro-intestinaux-scanner — Exe-
rese large.

MEJDOUB S. & al. — Gastric-intestinal leiomyoma about two

cases.
La Tunisie médicale, March 1989, Vol. 67, nr. 3

ABSTRACT : The authors report two personal observations of
gastric-intestinal leiomyoma. They evolve the strategy of the
exploitation of these tumors emphacizing the recent résults of the
scanner and on large surgical treatment around, due to the incer-
titude in the pronostic.

KEY-WORDS : Leiomyoma-scanner — Exerese large.
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INTRODUCTION :

Les tumeurs musculaires de la paroi du tube diges-
tif sont peu fréquentes. Autant le diagnostic est
facile au niveau gastrique, autant il est rendu difficile
au niveau de l'intestin gréle.

L’histoire suivante de deux malades observées
entre 1986 et 1988 est a cet égard démonstrative.

OBSERVATION

Mme Hnia D. 4gée de 58 ans, hypertendue
connue et équilibrée est admise dans le service le
8.2.86. Elle présente depuis 8 ans des épigastralgies
qui n’ont motivé aucune exploration, mais c’est le
melaena qui améne la malade a la consultation.
L’examen physique est normal, il existe sur le plan
biologique une anémie hypochrome a 3,300.000
hématies / mm’. Un transit oeso-gastro-duodénal
met en évidence une image de soustraction de 7 cm
de diametre centrée par une niche de 3 cm de dia-
metre siégeant sur la paroi postéﬁeure de la région
médiogastrique (figure n° 1). La fibroscopie gastri-
que retrouve une masse tumorale, centrée par un
gros ulcére, de contours réguliers et trés creusant.
Les biopsies ont évoqué un Iéiomyome. Enfin
I’échographie abdominale est normale. La patiente

FIGURE : 1

— Transit oeso-gastro-duodénal
" = Image de Soustraction

est opérée le 11.2.86. La néoformation est médio-
gastrique, arrondie, siégeant sur la face postérieure
ayant 12 cm de diameétre, se développant en sous
séreux et en endolésionnel ou elle parait ulcérée et
excavée. (figure 2 et 2bis). On pratique une gastrec-
tomie subtotale avec rétablissement de la continuité
gastro-jéjunale a la fine sterer. Les suites operatoi-
res ont été tout a fait simples. L'examen histo-patho-
logique fournit un résultat favorable a la bénignite.
malgré qu'il s’agisse d'un «leiomyome excavé avec
centre nécrotique» (Figure 3). La malade est revue
aprés 2 ans, on ne note pas de récidive.

FIGURE 2 :
_ Tumeur sous séreuse et endolésionnelle.

FIGURE 2bis :
— Elle est exavée
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FIGURE 3 :
— Coupe histologique de Iéiomyome gastrique.

OBSERVATION N’ 2

Il s’agit d’une jeune fille de 11 ans ayant un état
général moyen transférée du service de Pédiatrie
pour une masse abdominale, migratoire, siégeant au
niveau de la F.I.D. La symptomatologie fonction-
nelle qui remonte déja a 3 mois, est faite de troubles
du transit a type d’alternance de constipations et de
~ diarrhées sanguinolantes. Un transit du gréle du
28.10.86 a montré une sténose jéjunale trés serrée
avec dilatation jéjunale en amont, sans lésion parié-
tale (figure 4). Sur I'échographie du 16.10.86 : la
tumeur est retrouvée en position debout, elle est de
nature digestive : le centre de la masse est hyper-
échogene, la périphérie est hypo-échogene (figure
5). Sur le plan biologique on note : V.S. accélérée,
ies éléments blancs sont a 13.500/mm’ ; 8 % d’Hb.
L’intervention faite le 7.11.86 permet de retrouver a
cheval entre le jéjunum et I'iléon une forme tumo-
rale mesurant 6x 4 X 3 cm, par place des calcifica-
tions, avec dilatation intestinale en amont. On prati-
que alors une résection de la tumeur emportant du

gréle en amont et en aval (figure 6). La nature histo-
logique est parvenu la 22.11.86, il s'agit d'un léio-
myome en partie fibrosé, de localisation grélique et
mésentérique (figure 7). Les ganglions mésentéri-
ques préleveés ne montrent pas de signe de malignité.

FIGURE 4 :

— Sténose jéjunale

FIGURE 5 :
— ECHOGRAPHIE : masse hyperéchogeéne.
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FIGURE 6 :
Tumeur entrainant une sténose en amont.

FIGURE 7 :
— Aspect histologique de léiomyome intestinal.

COMMENTAIRES

— Donneés étiologiques

1 — Fréquence :

— La localisation gastrique est la plus fréquente :

« BAKER et GOOD (1) ont analysé une
série de 150 cas de tumeurs musclaires lisses et ont
trouvé 66 % de localisation gastrique.

o« STOUT et SKANDALAKIS (19) ont colligé
1223 cas gastriques en 1960. Tableau I.

TABLEAU I : :
Fréquence des leiomyomes gastriques et duodénaux
AUTEURS ANNEE NOMBRE DE LMG L.Mg (1+2)
malades / série
RIVER 1956 1399 - 12 %
DARLING 1959 45 ‘ 22 Y%
STOUT ET SKANDALAKIS 1950 1223 +
BOTSFORD 1962 71 14 %
OSTER-MILLER 1966 77 26 %
MICHEL SANDALL 1970 18 3 cas
ROUX et COLL 1973 30 5 cas
J.P. MABILLE et COLL. 1973 2icas
J. BONNET et COLL. 1976 2 cas
PARIS J. et COLL 1976 1 cas
MOUROT, PERROTIN et COLL 1978 55
GRIER et STARR 1980 84 22,6 % D
RENANUFLACKER et COLL 1980 15 1 6
MAAOUUNI et COLL. 1980 11 1 5
K. DELLAGI et COLL. 1984 16 4 cas
H. HAMZA et COLL. 1987 -4 1

LMG : Léiomyome gastrique.
[.Mg : Léiomyome grélique.
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» Enfin, I'incidence dans les séries autopsiques est
trés variable, allant de 0,2 a 45 % (J.P. WELCH
1960).
— Les léiomyomes (L. M.) de I'intestin gréle :
« La localisation duodénale réprésente plus
de 15 % des tumeurs bénignes du duodé-
num (4).
« En 1978, Mourot, Perrotin et Coll (18)
trouvent 55 cas de L.M. duodénaux publiés.

Grier et Starr distinguent parmi les 84 tumeurs mus-
culaires de I'intestin gréle 22,6 % au.niveau du duo-
dénum, 50 % au niveau de jéjunum et 27,4 % au
niveau de I'iléon. Enfin, pour G. Ben Hamou les
tumeurs conjonctives du gréle représentent 48 % de
I’ensemble des tumeurs dont un peu plus de la moitié
sont bénignes ; le léiomyome représente 6 % de
I'ensemble de ces tumeurs bénignes du gréle.

Dans un travail Tunisien présenté recemment (10)
sur 'esemble des 607 tumeurs du tube digestif, les
tumeurs conjonctives ont représenté 4.6 % et les
tumeurs bénignes musculaires ont été plus fréquen-
tes au niveau de I'estomac qu’au niveau du gréle.

— Les localisations multiples sont fortuites (13)

2 — Age — Sexe :

Ces tumeurs surviennent avec un maximum de
fréquence au cours de la cinquieéme et la sixieme
décade (4) ; mais en général elles peuvent se voire a
tous les ages, y compris chez les enfants de moins de
deux ans, a ce propos, Treadwell sur une série de
140 cas de tumeurs intestinales retrouve 6 cas
(4,3 %) chez des enfants. Un cas de léiomyome
congénital découvert a la naissance par un syndrome
occlusif a été rapporté (8).

» La prédominance féminine est rapportée par cer-
tains auteurs (13), cependant généralement leur
répartition est a peu prés égale dans les 2 sexes
(14).

— Clinique :

A coté des formes asymptomatiques de décou-
verte opératoire ou necropsique, on distingue 3
formes révélatrices :

a — Les formes hémorragiques : il s’agit
d’hémorragies digestives a type de melaena
ou d’anémie inexpliquée ; ces formes —
d’aprés la littérature — représentent a peu
prés la moiti€ des cas.

b — Dans un tiers des cas, il s’agit d’un pro-
bléme de tumeur abdominale asymptomati-
que ou d’'un syndrome de compression
endoluminale a type de sténose du plyore,
d’occlusion du gréle.

¢ — Enfin dans le reste des cas. la symptoma-
tologie se limite a des douleurs abdominales
vagues, évoquant une lithiase ou un ulcére
dans la localisation gastrique ; ou a des trou-
bles du transit dans la localisation intesti-
nale.

Les moyens diagnostiques :

L’échographie devrait €tre pratiquée avant les
examens radiologiques avec opacification. Elle
permet d’affirmir la nature digestive de la masse
en montrant en son sein des images denses avec
des cones d’ombres : ensuite selon la localisation
on pratiquera :

un examen radiologique, avec suveillance étroite
de la progression de I'index opaque, qui va donner
des signes indirects permettant de localiser la
Iésion sur I'estomac ou le gréle.

Il est rare de mettre en evidence la tumeur elle
méme sous forme d'une virole ou d'une image
lacunaire (18) (développement endoluminal de la
tumeur) (18).

Le plus souvent, il s’agit d'une distension gastrique
ou duodénale, ou alors d’une sténose surtout jéju-
nale, avec dilatation en amont de la tumeur (déve-
loppement intraluminal), posant un probleme de
diagnostic différentiel avec le carcinome.
L’aspect cavitaire du léiomyome est exceptionnel
(10), 2 cas sur 87 léiomyomes gastriques (5), et
10 % pour ONYE AKWAR sont excavées : dans
ce cas on note une distension gastrique, ou une
anse iléale dilatée, pseudo-anevrysmale, conte-
nant des débris alimentaires piégeant le produit de
contraste. :
L’apport de la fibroscopie a vision axiale n’offre
qu'une vue tangentielle et peut par conséquent
passer a coté du diagnostic. L’utilisation du fibros-
cope a vision latérale facilite le diagnostic et per-
met des biopsies, surtout les localisation gastro-
duodénales. L'Iléon terminal est accessible a la
colonoscopie.

L’étude des caracteres artériographiques des léio-
myomes intestinaux préconisée avant les années
80, montre une hypervascularisation avec un
aspect classiquement homogene, I'artére nourri-
ciere étant de calibre important ; notons égale-
ment la fréquence accrue de vaisseaux rigides et
amputés du fait de la nécrose intra-tumorale. (3).
Il n’en serait pas de méme pour les localisations
gastriques ou elles auraient une moindre richesse
vasculaire et elles seraient dépourvues de fistules
artério-véineuses. Par ailleurs, ni les plages de
necrose, ni les vascularisations «parasite» ne sont
des caractéres péjoratifs. En fait, cette explora-
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tion n’est plus pratiquée, et on note actuellement

un regain d’intérét pour la tomodensitométrie

(T.D.M.).
= La T.D.M. aide certainement au diagnostic étiolo-

gique de ces tumeurs. Ces léiomyomes se présen-

tent sur les coupes tomodensitométriques sous
forme circulaire ou ovalaire, ayant un diamétre
moyen généralement inférieur a S cm leur densité
est homogene.
Sur une série portant sur 29 cas de tumeurs mésen-
tériques du tractus gastro-intestinal présentées par la
société américaine de radiologie, on note 5 léiomyo-
mes gastriques et 1 autre grélique (16).

Les criteres qui ont permis d’affirmer la bénignité
ont été : la taille (5 cm), la densité (homogéne)
I'absence de métastase ganglionnaire et hépatique.
= Anatomie pathologique :

« Les Iléiomyomes interressent surtout
I'estomac, le duodénum et le jéjunum.

« Leur point de départ se situe dans la mus-
cularismucosae.

o Leur développement se fait soit vers la
lumiére intestinale, soit vers la sous
sereuse ; parfois il se fait en bouchon de
champagne a travers la paroi.

« Dans sa forme typique, la tumeur est rou-
geatre, relativement bien encapsulée de
consistance ferme. Sur le plan histologique
elle est faite de faisceaux enchevetrés de
fibres musculaires lisses sans mitoses.

« Lorsque la prolifération se développe sous
la muqueuse, la tumeur peut s'ulcérer et
déterminer des hémorragies digestives.

« La taille du léiomyome est variable, allant
d’une cérise a des masses volumineuses.

» On doit insister sur les risques de dégéné-
rescence dont la fréquence, diversement
appréciée, est assez élevée (15420 %) ; ces
léiomyomes posent donc un probleme déli-
cat, celui de déterminer leur malignité éven-
tuelle. Les criteres adoptés vont donc étre
macroscopiques : la grande taille, la multi-
plicité lésionnelle, et I'infiltration des tissus
environnants sont des éléments péjoratifs,
mais elles sont pathognomoniques. C'est
surtout les criteres histologiques qui vont
étre les plus fiables, a savoir I'index mitoti-
que et la présence de métastases ganglion-
naires et hépatiques.

» Par ailleurs, signalons que certains I€io-
myomes ont tendance a s’excaver pendant
leur évolution et se creusent par conséquent
d’une cavité ; cette cavitation est due essen-

tiellement & un phénoméne d’anoxie, c’est
ainsi qu'en augmentant progressivement de
volume, la vascularisation devient insuffi-
sante et la tumeur finit par se nécroser sans
pour autant que cela ne soit synonyme de
malignité. Enfin. une école Italienne de
TORINO (6) a rapporté en 1987 cinq l¢io-
myomes et léiomyosacromes observés en
deux ans. chez des malades de sexe féminin.
ils ont retrouvé chez elles des antécédents
ou une histoire de troubles thyroidiens.
L'unicité du type histologique rencontré a
fait suspecter un ou plusieurs facteurs épi-
démiologiques régionaux conditionnant le
développement des tumeurs du gréle a mus-
culature lisse chez ces dysthyroidiennes.
Ainsi les troubles thyroidiens peuvent
conditionner des altérations de la régulation
immunitaire et de la motilité intestinale.
d’autant plus que la thyroide et le muscle
lisse ont en fait une méme origine embryon-
naire, endoblastique.
= Traitement :

Quand on sait l'incertitude histologique qui
plane sur le pronostic, on comprend ["attitude
aggressive adoptée. Aussi lorsqu’il s’agit de locali-
sation gastrique adopté : La gastrectomie partielle
inférieure est toujours préconisee.

pour les tumeurs intestinales, la résection d’un
segment du gréle emportant la tumeur est conseillée,
suivie d'un rétablissement intestinal en termino-ter-
minal, enfin, ’'Enucléation ou I’éxérese localisée en
cas de localisation duodénale peut étre suffisante.

CONCLUSION

« La revue de la littérature iilustre la rareté du l€io-
myome gastro-intestinal et la difficulté de son dia-
gnostic lorsque la localisation est grélique.

« La tumeur se développe de maniére intra ou extra-
luminale ou mixte et I'excavation n’est pas syno-
nyme de malignité.

« La T.D.M. est actuellement capable de faire un
diagnostic étiologique.

« La chirurgie d’exérese limité reste préconisée.
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NOTRE EXPERIENCE DANS LA DACRYOCYSTORHINOSTOMIE
AVEC INTUBATION BICANALICULAIRE

OURTANI A*., FENDRI M**., GHORBAL M**., ZBIBA H**., TRIKI F**.

* Service Ophtalmologie, Hopital Charles Nicolle.
** Service Ophtalmologie, Institur d'hophtalmologie — Tunis.

g.fnLn.’i‘;._n.\ﬁ._r._uﬂbagu.\.ll ‘.,.u._.s.ll Q-QJY‘JLLQIM@L;LJQJ

POsSebe U3, LS (5 iy gaeae raal) QS LA 20 At 3 oda 3 agiosas Osilil) Gasa padls

o200 S 3 2L - Gyl aaall S O] - dscabn¥) Slalstf

OUERTANI A. & coll. — Notre experience dans la dacryocystorhi-
nostomie avec intubation bicaniliculaire.
La Tunisie médicale, Mars 1989, Vol. 67, N° 3

OUERTANI A. & al. — Our experience in the Dacryocystorhinos-
tomy with bicamilicular intubation
La Tunisie médicale, March 1989, Vol. 67, nr. 3

RESUME : Les auteurs rappportent dans cette observation leur
expérience dans le traitement de la dacryocystite par une D.C.R.
associée a une intubation bicanaliculaire par tube de silicone. lls
exposent leur technique opératoire et les résultats obtenus.

ABSTRACT : The authors report in this observation their expe-
riences in the treatment of the chronic dacryocystitis by a D.C.R
with a bicanilicular intubation by a silicone tube, they expose their
surgery technic and their results.

MOTS-CLES : Dacryocystite chronique — D.C.R — Intubation
bicanaliculaire

KEY-WORDS : Chronic dacryocystitis — D.C.R — Bicanilicular
intubation,
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INTRODUCTION

La D.C.R est une intervention classique bien
réglée qui donne d’excellents résultats a condition
d’en respecter les indications a savoir :

— les obstacles siegeant au niveau du canal lacrymo-
nasal

— un sac large

— des canalicules lacrymaux perméables.

Mais ceci est loin d’étre fréquent. Ainsi I'utilisa-
tion d’un matériel d’interposition et en particulier de
I'intubation bicanaliculaire par tube de silicone per-
met d’étendre les indications de la D.C.R. aux cas
plus graves de désorganisations du sac et des canali-
cules et d'en assurer une plus grande sireté des
résultats. -

MATERIEL ET METHODE :

Notre série comporte 30 patients porteurs de
dacryocystites chroniques dont 9 hommes et 21 fem-
mes ayant un age variant entre 6 et 70 ans.

+ Indications : Les indications du tubage bicanalicu-

laire sont :

— Les sténoses partielles du canalicule ou du canal
d’union.

— Les sacs cicatriciels atrésiques ou cloisonnés.

— Etles hémorragies per-opératoires abondantes qui
peuvent continuer apres I'intervention et aboutir a
un hématome organisé, obstrutant le canal néo-
formé.

+ Technique opératoire : L'intervention est menée
au début comme toute D.C.R. classique. Nous prati-
quons ainsi une incision cutanée a 3mm du canthus
interne oblique en bas et en dehors d’environ 15mm
agrandie au besoin et la plus linéaire possible. L inci-
sion et la dissection sont faits de fagon progressive,
le ligament latéral interne est le plus souvent désin-
céré.

Ensuite, nous pratiquons une trépanation osseuse
large a cheval sur la créte lacrymale antérieure plu-
tot basse, I'incision du sac est faite aprés avoir fait
saillir la paroi interne avec une sonde introduite dans
le sac par le canalicule supérieur, I'incision est faite
selon un H couché de fagon a obtenir deux volets
I’'un antérieur et I’autre postérieur ; la méme incision
est pratiquée sur la muqueuse nasale.

Aprés la suture des volets postérieurs, nous
posons notre tube, il s’agit du tube de O Donahue
Botkin, fait en silicone, emmenché a ses deux extré-
mités sur une sonde métallique sont introduits dans
chaque canalicule, les fils apparaissent au niveau de
I’orifice interne du canal d'union, pour faciliter cette
manoeuvre on peut soit couder les extrémités métal-

liques, soit les raccourcir avant I'intervention : les
fils de silicone sont alors détachés de leur support
métallique, une pince courbe est alors introduite
dans la fosse nasale jusqu'au niveau de la trépana-
tion osseuse a travers laquelle on attire les deux fils
de silastic, puis ils sont noués ensemble dans la fosse
nasale, les volets antérieurs sont alors suturés.

La sonde bicanaliculaire réalise donc une intuba-
tion bicanaliculaire qui chemine entre les deux plans
de suture de la D.C.R., elle doit rester en place plu-
sieurs mois (au moins 6).

RESULTATS :

Notre criteres de guérisons sont :

—la disparition de I'épiphora et des sécrétions muco-
purulentes.
—la guérison du processus dacryocystique.

Mais dans certains cas on ne pourra parler que
d’amélioration lorsqu’il persiste un larmoiement a
Iirritation notamment au froid et au vent.

Notre recul varie de 6 mois a 8 ans aprés ablation
du tube. Nos résultats sont comme suit :

Nombre de cas [ Guerison |[Amelioration | Echec

30 21 4 5

Soit 83,3 % de succes.

Sur les 5 cas d’échec, 2 cas sont dis a une ablation
trop précoce du tube. Les complications notées sont
soit :

— dués a la DCR

+ un cas de déchirure de la muqueuse nasale

+ un cas de cicatrice rétractile

— dués au tube : un cas d’éternuement génant que le
patient rapporte au tube. Par contre, le probleme
esthétique n’a été signalé dans aucun cas.

DISCUSSION :

Anatomiquement la région [I'angle interne de
I'oeil est particulicrement riche en tissu conjonctif
source de cicartrice rétractile, c’est une zone trés
vascularisée et souvent enflammée ce qui entraine
un saignement opératoire qui continue souvent
apres l'intervention et aboutit a un hématome qui
peut obstruer le nouveau canal.

Ces deux particularités anatomiques peuvent
entrainer I'échec de la DCR et peuvent a notre avis
étre palliées par I'intubation d’un matériel d’interpo-
sition.

L’utilisation de l'intubation bicanaliculaire lors
d’un DCR a été décrite dans la littérature. Le pour-
centage de succés varie de 73,3 a 100 %.
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Nombre de cas Guérison Amélioration Echec % de succés
Katowitz 8 7 ~ 1 87,5 %
Keith (4) 15 11 - 4 733 %
Royer (8( i 6 1 0 100 %
Reny (7) 73 41 14 18 75,3 %

Pour la tolérence du tube de silicone elle est excel-
lente aussi bien dans notre série que dans la littéra-
ture. Cette bonne tolérence a €té démontrée par
Quickert, Crawford, Royer. (6, 2, 8). IL a aussi une
bonne stabilité et il est tres discret sur le plan esthéti-
que.

CONCLUSION :

L’intubation bicaniculaire par tube de silicone a
permis d’étendre les indications de D.C.R. au cas
plus grave de désorganisation du sac et des canalicu-
les, donc il faut a notre avis en recourir au moindre
doute sur les chances de succeés d’une D.C.R.
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FODHA M. & col. — Pancreatites aigues et kystes hydatiques du
foie ouverts dans les voies biliaires (a propos d'un nouveau cas)

La Tunisie médicale, Mars 1989, Vol. 67, N° 3

FODHA M. & al. — Acute pancreatitis and hydatid cyst of the liver
open in to the biliary ducts about a new case.

La Tunisie médicale, March 1989, Vol. 67, nr 3

RESUME : Les auteurs ont observé une pancréatite aigué necro-
tico-hémorragique traitée avec succés dans une série de 57 kys-
tes hydatiques du foie opérés.

La revue de la littérature a permis de constater d'une part |a
rareté de cette complication pancréatique et d'autre part la fré-
quence de lithiase associées a ces kystes hydatiques du foie qui
ont induit une pancréatite aigué.

ABSTRACT : The authons observeb an acute nécrotico-hemor-
ragic pancréatitis treated successfully among a sery of 57 hydatid
cysts of the liver.

The review of publications permitted to notice the rarety of this
complicaticn and the frequent to lithiasis associated to the hyda-
tid cysts of the liver which has conducted to the acute pancréati-
tis.

MOTS-CLES : Pancréatites aigués — Kyste hydatique — Voies
biliaires.

KEY-WORDS : Pancréatitis — Hydatid cyst — Liver — Biliary lithia-
sis
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INTRODUCTION

Les formes graves des kystes hydatiques du foie
opérés demeurent trés fréquentes. I'ouverture et la
fissuration dans les voies biliaires des kystes hydati-
ques du foie est une complication classique d’obser-
vation courante. Cependant, la survenue des pan-
créatites contrastant avec la fréquence élevée des
kystes hydatiques du foie compliqués d’ouverture ou
de fissuration dans les voies biliaires souléve d'inté-
ressants problemes pathogéniques et thérapeuti-
ques. *

De Juin 1982 au mois de Décembre 1985, nous
avons observé une pancréatite aigué nécrotico-
hémorragique sur 57 kystes hydatiques du foie opé-
rés dont 10 largement ouverts dans les voies biliai-
res.

La revue de la littérature a montré qu’uniquement
7 cas de pancréatite aigué secondaire aux kystes
hydatiques du foie ont été publiés.

OBSERVATION

Madame F.S., 65 ans, sans antécédents particu-
liers, hospitalisée en urgence le 8 — 12 — 84 pour des
douleurs de I'hypochondre droit, accompagnées de
vomissements, débutant brutalement la veille de son
admission.

La palpation réveille une douleur de I'hypochon-
dre droit avec un signe de Murphy positif. La tension
artérielle, la température, ainsi que la diurése sont
normales. Pas d’ictére. la radiographie du thorax est
normale. La radiographie de I'abdomen sans prépa-
ration montre des calcifications dessinant une image
ovalaire, se projetant sur 'aire hépatique. Les exa-
mens biologiques montrent une hyperleucocytose a
20.000, une glycémie légérement augmentée a 8,25
mmol, une amylasurie a 640 u. caray. Les taux des
transaminases, de bilirubine, des amylases, ainsi que
de Tl'urée sanguine sont normaux. L’échographie
faite en urgence objective la présence dans le foie
d’une masse de 7 cm de grand diamétre, d’échostruc-
ture solide, siégeant dans le segment VIII, débor-
dant sur le segement V et venant sur la région para-
vésiculaire. La vésicule biliaire est alithiasique. Les
voies biliaires intra et extra-hépatiques sont fines,
avec présence d’une lame d’ascite autour de la vési-
cule et dans I'arriere cavité des épiploons. Le pan-
créas est d’ echostructure homogene.

24 heures apres I’admission, apparaissent un état
de choc et une diffusion de la douleur vers I’épigas-
tre et I'hypochondre gauche, on décide d’opérer en
urgence.

Bi-sous-costale. Des I'ouverture du péritoine, on

découvre de multiples taches de cytostéatonécrose
avec diffusion de la nécrose au niveau de la racine du
mésocolon transverse et une importante quantité de
liquide ambré au niveau de I'arriere cavité des épi-
ploons. le pancréas est le siege d'une nécrose dif-
fuse. Il existe un kyste hydatique profond dont on ne
voit le périkyste qu'au niveau de la face inférieure du
foie (partie postérieure du segment V et derriere la
vésicule). On décide de faire la cholécystomie pour
permettre un meilleur abord du kyste.

L'ouverture de la vésicule retouve des micro-cal-
culs a type de fines concrétions noiratre. Le kyste
ouvert s'avere étre multivésiculaire bilieux et
infecté. Tout le périkyste est tapissé de multiples con-
crétions noiratre identiques a celles trouvées dans le
vésicule. La cholangiographie per-opératoire montre
un cholédoque légérement dilaté, un bon passage
Oddien et surtout une image lacunaire au niveau du
bas cholédoque et une opacification de la presque
totalit¢ du kyste qui est énorme, occupant le
segment V et VIII. divisant pratiquement le foie en
deux. (figure 1).

Apres cholédocotomie, on extrait de multiples
calculins du bas cholédoque. la bile n’est pas puru-
lente et contient de nombreux micro-calculs identi-
ques a ceux retrouvés dans la vésicule et la face
interne du périkyste. Lavage des voies biliaires,
réduction de la cavité kystique, périkystectomie
interlamellaire. Fermeture du périkyste en respec-
tant I'ouverture biliaire et fermeture de la cholédo-
cotmie sur drain de kehr. On respecte la nécrose

~ pancréatique et on pratique une jéjunostomie d’ali-

mentation a la WITZEL. Lame au niveau de I’hypo-
chondre droit. Les suites opératoires ont été au
départ favorables en dehors d’un train fébrile 4 37° 5
— 38°. La cholangiographie de controle pratiquée le
12 éme jour post-opératoire montre un cholédoque
de taille normale, un bon passage Oddien et visua-
lise la cavité résiduelle avec présence de canaux
segmentaires qui se drainent dans la cavité.

Ablation de la sonde de jéjunostomie le 21 éme
jour post-opératoire et reprise d’une alimentation
orale. Le 23 éme jour, devant la persistance de la
fivevre (température a 38”) et I'existence d'un niveau
hydroaérique important sous-phrénique droit, on
décide la reprise pour suppuration au niveau de la
cavité résiduelle.

A Tintervention, la région sous-hépatique est pro-
pre, disparition totale de la nécrose de la racine du
meésocolon transverse, il persiste quelques taches de
nécrose au niveau de la glande pancréatique.
L’ouverture de la cavité kystique fait sourdre envi-

e S
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ron 5 cc de pus, mélangé avec de la bile avec des gru-
meaux de périkyste. Nettoyage et mise en place d’un
systéme d’irrigation-aspiration.

Dans les suites, apparition d’une flstule biliaire
externe qui mettra 67 jours pour se tarir.

La malade quitte I'hopital apreés une hospitalisa-
tion de 90 jours. Revue deux mois aprés : Elle est en
bon état général. L’échographie de contréle montre
un foie d’échostructure homogéne et un pancréas
d’échostructure normale.

COMMENTAIRE

Fréquence : La survenue de pancréatite aigué au
cours de I’évolution du kyste hydatique du foie est
particulierement rare. Nous avons observé un cas au
cour d’une période de 3 ans et demi. la rareté de
cette association est soulignée par plusieurs auteurs
notamment MESTIRI (8) qui fait état de 3 cas sur
une série de 80 kystes ouverts dans les voies biliaires.
BAUMER rapporte deux cas sur une série de 69
kystes hydatiques du foie traités sur une période de
16 ans (1). SEROR collige deux cas dans une série
de 202 kystes hydatiques du foie opérés (11).

Type de Pancréatite : Il est variable dans notre
observation, ainsi que dans les 3 cas rapportés par
MESTIRI, il s’agit d'une pancréatite aigué nécro-

tico-hémorragique. SEROR et BAUMER ont
observé 4 cas dont 3 pancréatites oedemateuses, et

une oedemateuses, et une nécrotico-hémorragique
(tableau 1).

MESTIRI SEROR BAUMER
P.AO 0 1 2
PAN 3 1
Total 3 2 2
TABLEAU 1
PATHOGENIE

La survenue d'une pancréatite aigué est souvent
en corrélation directe avec une pathogénie canalaire
(1, 8, 9).

Tous les kystes hydatiques du foie ayant entrainé
une pancréatite aigué sont de kystes hydatiques
anciens, localisés a droite ou dans la région juxtavé-
siculaire, ouverts dans les voies biliaires avec pré-
sence de vésicules filles et ou des calculins dans la
voie biliaire principale (1).

Dans notre observation, il s’agit effectivement

d’un kyste qui associe ces 3 caractéristiques puisqu'’il

FIGURE : 1 Cholangiographie per-opératoire : Enorme kyste hydatique du segment V, VIII divisant le foie en deux.

Images lacunaires du bas choledoque.
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est ancien, avec périkyste épais, calcifié, siégeant a
droite (seg. V, VIII) et largement ouvert dans les
voies biliaires. Si on se refere aux cas Tunisiens
(notre observation et celles de MESTIRI), soit 4
observations, on remarquera que ces kystes hydati-
ques du foie sont tous associés a la présence de cal-
culin ou de calcul dans la voie biliaire principale et
on est en droit de se demander dans ces observa-
tions, si ce ne sont pas les vésicules filles et le liquide
hydatique qui entrainent une pancréatite aigué, mais
plutét les calculins induits par le kyste et qui serait
I'équivalent de microlithiases vésiculaires.

La fréquence des kystes hydatiques ouverts dans
les voies biliaires et la rareté des pancréatites aigués
plaident pour cette hypothése. Le lien entre lithiase
biliaire et kystes hydatique du foie est actuellement
admis et ce. grice aux travaux expérimentaux de
SEROR (11). Cette association est retrouvée selon
une fréquence semblant exclure tout caractere for-
tuit. CENDAN (8 %), BOURGEON (13 %),
KOURIAS (17.4 %), SEROR (18 %) (11).
HACHAICHI (18 %) (5).

Par ailleurs, on peut remarquer le caractere large-
ment favorisant pour ['apparition d'une lithiase
biliaire, des sieges droit et juxtavésiculaire des kys-
tes hydatiques anciens qui sont ouverts dans les voies
biliaires. Toutes ces caractéristiques correspondent a
toutes les pancréatites aigués décrites au cours de
I’évolution de la maladie hydatique (1).

Nous pensons que les pancréatites aigués compli-
quant les kystes hydatiques du foie sont secondaires
essentieliement a des micro-calculs ou a des calculins
induits par le kyste hydatique ouvert dans les voies
biliaires. Cependant, celui-ci peut étre associ€ a une
pancréatite en dehors méme de toute lithiase (11), et
ce serait le reflux brutal et massif de la bile dans le
wirsung avec du liquide hydatique qui détermine la
pancréatite aigué. Le reflux dans le wirsung est
secondaire soit au blocage de 1'Oddi par un matériel
hydatique ou par un spasme de I'Oddi (8).

Dans notre observation, la pancréatite aigué a fait
découvrir la maladie hydatique. Il existait simulta-
nément des micro-lithiases tapissant la face interne
du périkyste dans la vésicule et la choiédoque. Ces
concrétions biliaires sont a notre avis formées dans
la cavité kystique. En effet, la stase et I'infection
existant a 'intérieur du kyste sont un milieu favora-
ble i la précipitation et a la formation de calcul. Ces
concrétions sont passées par la suite dans la voie
biliaire principale par I'intermédiaire de I'ouverture
biliaire et provoquent ainsi une pancréatite aigue.

LE TRAITEMENT

IL est celui du kyste hydatique largement ouvert
dans les voies biliaires et de la pancréatite aigué
nécrotico-hémorragique. Nous avons [attitude
depuis 1983 de ne faire aucun geste sur le pancréas
atteint de pancréatite aigué¢ nécrotico-hémorragique
et de se contenter uniquement de faire une jéjunos-
tomie d’alimentation. Quant a la cavité kystique. on
a pratiqué une réduction de la cavité kystique. une
périkystectomie interlamellaire. puis on a fermé la
cavité kystique en respectant 'ouverture biliaire
avec mise en place d'un drain de Kehr et ceci apres
désobstruction compléte de la voie biliaire. Cette
méthode a été utilisée par ENNABLI (2) dans 28
kystes hydatiques ouverts dans les voies biliaires,
avec des suites simples dans 89 % des cas. Clest une
méthode non agressive, et qui garantit des bonnes
suites pour une complication grave.

CONCLUSION

La pancréatite aigué est une complication rare des
kvstes hydatiques du foie ouverts dans les voies
biliaires. Sans nier le role du liquide hydatique et des
vésicules filles dans le déterminisme de ces pancréa-
tites aigués, nous pensons que ce sont essentielle-
ment les calculins et les calculs induits par le kyste
qui sont responsables de cette complication pancréa-
tique grave.
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INTERET DE L’APPORT DU PIZOTIFENE
DANS LA CORRECTION DES TROUBLES DE L’APPETIT
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BLOUZA CHABCHOUB S. & coll. — Interet de I'apport du pizoti-
fene dans la correction des troubles de I'appetit et des insuffisan-
ces ponderales.

La Tunisie médicale, Mars 1989, Vol. 67, N° 3

RESUME : L'éfficacité et l'intérét de I'apport d'un oréxigéne le
pizotiféne (SANMIGRAN®), ont été étudiés chez 50 patients (21
enfants et 29 adultes) suivis pour anoréxie et/ou amaigrissement.

Le traitement entrepris pour une durée de 3 mois, est controlé
tous les 15 jours par la surveillance du poids, de I'appétit et du
comportement psychique. La posologie moyenne a été de 0,025
mg/kg/j en sirop pour I'enfant et de 3 comprimés par jour pour
I'adulte.

A la fin du traitement nous notons une réduction du déficit pon-
déral initial de 96,7% =+ 9.4 chez les enfants et de 40% + 6,9
chez les adultes. La récupération compléte de I'appétit a été de
100% chez les enfants et de 95% chez les adultes.Une correc-
tion totale des troubles de 'humeur chez les enfants et une amé-
lioration du comportement psychique (remarquable dans les ano-
réxies mentales) chez les adultes, ont été observées).

La tolérance a été jugée parfaite en dehors d'une somnolence
transitoire, plus marquée chez les enfants, mais ne nécéssitant
pas l'arrét du traitement.

MOTS-CLES : Oréxigéne — Anoréxie — Déficit pondéral — Pizoti-
féne.

BLOUZA CHABCHOUB S.& al. — The interest of the contribution
of pizotifene in the correction of the troubles of appetite and the
weight insufficiencies.

La Tunisie médicale, March 1989, Vol. 67, nr. 3

ABSTRACT : Efficacy and advantage of orexigenic treatment
(pizotifene — SANMIGRAN) was studied through a clinical trial
including 50 patients (21 children and 29 adults) of anorexia and/
or lack of weight.

duration of treatment was 3 months. Every 15 days weight
appetite and emotional behaviour has controlled.

Pizotifene (SANMIGRAN) was used at the following dosage :
— adults : 3 tablets a day
— children : 0,025 mg/kg/day (sirup).

one spoon = 5 ml = 0,25 mg of pizotifene

Improvement of the weight deficit (children : 96,7% + 9,4 ;
adults : 40% + 6,9) was demonstrate at the end of treatment.
Children recovered 100% of appetite and adults 95%. A com-
plete recovery of the emotional and behavioural disturbances has
been obtained for children and an improvement (prominent in
anorexia nervosa) for adults.

Tolerance was satisfying except a somnolence which occurs
more often for children. No interruption of treatment has neces-
sary.

KEY-WORDS : Orxigenic — Anorexia — Weight déficit — Pizoti-
fene.
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INTRODUCTION

Préoccupation quotidienne du praticien I’anorexie
symptome aussi fréquent que rebelle, constitue sou-
vent un véritable frein a une récupération nutrition-
nelle correcte chez les patients dénutris que la dénu-
trition soit die a une maladie organique, psychique
ou a un déséquilibre nutritionnel (2).

Outre un traitement spécifique indispensable de
I'affection causale, le retour a une thérapeutique
orexigene sera toujours d’un bon appoint pour reta-
blir un appetit normal et un état nutritionnel satisfai-
sant (5).

De nombreuses études internationales ont permis
d’objectiver I'efficacité clinique double : (orexigéne
et pondérigene) du pizotiféne, (SANMIGRAN),
dérivé tricyclique du groupe des antamniques, dans
les états de malnutrition ausi bien chez I'enfant que
chez I'adulte (1, 10).

Ce travail réalisé a I'Institut National de Nutrition
et intéressant 50 patients (21 enfants et 29 adultes),
ayant bénéficié d’un traitement par le pizotifene
affectivement confirmé les résultats observés dans
d’autres études (1 a 10).

I - MATERIEL ET METHODES
* Posologie
La posologie adopté est en moyenne de (0,025
mg/kg/j soit une mesurette de sirop par 10 kg pour
les petits et grands enfants et 3 comprimés par
jours pour les adultes.
Le traitement est entrepris pour une durée de 2

a 3 mois, renouvelé par la suite dans certains cas.
» Description des patients
1 - Age et sexe des patients

50 patients répartis en deux groupes :
- 1er groupe : 21 enfants de deux sexes (8 filles et
13 gargons) agés de 2 ans et demi a
15 ans.
« 2éme groupe : 29 adultes (9 hommes et 20 fem-
mes) dgés de 18 ans a 50 ans.
TABLEAU III :

2 - Motifs de consultation

TABLEAU I : Répartition des patients selon le motif de
consultation

Motifs de consultation Groupe 2eme Goupe

Enfants: n = 21| Adultes: n = 29

Anorexie + troubles de ['humeur | U]

Amaigrissement 3 5
Anorexie + amaigrissement 13 12
Anorexie + amaigrissement 3 2

+ troubles de I'humeur

3 - Circonstances d'entrée dans la maladie

TABLEAU 11 : Répartition des patients selon leurs affections
initiales

Circonstances d’entrée
dans la maiadie

ler Groupe 2eme groupe
Enfants: n = 21 Adultes: n = 29|

Déséquilibre nutritionnel 4 0

Affections respiratoires 11 4

19
<

Anorexie mentale

Autres causes ¢
Cancer du pancréas
Uleeére gastro-duodénal
RAA 0
Nodule thyroidien
Ethylisme chronique

o

Sans causes précises 4 11

4 - Deficit pondéral initial

Déficit initial en fonction de I’age et du sexe (Les résultats sont exprimés en moyenne + erreur standard de la moyenne)

Enfants
Population totale n = 21

Adultes
Population totale n = 29

— 423 +0.84 —9.53+ 0,94
Déficit pondéral Fillesn: 8 Garconsn = 13 Femmes n = 20 Hommes n = 29
moyen” (en (kg) -423+1,59 -4.0+0,99 ~-898 + 145 - 10 +1,88
P <0,02 < 0,001 <0,001 <0,001
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x Le poids idéal des adultes a été calculé selon la
formule de Lorentz et pour les enfants en utilisant
les tables du NRC 1985 (National Recherche
Counsil)

— Nous notons un déficit pondéral hautement
significatif par rapport au poids idéal théorique et
indépendemment du sexe.

— Le déficit pondéral est toutefois deux fois plus
important chez les adultes par rapport aux
enfants. Cette différence remarquable s’explique-
rait par la fréquence de pathologies graves chez les
adultes, les enfants ne souffrant souvent que
d’affections bénignes.

* Surveillance
— Un contréle est effectué tous les 15 jours pour
chaque patient et pendant toute la durée du traite-
ment.

— A chaque consultation sont consignés sur une
fiche individuelle :
B |e poids
m |’évolution de I'appétit avec
des cotation précises :

1/ normalisation
2/ degré d’amélioration
3/ Echec : sans changement
aggravation.
B [’évolution du comportement psychique
B |es éventuelles affections
intercurrentes notamment infectieuses et
leurs traitements (Antibiotiques, antisep-
tiques, antitussifs, mucolytiques etc...).

RESULTATS ET COMMENTAIRES

a) Evolution du poids

Le gain pondéral moyen (GPM) est exprimé en
valeur absolue (en kg) et en valeur relative (%) de la
population étudiée en fonction de I'age et du sexe.
(les résultats sont exprimés en moyenne + errcur
standard de la moyenne).
— Les tableaux suivants montrent I'évolution du gain
pondéral en fonction de la durée du traitement par le
pizitoféne.

TABLEAU IV :
15eme jour
Enfants Adultes
Population totale n = 21 Population totale n = 29
+.1,3§ 1026 +1.75 £ U:l ___________________________
G P M Fillesn =8 Gargonsn = 13 FLm_mix.[]: 20 __Ilol1nm.f|):‘) _______ |
(Kg) + 1,19 £ 0.27 1.52 + 0,34 + 1,94 + 0.30 + 1.59 +0.41
G P R(%) 7.52 1,78 + 8.87 £ 238 + 3.06 £ 0.65 + 2,77 £ 0.66
P N S NS
TABLEAU V :
30eme jour
Enfants Adultes
Population totale n = 21 Population totale n = 29
+ 2,93 + 0,36 +3.00 + 0.44 B
G P M Fillesn =8 Gargonsn = 13 Femmes n = 20 Hommes n =9
(Kg) 2,85 £ (.88 2,98 + 0,49 +2.71 £ 0.47 +3.36 £0.92
G P R(%) 17,71 £+ 2,98 +18,03 + 2.56 + 643+ 1,14 + 5.66 + 1,39
P NS NS
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TABLEAU VI :

60eme jour

Adultes

Enfants
Population totale n = 21

Population totale n = 29

+ 3,70 £ 0,46

+3.50 + 0,55

G TR M Fillesn =8 Gargonsn = 13 Femmes n = 20 Hommesn = 9
(Kg) + 3.24 + (.56 +4.12 % (.83 + 3,45 £+ 0,61 + 3.56 = 1,12
G P R(%) 20,08 £ 3.55 +24.94 & 395 + 7.97 % 1,51 + 6,25 + 1,64
P N S N S
90eme jour
TABLEAU VI1 :
Enfants Adultes

Population totale n = 21

Population totale n = 29

+4.09 + (.82

+3.8 £ 0,65

-

G P M : Fillesn = 8 Gargonsn = 13 Femmesn = 20 Hommes n =9
(Kg) b 3.6+ 0.73 +4.38 + 0,66 +427+0,78 +331%1.19
G P R(%) 22.28 + 4.80) +26.80+ 4 22 + 10,31 £ 1.96 + 6.62 = 1,76

P N S NS

— Si toute la popultaion juvénile (100% des cas) a
répondu positivement au traitement. en gagnant du
poids, nous avons déploré un échec total (poids
inchangé ou perte de poids) dans 9.66% des cas
adultes.

A la fin du traitement (Jy,), le gain pondéral
moyen (GPM) est de 4 kg &= (0,82 chez les enfants et
3.8 kg £ 0,65 chez les adultes. Ainsi, la réduction du
deficit pondéral initial est de 96.7% £ 9.4 chez les
enfants et seulement de 40% = 6.9 chez les sujets
adultes.

La prise pondérale est constatée des le 15eme jour
du traitement et semble donce couincider avec le réta-
blissement de 'appétit.

L augmentation pondérale la plus importante est
enregistrée entre le 15¢me et le 30éme jour ou elle
atteint une valeur maximale. qu'il s’agisse d’enfant
ou d'adultes. La prise pondérale se poursuit certes,
ultéricurement jusqu’au 90eéme jour, mais sans
atteindre la méme importance.

Le gain pondéral nettement supérieur observé
chez les enfants par rapport aux adultes pourrait
témoigner d'une influence de I'age du patient sur
I"efficacité du pizotiféene.

Il faut en fait considerer ces résultats avec prudence
et ne pas tirer de conclusions hatives, car il est plus
vraisemblable que I'effet pondérigéne du pizotifene

soit limité par la gravité des affections présentées par
les patients adultes.
b) Evolution de I’appétit.

Nous n’avons considéré que les résultats franche-
ment interprétables : d’une part la normalisation
compléte de I'apétit et d’autre part I'échec ‘total, en
effet les catégories intermédiaires sont difficiles a
interpréter.

En tenant compte de ces deux critéres de succes
total ou d’¢chec complet, nous avons noté des le
I5¢me jour du traitement, le rétablissement d’un
appétit normal chez 68% des adultes et 75% des
enfants, et a partir du 60éme jour une récupération
totale de I'apétit chez la totalité des enfants (100%
des cas) et la quasi-totalité des adultes (95% des
cas).

L’échec total observé chez 5% des adultes 4 la fin
du traitement (90éme jour) serait diie a la gravité de
leurs affections initiales.
¢) Evolution du comportement psychique.

= 5 enfants (soit 23.8% des cas) présentaient des
troubles psychiques mineurs (troubles du sommeil,
troubles du caractére etc...).

Des le 15¢me jour de la prise du pizitoféne, nous
avons noté une regression nette de ces troubles et au
60eme jour du traitement, la totalité de enfants (+oit
100 % des cas) ot lefficacité du pizotiféene a été
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remarquable ; nous avons en effet observé une
ameiioration nette du comportement psychique dans
97% des cas : cette amélioration se manifestait entre
le 15¢me et 30éme jour du traitement sans associa-
tion de toute autre thérapeutique psychiatrique spé-
cifique, les patients n'étant en effet confié au psy-
chiatre qu’aprés une récupération nutritionnelle
satisfaisante.

POURCENTAGES DES PATIENTS POUR LESQUELS L'APPETIT REDEUIENT
NORMAL AU COURS DU TRAITEMENT

l 1 POPULATION ADULTE J
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d) Tolérance du traitement

Une somnolence d'intensité variable. plus mar-
quée chez les enfants. a €té notée chez 14.2% de la
population adulte et 27.9% de la population juve-
nile. Cette somnolence. du reste transitoire (3 a 7
jours) n'a jamais motivé I'arrét prématuré du traite-
ment.

A Tl'exception de cet effet indésirable de courte
durée. la tolérance du pizotiféne est parfaite : en
effet aucune autre manifestation fonctionnelle n'a
été rapportée par nos patients, et nous n’avons cons-
taté aucun signe objectif proprement lié a la prise du
medicament.

CONCLUSION

Au terme de cet essai thérapeutique réalis¢ en
Tunisie et intéressant 50 patients (21 enfants et 29
adultes) suivis pendant 3 mois. nous pouvons affir-
mer l'efficacité clinique du Sanmigran objectivée par
une stimulation de I'appétit et une prise ponderale,
incontestable aussi bien chez I'enfant que chez
I"adulte.

Outre cet effet orexigéne et pondérigene., le San-
migran s'est distingué par une correction des trou-
bles de I'humeur. et une amélioration progressive du
psychisme chez I'adulte.

Ses multiples avantages cliniques. sa tolérance
remarquable, & I'exeption d’une somnolence transi-
toire, conférent au Samnigran le privilege d’étre une
arme thérapeutique de choix face aux anorexies et
aux denutritions de I'adulte, mais surtout de I'enfant
(4,5,7,8.9, 10)

— les échecs constatés chez les adultes tant sur la
prise pondérale que sur le rétablissement de
I’appétit nous semblent en fait liés a la gravit¢ de
leurs pathologies initiales.
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INSTRUCTIONS AUX AUTEURS

La Tunisie médicale publie des articles originaux
cliniques, radiologiques ou endoscopiques, des tra-
vaux originaux biologiques ou expérimentaux, des
éditoriaux, des revues générales, des mises au point,
des hypotheses, des controverses, des notes breves,
des lettres a la rédaction, des analyses de presse com-
mentées, ainsi que les comptes rendus des séances de
travail de la Société tunisienne des sciences medicales
et des sociétés de spécialité.

Conditions de publications

Les articles originaux ne doivent avoir fait I'objet
d’aucune publication antérieure (a 'exception d’un
résumé de moins de 400 mots), ni étre simultanément
soumis pour publication a une autre revue.

L'auteur (ou les auteurs) s’engage(nt) a deman-
der I'autorisation de la Société tunisienne des scien-
ces médicales au cas ou il(s) désire(nt) reproduire
partie ou totalité de son (leur) article dans un autre
périodique ou une autre publication. Les textes peu-
vent étre rédigés en francais ou en arabe. Les articles
sont adressés pour avis a des lecteurs qui restent ano-

nymes pour les auteurs. En aucun cas la Revue n’est
engagée vis-a-vis des manuscrits qui lui sont adressés,
avant la décision définitive du Comité de rédaction.

Les éditoriaux, revues générales et les mises au
point peuvent étre demandés par le Comité de rédac-
tion ; dans ce cas ils n'en seront pas moins soumis a
I’avis de lecteurs avant leur éventuelle publication. Il
est recommandé aux auteurs souhaitant soumettre
des mises au point de s’assurer aupres du Comité de
rédaction qu'une mise au point sur le méme sujet
n’est pas en cours de publication.

L’envoi de lettres a la redacuon est v1vement
encouragé. Ces lettres pourront étre des réponses ou
des commentaires a un article récemment publi¢€ dans
la Revue, ou un fait original estimé important. Elles
sont néanmoins soumises a l'accord du Comité de
rédaction.

Il est demandé que la longueur des manuscrits
(non compris les références bibliographiques)
ne dépasse pas 11 pages dactylographiées (double
interligne) pour les articles originaux, 12 pages pour
les mises au point, 6 pages pour les éditoriaux, les
notes bréves et les hypothéses, 2 pages pour les lettres
a la rédaction. Le nombre des références doit étre
inférieur a 100 pour les mises au point.

]_es manuscrits en double exemplaire (y compris les figures et les tableaux) accompagnés d’une pho-
tocopie complétée de la liste des modalités de présentation définies ci-dessous doivent étre envoyeés

a I'adresse suivante :

Société Tunisienne des Sciences Médicales — 18, Rue de Russie — 1001 Tunis — Tunisie

Modalités de présentation des articles

Les auteurs sont priés de se conformer aux regles
de présentation définies ci-dessous, de vérifier eux-
mémes cette liste en cochant les cases correspondan-
tes, et d’en joindre une photocopie a leur manuscrit.

MANUSCRIT :

- Ce manuscrit n’est pas soumis simltanément a
UNE AIILE TEVIIC, et eon s os sy s s varlels s gloin i sl O
- Deux exemplaires complets du manuscrit paginé
(dactylographié en double interligne avec une
marge de 2,5 cm sur chaque bord) sont fournis .. U
- Les photocopies sont d’excellente qualité ....... a
- La disposition du manuscrit est conforme aux
usages des articles originaux : introduction, maté-
riel et méthodes, résultats, discussion, références,
tableaux, légendes des figures, résumes ........... O
- Pour taciliter aux lecteurs non francophones la
compréhension du texte, il est recommandé d’uti-
liser le passé pour rapporter les résultats des ex-
périences effectuées .............ooooiiiiiiiiiiin O

PAGE DE TITRE : ELLE INCLUT POUR TOUS LES
ARTICLES SOUMIS :

- Un titre précis et concis, indiquant notamment si

le travail porte sur 'homme ou I'animal, et éven-
tuellement le nombre de cas étudi€s ................ O
- Les noms et initiales des prénoms des auteurs . [
- L’adresse compléte de I'hopital ou du centre de
recherches dans lequel le travail a été effectué ... U
- Le nom et 'adresse compléte de la personne a
laquelle doit étre envoyée la correspondance con-

cernant I’article .......c.ociciin.vpomesvemnamsosrsnes vras O
- L’adresse pour la demande de tirés a part ....... O
- Le titre courant (moins de 10 mots) ............... O
- Le titre anglais .........ccocoivvevennneiiniiniicnins O
- Letitre arabe .......ccoovuiinnrisiiosivenemoseineaisoss O
RESUMES :

- Les articles originaux comportent, sur des feuil-
les séparées :

- Un résumé francais de 100 a 250 mots, sans abre-
viations ni références, précisant les objectifs, les

principaux résultats et les conclusions .............. O
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- La traduction anglaise de ce résumé ..............
- La traduction arabe de ce résumé .................
- Unsoin particulier a été apporté a la rédaction du
résumé frangais, a sa traduction arabe ainsi qu'a sa
traduction anglaise dont la syntaxe a été revue par
un collégue anglophone ................c.coooiiii,
TABLE DES MATIERES :

Les revues générales et les mises au point ne com-
portent pas de résumé, mais comportent, sur des
feuilles séparées :

- Une table des matieres détaillée (une page maxi-
mum) Ft) et S B s
- La traduction anglaise de cette table .............
- La traduction arabe de cette table .................
REFERENCES :

- Elles sont classées par ordre alphabétique et ta-
pees en double interlignes ............................
- Elles ne concernent que des travaux publiés ou, a
At gueur, SOUS PIESSES -0 it et e e Bl |
- Les communications personnelles ou les données
non publiées ne figurent pas dans les références
mais sont mentionnées entre parentheses dans le
texie Lot M%) o kLR
- Toutes les références sont appelées dans le texte
O les tabIEauXIPRt <5 5 o con e s . e e
- Lorsque la référence correspond a un résumé.
son énoncé est suivi de (res.) pour une référence
francaise ou (abstr.) pour une référence en langue
ANEIAISE, sagmme s ne n e s e o
- En cas de citation de noms d'auteurs dans le
texte les 2 auteurs sont cités s’ils ne sont que 2 ;
le premier est suivi de « et coll. » s'il y a plus de
2 AULEUTS ...otiiet i et
- Les abrévations des revues citées sont conformes
a celles de I'lndex Medicus ............................
- Le style et la ponctuation <ont conformes aux
exemples Ci-dessous ...
Article de journal :

Chabbou A., Maalej M., El Gharbi T., El Mekki
L., El Gharbi B.

Etude analytique de 80 cas de tuberculose pulmo-
naire traités au cours des années 1971-72 par les
régimes [N.H. -S.T.M. -P.A.S.

Tunisie médicale, Tunis 1974, 6, 305-311.

These : :

El Khedhiri M.F. 7
Le traitement de courte durée de la tuberculose
These de médecine, Tunis, 1978 N° 74

Chapitre de livre :

Boutin C., Viallat I.R.

Tests cutanés d’allergie, in : Allergologie, Charpin

00 J. Ed. Flammarion - Médecine, 1980 228-295.

Livre :

Haynal A.| Pasint W.

Abrégé de médecine psychosomatique, Masson
Ed., Paris 1978.

ABREVATIONS :

- Les abréviations d'unités de mesure et symboles
chimiques sont conformes a celles d'utilisation
internationalement reconnues ....................... g
- Le manuscrit comporte le minimum d'abrévia-
tions celles-ci doivent. étre indiquées, a leur
premier emploi, apres l'expression ou le mot

qu'elles abregent ... d
- Toutes les abréviations utilisées sont récapitulées
surfuneifeuille separees Bt e a

FIGURES (SCHEMAS. DOCUMENTS
RADIOGRAPHIQUES, ETC.) : S AU MAXIMUM

- Elles sont sur papier photo (noir et blanc) ..... O
- Elles sont fournies en 2 exemplaires .............. O
- Elles sont a leur dimension définitive, permet-
tant une reproduction dans le journal, sans ag-
randissement ni réduction ....................o...ei. O
- Ces dimmensions sont de la largeur d'une colon-
ne (7-8 cm) ou de deux colonnes (16-17 cm) de la
Revue ... O
- Les figures sont de trés bonne qualité : leur re-
production photographique est d’un contraste suf-
fisant. Les schémas sont parfaitement lisibles a
leur dimension définitive .............................. a
- Si la figure est composée de plusieurs parties,
chacune de celle-ci est de dimension égale excep-
tion faite des cartouches pour les photos anatomo-
pathologiques ............. byt vl =0 L O
- Le nom du premier auteur, le numéro de la figure

et l'orientation sont indiqués au dos de chaque

figure, au Crayon ...............cocoevviiieiiiinininn.is a
- Les figures ne font pas double emploi avec les
tableaux ....................... e oo w2 i O

LEGENDES DES FIGURES

- Les légendes des figures sont dactylographiées
sur une feuille séparée ...................coccoiiinl a
TABLEAUX : 5 AUMAXIMUM

- Ils sont dactylographiés en double interligne, sur
une seule page (sans réduction par photocopie), et
comportent en haut leur numéro et leur titre, en

bas les notes explicatives éventuelles ............... O
- IIs sont de dimensions inférieures & 18 X 26 cm,
ils ne font pas double emploi avec les figures ..... O

- Les tableaux et figures se suffisent a eux-mémes
avec leur titre et leur Iégende, sans qu'il soit néces-
saire de se référer au texte” .................o.oieennn. O

. Comité de rédaction se réserve le droit dé renvoyer aux auteurs, avanf toute soumission a I'avis des lec-
teurs, les manuscrits qui ne seraient pas conformes a ces modalités de présentation. Le Comité de rédaction
conseille aux auteurs de conserver un exemplaire du manuscrit, des figures et des tableaux.




Volume 67. N 3 Mars 1989 La Tunisie Médicale 215

L glyhuall ool g3l 3 7 9381 aaShl AU skl g aladl el ySiall Glgill @

Basas dla Jea
200 i e A e Akl alia s 3hano- Glaye . p - cubplal .o i
h—< =

(s ol puallly Aagutill Sl pd) 3ol 3 oSl dslad @

207 ‘Jjj.;,_ggm.d_c,u“;,_ww&_”zu4(9__9,.:.,;;;5,4.&.

206-200-196_188_182_158_150-144_136 Sl——aMe




216 La Tunisie Médicale ' Volume 67. N Y 3 Mars 1989

i1

V
b

S8

Sualim

) il § aeuad! JolSS aaaill bllads diasl @

1 | 7 ERRE RN e AL . S SRS Y t_.S-L.‘f.}'{:—L_SJ‘JJ‘“'?—&.‘B'?-QJ'P'&:‘]"-}
il Zallase
145 ................................................................................................ ;..L_;.At_‘_s)b.)_)_}_“&.s‘a‘s

Lilo) Slwlys W

auAGl 3yb 3 Joa (5 shu S glaaS e il Baaki Llgall pauduii @
151 . iy Onommoiiill a s wsaiS g lings g - Jldip b UGS o pudipd Jog - doa G soaih b
Ala 14 Jga Lasal Gl @

U T S onacm et ot A R e RO G Sams O Ao guge O bm GLG L G- Bl gu - s sbeme - by e
(@la 100 Jga) Jikall wic Llal dugall 5 lat) 3, 9led @

1D e e e s e et e = e e B B s e e o Sasaca . Jop— bl (s - spgs - Op
bl Jladdl § Q)BY1 (e £leyl @

FIOT. e me e ain s S o 53 ST 1o 5 A i SaTer Rt 5 e ks S8 £ 0 e s i1 i o1 i T Ve TR B e
Wla 14 Jsa euigill Jilall sie J<If Lol @

173 oo e [FOVIPGE OO T PP EURVHR I PURUON SO
sy D33l g Al o aaiddl G530 @

TR e e o O A e O B ek B S ARG 00 GG ORGSO Llae (o f = edd = gy (- f - pllae
6 9ISty gualll paudiis 3 eladl) i gualll Lile @

183 i Llsa - = Boda o Sdsaca - e - 3S v bDA o Ldndia g - et g

Ly B

(B33 slasllg Baatl) claltldlaall o) g Sils @

e W i Li3a .o aabd ol gtk o — JLaS  p sy O3 <f - igaas g0
S8 55 G e ol sl (OY1HELLN G L yas @

1978 oitones e, ‘_,S,:._a_g..‘.;.,_kjl,.,a.r_(_”m.‘,_g_‘.l:wﬂ



agaigillagd=llal ool

[TX]
Saigns e LY Solac Luay Lulall aglall Luigill Laaad Ja Gl
s JS Haual dub das

[ERIUNISTERMEDIGALE

Organe de la Société Tunisienne des Sciences
Médicales et du Conseil de I'Ordre des Médecins

(Continue la Revue Tunisienne des Sciences
Médicales et le Bulletin de I'Hopital Sadiki.)

REVUE MENSUELLE DE MEDECINE
MEDICAL JOURNAL PUBLISHED EVERY MONTH

REDACTEUR EN CHEF :
A. Chabbou

COMITE DE REDACTION :

H. Boujnah
M. Gueddiche
M. Hamza

A. Horchani
R. Mechmeéche
S. Sayed

24 50 67 —islel) — st — Ly, g « 18 =l jla s lsaall—

La Tunisie Médicale : Maison du Médecin - 18, rue de Russie — 1001 Tunis — Tél. 24 50 67

Reproduction interdite — Tous droits reserves pour tous pays

%’ Photocomposition et Impression
Maghreb-Editions 5, Rue Borj Bourguiba Tunis - Tél.:240.696




218 La Tul_1isie Meédicale

Volume 67. N 4 Avril 1989

Sommaire

MISE AU POINT

* La thyroglobuline.

F. GUERMAZI, A. KRAIEM, M. EL MAY,

S.MTIMET i

L’herpes génital.

M. KOURDA, Z. SFAR .......... s s S TR

ARTICLES ORIGINAUX

Liposarcomes : étude clinique et résultats théra-
(46 observations). M. MAALEJ.
A. BEN YOUSSEF, R. SFAR, A LADGHAM. A. BEN
ATTIA, F. BENNA
Cancer du pancréas :

Résultats actuels et perspectives d'avenir
(2 propos de 31 observations). C. DZIRI,
H. AZOUZ, T. KHALFALLAH, N. NAJAH, K. BACH
HAMBA, R. MZABI ...
A propos de 131 cas d'ulcéres hémorragiques.
S. MEJDOUB, A. BEN YOUNES. A. KAABAR,
FOBEN ALAYA
Les tumeurs vésicales : étude anatomo-clinique
de 178 cas. S. MZABI REGAYA, K.M. MAKNI,
A. HORCHANI, S. ZMERLI, S. BEN JILANI
La tuberculose guérie et ses problemes :
(étude de 374 cas). M. ZAIBI, R. CHEIKH,
M.A. BEN MUSTAPHA, L. MEGDICHE, K. BEN
HASSINE ..
Electrophorése et

peutiques

immunoéléctrophorese :
etude bio-clinique (a propos de 188 cas).

J. GARGOURI, H. AYADI, T. SOUISS|

Les lymphomes malins non hodgkiniens de
'abdomen chez I'enfant. B. CHAOUACHII,
M. TRABELSI, R. DHAOUI, S. BEN SALAH, F. BEN
AYED, K. DELLAGI, B. BENNACEUR. HA

GHARBI,

T T S n e

263

Contents

UPDATING

* Thyroglobin.
F. GUERMAZI, A. KRAIEM, M. EL MAY,
SCMTIMET e
» Genital herpes.
M. KOURDA, Z. SFAR ...

ORIGINAL PAPERS

: clinical study and therapeutic
results : (46 cases). M. MAALEJ, A BEN
YOUSSEF, R. SFAR, A LADGHAM, A. BEN ATTIA,
R B E N N A vl e B

¢ The pancreas cancer : (about 31 cases).

C. DZIRI, H. AZOUZ, T. KHALFALLAH, N. NAJAH,
K. BACH HAMBA, R. MZABI ......c.ccooooovivii!

e Gastrointestinal bleeding : a sery of 131 cases.
S. MEJDOUB, A. BEN YOUNES, A. KAABAR,
F.BEN ALAYA o

e The vesical tumors : (a study of 178 anatomo-cli-

nical cases). S. MZABI REGAYA, K.M. MAKNI,

A. HORCHANI, S. ZMERLI, S. BEN JILANI

The cured tuberculosis and its problems :

(report 374 cases). M. ZAIBI, R. CHEIKH,

M.A. BEN MUSTAPHA, L. MEGDICHE, K. BEN

A S S N e e et e e e

e EP and the IP : (a bio-chemical study about
188 cases). J. GARGOURI, H. AYADI.
T. SOUISSI

e Abdominal non-hodgkin's lymphoma in chil-
dren : diagnosis and therapeutic aspects (about
44 cases). B. CHAOUACHI, M. TRABELSI,
R. DHAOUI, S. BEN SALAH, F. BEN AYED.
K. DELLAGI. B. BENNACEUR, HA. GHARBI,
S | e e

« Liposarcomas



8

Volume 67. N? 4 Avril 1989

La Tunisie Médicale 219

CAS CLINIQUES

. Association diabéete insipide néphrogenique
syndrome de Gougerot sjogren : a propos d'un
cas. H. SLIMANE, M.L. MRAIHI, F. DJAIET,

A. DAMAK, R. BOUKHRIS ..o 279
« Le syndrome de larva migrans viscerale :

(a propos de deux cas). N. GHRAM, A. AYADI,

S BEN BECHER, T. BOUDHINA, M.S. BEN

BACHID, M. HAMZA ....coiiimirieiemeriminsisasmssscns 283
. Le purpura thrombotique thrombocytopeéenique :

(a propos d'un cas). B. MEDDEB, N. BEN

ROMDHANE, R. HAFSIA, B. MTIMET,

M. BOUSSEN  ...ooioreriesarionismessssassaessssrensnsnsnssssosanas 289
INFORMATIONS : ... s 224, 242, 262

270, 278, 282, 288

CLINICAL CASES

s The association nephrogenic diabetes insipidus
-Gougerot sjogren syndrom : about one case.
H. SLIMANE, M.L. M'RAIHI, F. DJAIET, A. DAMAK,
BB OUKH R S e 0 S it 279
o The syndrom of visceral larva migrans :
(about two cases). N. GHRAM, A. AYADI, S. BEN
BECHER, T. BOUDHINA, M.S. BEN RACHID,
N N AN A R ceertsaiioye sy o e sS4 s n § SAVEASE v i ena Nk 283
. The thrombotic thrombocytopenic purpura
about one case. B. MEDDEB, N. BEN

ROMDHANE, R. HAFSIA, B. MTIMET,
M. BOUSSEN oottt eeiaee v en et enemstreerenes 289
INFORMATIONS : ... 224, 242, 262

........................... 270, 278, 282, 288




220 La Tunisie Médicale Volume 67. N® 4 Avril 1989

INFORMATION

LA SOCIETE TUNISIENNE DES SCIENCES MEDICALES
L’UNION DES MEDECINS ARABES :
L’UNION MEDICALE BALKANIQUE

L’UNION MEDICALE DE LA MEDITERRANEE LATINE

Organisent a Tunis

- Le IV®* CONGRES DE
L’ENTENTE MEDICALE
MEDITERRANEENNE

Les 11 - 12 et 13 Septembre 1989

— Transplantation d’organes

— Maladie diverticulaire colique
— Médecine Préventive

— Communications libres

— Posters

— Vidéofilms

Pour toute Information
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FORMES ot PRESENTATIONS : T.A.O. 500 mg : comprimés enrobés sécables (blancs) : Boite de 16. T.A.O.
250 mg : comprimés enrobés (blancs) : Boite de 16. Suspension buvable : Flacon de 80 il (soit 16 cuilléres-
mesure], T.A.O. 125 mg : sirop : Flacon de 80 ml (soit 16 cuilléres-mesure). Composition : Troléandomycine
(DCI). T.A.O. 500 mg : comprimés enrobeés : Troléand ine, quantité correspondant @ 500 mg d'oléandomy
<ine base por comprimé (soit 8 g par boite). Excipient : amidon de mais, acide alginique, magnésium stéarate,
dioxyne de titane, propyléne glycol, hydroxypropylméthylcell 1 " A.O. 250 mg : comprimés enrobés ; Tro-
léandomycine, quantité correspondant a 250 mg d'oléandomycine base par comprimé (soit 4 g par boite). Exci-
pient : amidon de mais, acide alginique, magnésium stéarate, dioxyde de fitane, propylene glycol, hydroxypro-
pylméthylcellulose. T.A.O. 250 mg : susp buvable : Troléandomycine, quantité correspondant & ?
d'oléandomycine base par 100 ml, soit 4 g por flacan et 250 mg par cuillére-mesure de 5 ml. Excipient : glycérol,
sorbifol solution & 70 p. cent, lygome (polysaccharide - extrait de lo gomme. de caroube), parahydroxybenzoate
‘de méthyle, parchydroxyb de propyle, p jum sorbate, saccharinate de sodium, monoammonium
glycyrrhizate, phosphate disodig i Mie 6 30 p. cent de polydiméthylsil dditionné de
silice}, polyvidone, érythrosine, arbme composé de fraise, eau purifiee, T.A.O, 125 mg : sirop : Troléandomy-
cine, quantité correspondant 6 2,5 g d oléandomycine base par 100 ml, soit 2 g por flacon et 125 mg par cuil-
lere-mesure de 5 ml. Excipient - soluté de sulfite di hydroxyb te de méthyle, parahydroxy-
benzoate de propyle, saccharinote de sodium, édétate de mJi’um, glycérol, polysorbate 80, glucose monchy-
draté, saccharose carboxymeéthylcellulose sodique, gélose, glycinote de sodium, huile essentielle d'orange
concentrée, eau purifiée. SORT DU MEDICAMENT : Absorption : Lo troléand ine (friacétyloléandomycine),
administrée por vaie orole, est hydrolysée et agit principalement sous forme d'oléandomycine base ou de
dérvés portiellement hydrolysés. L'absorption est rapide: Les taux sériques maximum sonf obtenus environ 162
heures aprés |'administration: ils ne sont pas modifiés par le bol alimentaire. Distribution : Les moyennes des
concenirations sériques maximales observées chez |'adulte, oprés administration d'une dose unique de 500 mg,
se situen! de 1,5 & 4 meg/ml. Demisvie d'élimination : 4 heures. Les études chez I'animal ont montré des
concentrations tissulaires largement supérieures aux concentrations sériques, ainsi qu'un passage @ fravers lo
barriére placentaire et dans le lait. Chez 'homme, les concentrations dans le tissu amygdalien et dons les
sécrétions bronchiques ont 616 Irouvees supérieures oux taux pla: iques; de méme, ['oléand ine diffuse
dans lo salive, le fluide gingival, humeur oqueuse. La pénéfration dans le liquide céphalo-rachidien est Irés
faible. L'é! ion se fait iell par lo bile et les selles et, pour une faible part, par les urines (environ
1‘5 p. cent), PROPRIETES : Lo troléand ine est un antibioti mi-synthéti de ﬁ: fomille des macro-
lides. Le specire antibactérien naturel de lo troléandomycine est le sutvant : espéces habituellement sensibles :
streplocogue A, streptocoque mitis, sanguis; p que; meni Je; gonocoque; bordetalla pertussis;
corynebacterium diphterice; listerio monocytogenes; clostridium; my pl p iae; chlamydia tro-
chomatis; legionella p hil pong leptospires; compylob . Espéces inc ibles :
haemophilus influenzae, bocteroides fragilis, vibrio cholerae, staphylococcus aureus. Espéces résistantes :
(CMJ- 4 4 mcg/ml) : enterobacteriaceae, pseudomonas. Larsque pour une espéce donnée, la notion d'une
sensibilité constante des souches n'est pas établie, seule une étude in vitro de lo souche en cause permet de
confirmer si elle est sensible, intermédiaire ou résistante. INDICATIONS : Elles procédent de |'activité antibac-
térienne et des caractéristiques phar ocinétiques de la troléandomycine. Elles tiennent compte a la fois des
études cliniques auxquelles o donné liev ce médicament et de sa place dans I'éventail des produits antibactériens
actuellement disponibles. Elles sont limitées : oux infections dues aux germes définis ci-dessus comme sensibles,
e anit dans les if ions : O.R.L., broncho-pul ires, logi tané: itales, en par-
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ticulier or q @ la prophyloxie de lo méni & méningocoques chez les sujets contocts; a la
chimioprophylaxie des rechutes de R.A.A, CONTRE-INDICATIONS : Allergie ala troléandomycine. Association
Qux alcaloides vasoconstricteurs de l'ergot de seigle, erg ine et dihydroerg ine (cf. Inter-
adlions médicamenteuses), Association avec la théophylline, Association avec la carbamozépine. Associotion
avec [es estrogénes et les estroprogestatifs, PRECAUTIONS : En cas de traitement prolongé au-dela de 10 joure
&l/ou ¢ posologie élevée, il est conseillé de surveiller la fonction hépati et I'évolution des i et
dinterrompre le traitement si I'on constate une ol ion des fests foncti Is. En raison de ['élimination extra-
réncle prédomi il n'est pas ire de modifier lo posologie en cas d'insuffisance rénale. Il est
recommands d'utiliser la troléandomycine avec prudence chez le é et surtout le p é.

MENT . ne pas administrer chez la femme alloitante. INTERACTION MEDICAMENTEUSE : L ossociation avec
la théophylline est contre-indiquée en raison du risque de surd théophylline di & la dimi de son

 th en phy doala

Elimina!ion hépatique, risque plus particuliérement dangereux chez Tenfant. L’ iation avec la cark épi
sk conlre-indiquée en raison de la diminution de son &ﬁe ination hépatique qui est & l'origine de I'augmentation
des iy pl iques de la cart épine avec des signes de surdosage. L' iation avec les génes ou
les esiroprogestatifs est contre-indiquée en raison du risque d'hépatite cholestatique. Des observations de
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phénoménes d'ischémie ont été rup;onézs aprés emploi simultané de troléandomycine et de produits & base
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d'ergotamine ou d'aulres dérivés vasoconstricteurs de ['ergot de seigle. De telles ossociations doivent étre évi-
tées. L association avec le triozolam est deconseillée, quelques cas de majoration des effets adverses du
triazolam ont été rapportés. Lors de I'association avec la bromocriptine, il sera nécessaire de tenir compte de

gi des taux pl i de la bromocriptine avec accroissement possible de l'activité antiparkin-
sonienne ou ['apparition de signes de surdosage dopaminergique. EFFETS INDESIRABLES : Manifestations
cutanees allergi Manif i Jigestives : nausées i diarrhées. Hépatites cholestatiques

réversibles, exceptionnelles si le produit est utilisé seul. MODE D'EMPLOI ET POSOLOGIE: £n 2 ou 3 prises au

cours des repas. T.A.O. 500 mg comprimés enrobés : adultes et grands enfants : 1 a2 g por jour, soif : 244 com-

primés de T.A.O. 500 mg par jour. Pratiquement, lors d'infections séveres : 2 comprimés de T.A.0. 500 mg au

pelit déjeuner, 2 comprimés de T.A.O. 500 mg ou diner. T.A.O. 250 mg comprimés enrobés : adulles et grands

enfants : 1 6 2 g par jour, soit 4 & 8 comprimeés de T.A.O. 250 mg par jour. Enfants de Elus de 6ans : 256 50 mg/

kg/jour, soit : 2 & 4 comprimés de T.A.O. 250 mg par jour. T.A.O. 250 mg i ble: 1 cuillé e
T

=7250 mg. Adultes ef grands enfants : 1 a2 g par jour, soit : 4 & 8 cuillé e de suspension buvable T.A.O.
250 mg/j. Enfants de plus de 6 ans : 25 & 50 mg/kg/jour, soit : 26 4 ¢ ill e de suspension buvabl
T.A.O. 250 mg/j. Jeunes enfants : 25 & 50 mg/ig/icur, soit : 1/2 6 1 cuillé e de suspension buvabl

T.A.0. 250 mg par 5 kg?j. T.A.O. 125 mg sirop : 1 cuillére-mesure = 125mg. Nourissons et jeunes enfants : 25a
50 mg/kg/jour, soif : 1 & 2 cuilléres-mesure de sirop T.A.O. 125 mg par 5 kg par jour. Utiliser avec prudence
chez le nouveau-né et surtout le prématuré. Tableau A.

LABORATOIRE PFIZER
Direction Afrique du Nord, du Centre et de I'Ouest
B.P. 101 - 13743 VITROLLES CEDEX FRANCE
Tél. 42.89.93.76 - Télex : 401 622 F

® Marque déposée de PFIZER Inc.
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I} sous forme da chiorhydrate. Bacacil 400 : p. comp. 0,400 g, p. boite 4,8 g. Bacaci| 800': p. comp. 0,800 g, p. baite 8,6 g. Excipient : cellulose micracristalling, stéarate de magnésium; lac-
tose, méthyleeliulose. SORT DU MEDICAMENT : Bacacii est caracisrigé par une absarption digestive plus rapide et plus complate que celle de I'ampicilline. L'administration de 400, 800 &t 1
600 mg de Bacacil donne des taux sériques d'ampicilline'ds 7.9, 12.9 &t 20.1 p g/mi respectivement. Ces valeurs sont apptoximativement trois fois celles obtenues avee des quantités équivalentes
d'ampicilfine. Les surfaces sous la courbe (S,5.C.) obtenues A la 67 heure sont respectivement de 24.8 et 12,9 ug/ml.hr aprés administration de 800 mg de Bacacil et 500 mg d'ampicilline chez
I'adults. Aprés administration orale, Ie pic sérique survient 4 0,7 - 0.9 heure (comparé au pic de I'amipicilling survanant a 1.5 - 2 haures), Bacacil est pratiquement complétement al ‘gtenviron
75% d'une dose donnée est retrouvée dans les urines sous forme d'ampicilline active dans l8s 8 heures sulvant la prise. PROP! + Bacacil est un membre de a famille des ampicillines. Bacadi)
comrme I'ampiciliine et les autres enalogues de I'ampleilline est stable en milleu acide et paut Atre administrd per os. Bacacil, chiorhydrate de bacampicilline est disponible aNn comprimas doseés a 400 mg
£t 800 mg. 400 mg de Bacacil sont chimiquerment équivalents & 280 mg d'ampiciline. INDICATIONS : Bacaci| a fait Ja preuve deson efficacits cliniqua dans le traitement d'urie variété d'infections cau-
sées par des souches sensibles de bactéries & gram positif et néyatif : = infactions du bas apparail,reag]g:ém ~ autres infections de I'arbre respiratoire - infections aénito-urinaires — infections de la poau
et des tissus mous — infections intestinales ~ infections en stomatologie. CONTRE-INDICATIONS : £ il et contresindiqué chez les sujets ayant présenta des antécédents d'aliergle & la pénicilling
ouet aux céphalosporines. MISE EN GARDE : Des réactions ¢'hypersensibilité sérieuses ot parfois fatales (choc anaphylactique) ont 8t rapportéss chez des patients receyant dela pénicilline: Ces réac-
tions surviennent plus volontiers chez des individus présentant des antécéderits o y isiblité  la pénicilline et/ou 2 des aljerggnes multiples. PREGAUTI +Comme aveo tout agent anfibiotique,”
on'suveiliera étroltement les signes de proliteration d'organismes nor-sensibles en particulier fes champignons st levures. Une sunvaillance periadique des fonctions rénale. bépaﬂg:eat matopoiétique
5 taurée lams des traltements prok : ourcentage dg patients attaints de mononucléose infectizlise et quitagoivent de 'ampiciliine développe une éruption cutanée. Les antibiotiques de
ia classa des ampicillines devront donc atra évités chez ces patients. ['adminjstration concomitante d'allopurinol et d'ampicilline entraine un risque acory qe:réacﬁm!'sﬂmhées. Linnocuite de Bacaci
pendant la grossesse n'a pas é16 établie atTﬁ-produttnaaega‘ utilisé qu'aprés appréciation par is médecin des risques et bénéfices potentiels ds la thérapeutique, EFFETS IN Les effets in-
aésnbhsmmqnétémpgmm&de 'umisaﬁor';g'téampicllﬂn_s 1~ Effets ing es dig : diarrhiée,

FORM? ET PRESENTATIONS : Comprimés sécables, Bacacil 400 ; boite de 12 comprimeés dosés 4 400 mg, Bacacil 800 : boite'de 12 comprimés dosés & B00 mg. COMPOSITION : Bacampicilli-
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J sstifs : astrite, stomatite, navsées, vomissement, glossits, langue noire villeuss, entérocolits et co-
lita psauda-memt U - ong  éruptions cutangées, urticaire, aporymovpgsepmm i§olé de derma!l!e'exfolla(ﬂce.Dmr&cm:d'mysemfbmﬁséﬂeum. vuira.
fatales {choc anaphylactique) pauvent surveniir avec les E’ﬁ icillines orales. ~ et systame lymphatique ; anémie, thrombooytopénie, purpura, dasinophilie; leucopériie et agronuiocytose ont &té rap-
de plus de 25 kg Pmdogieusuﬂedmimhtﬁ s :100 Ezrtsqusikxn 2!:7 ns 200 'gg’g& m’m’;m?&‘ém' 3! Wg\pﬂsﬁ’w m <
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LA THYROGLOBULINE

MISE AU POINT

GUERMAZI F.., KRAIEM A., EL MAY M., MTIMET S.

service de Médecine Nucleaire Institur Salah' Azaiz — Tunis

[ - INTRODUCTION

La thyroglobuline (TG) est une glycoprotéine
exclusivement synthétisée par le tissu thyroidien et
partiellement secrétée dans le sang. Elle est utilisée
comme marqueur tumoral par dosage dans le sérum
et/ou par détection in situ grace aux techniques his-
topathologiques et scintigraphiques.

L’objet de cette étude est de présenter la molécule
de la TG, les principes de sa détection et son intérét
clinique.

I1 - METABOLISME ET CARACTERISATION
DE LA TG.

La TG est une glycoprotéine ayant un poids
moléculaire de 660000 Daltons, une constance de
sédimentation de 19 S, et contenant 8 a 10% de glu-
cides.

Sa synthése dans la cellule vésiculaire s’effectue en
plusieurs étapes (12, 4).

Le squelette peptidique synthétise dans le réticu-
lum endoplasmique, est un dimeére formé de deux
sous-unités identiques (300000 Daltons, 12 S). Le
squelette peptidique de la TG est ensuite glycosylé
dans I'appreil de Golgi (incorporation du galactose)
et dans le réticulum endoplastique (incorporation du
mannose).

Quelques unes de ces molécules natives de TG
sont alors sécrétées alors que la plus grande partie
migre au pole apical de la cellule pour y étre iodée.
Cette halogenation des radicaux tyrosine, catalysée
par la péroxydase thyroidienne conduit a la forma-
tion des précurseurs des hormones thyroidiennes
(thyroxine T4, triiodothyronine T3). La TG iodée
est stockée, aprés exocytose, dans la colloide.

La réabsorption de la TG par pinocytose, €t son
hydrolyse libérent les hormones thyroidiennes qui
sont sécrétées. La dégradation de la TG, au niveau
du foie, contribue de maniére négligeable a la pro-
duction d’hormones circulantes.

La sécrétion de la TG chez I'homme normal est
diminuée par I'administration de la thyroxine et
augmentée par celle de TSH. L’effet de la TSH
serait d’augmenter la synthése de la TG (2).

Dans le cancers différenciés de la thyroide, le
défaut d’iodation de la TG est trés fréquent. Ce
défaut d’iodation est di souvent a une absence
d’activité péroxydasique. On remarque cependant
que 'immunoréactivité de cette TG non iodée vis a
vis d’un antisérum de lapin est identique a celle de la
TG isolée a partir des tissus thyroidiens normaux.
La concentration en TG des cellules néoplasiques est
toujours inférieure a celles des cellules normales (8)
alors que la proportion de TG sécrétée dans le sang
par le tissu néoplasique est plus importante que celle
sécrétée par le tissu thyroidien normal.

L’intérét de la TG comme marqueur tumoral
résulte des faits suivants :

— la sécrétion de la TG s’effondre rapidement, en
quelques heures a 6 jours apres ablation totale de la
glande thyroide pour cancer. '

— ’hypersécrétion en cas de persistance de tissu néo-
plasique est pratiquement constante surtout apres
une stimulation par la TSH endogéne (arrét pro-
longé de lopotherapie) ou par la TSH exogene.
Cette hypersécrétion de la TG s’observe méme pour
les des quantités faibles de tissu néoplasique (7).

— le taux de TG sérique croit avec le volume tumoral
3).

— la sécrétion de la TG par le tissu néoplasique
s’observe méme en ’absence de concentration déce-
lable d’iode 131 (7).

II1 - DOSAGE DE LA TG SERIQUE

Le dosage de la TG peut étre effectué selon deux
méthodes de dosage que régissent des principes dif-
férents mais qui utilisent tous les deux la radioacti-
vité, assurant une trés bonne sensibilité du dosage,
et la réaction antigéne anticorps conférant au dosage
une excellente spécificité.
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Dans le dosage radio-immunologique (RIA), la
TG a doser et une TG marquée par ’iode radioactif
entrent en compétition pour occuper les mémes sites
antigéniques d’un anticorps anti-TG. Dans le dosage
immunoradiométrique (IRMA) l'antigéne a doser
(= TG) est pris en sandwitch entre deux anticorps
monoclénaux, un anticorps froid fixé sur les parois
du tube et un anticorps radiomarqué.

La concentration de la TG sérique est obtenue a

partir d’une relation empirique entre cette concen-
tration et la radioactivité de la forme liée facile a
déterminer (TG*AC ou TGACx). Ces deux para-
metres varient dans le méme sens pour la méthode
IRMA et varient dans des sens opposés pour la
méthode RIA. Les deux techniques ont des sensibili-
tés voisines (< 3 ng/l) et donnent des résultats com-
parables (5)
L’obstacle majeur pour la détermination du taux de
TG dans le sérum est la présence d’anticorps anti-
TG. Ceux-ci sont retrouvés-chez 7 a 13% des
patients suivis pour épithélioma différencié de la
thyroide.

La présence d’auto anticorps anti-TG provoque
de fausses élévations du taux de TG mesuré par
dosage RIA et de fausses diminutions de ce taux par
dosage IRMA.

En I'absence d’auto-anticorps, le dosage de la TG
permet de détecter du tissu néoplasique résiduel ou
une recidive avec une excellente puissance diagnosti-
que surtout en l'absence de reliquat thyroidien.
Dans ce cas une rémission compléte doit s'accompa-
gner d’un taux de TG détectable (5) et un taux de
TG détectable sous opothérapie doit faire recher-
cher une récidive locale ou une métastase a distance
avec d’autant plus d’attention que son taux est élevé.

Néanmoins, cette méthode comporte quelques
rares faux négatifs et ne permet pas de remplacer les
tests isotopiques qui ne peuvent qu'étre espaceés en
cas de taux indétectables.

Le dosage de TG, en présence de reliquats thy-
roidiens, est moins performant, car un taux détecta-
ble peut étre aussi bien le fait de métastases que du
tissu thyroidien normal résiduel. Une période
d’observation de six ans pour un grand nombre de
malades (8) permet de distinguer trois domaines de
valeur du taux de TG :
= un taux de TG supérieur a 30 ng/ml fait fortement
suspecter la présence de tissu néoplasique et justifie
la pratique de tests isotopiques rapprochés et éven-
tuellement I'administration d’une dose élevée d’iode
131 (100 mCi) a visée diagnostique.

— un taux de TG inférieur a 10 ng/ml ne permet

aucune conclusion, et la fréquence des tests isotopi-
ques (une fois par an) ne peut pas étre modulée par
un tel taux.

IV — IMMUNOSCINTIGRAPHIE

La méthode consiste a préciser la topographie des
tissus néoplasiques (métastase ou récidive) dans
I'organisme humain, par injection IV d’anticorps
radiomarqués dirigés contre la TG et par détection
de la radioactivité émise par les complexes AC anti-
TG»-TG présents dans les cellules néoplasiques a
I'aide d’une gamma-caméra.

La spécificité de la production de TG par les cellu-
les thyroidiennes normales et néoplasiques, a
conduit a ces tentatives de radio-immunodétection.
Celles-si apparaissent d’autant plus intéressantes
qu’un pourcentage important de patients considérés
en rémission compléte ont des taux de TG détecta-
bles et dont I'origine ne peut étre précisé ni par des
examens radiologiques et scintigraphiques, ni par
des cathéterismes étagés avec dosage de TG. Les
¢tudes préliminaires qui ont été effectuées chez des
patients porteurs de métastases non fixantes
d’épithélioma thyroidien différencié. ont permis leur
visualisation par scintigraphie.

V — IMMUNO-HISTOCHIMIE

Cette technique est basée sur la reconnaissance de
la TG tissulaire par un anticorps monoclénal anti-
TG couplé a un réactif facile a révéler (fluorochrome
pour I'immunofluorescence, péroxydase de raifort
pour 'immunoperoxydase).

Dans 'immunoperoxydase indirecte, technique la
plus utilisée, I'anticorps monoclonal anti-TG de sou-
ris est détecté par un anticorps de lapin anti-immu-
noglobine de souris couplé a la péroxydase. Cette
enzyme provoque la libération d’une couleur marron
en présence de péroxydase d’hydrogene (H202) et
de diaminobenzidine (DAB). L’examen des coupes
histologiques se fait sous un microscope standard 2
lumiére visible.

La mise en évidence de la TG dans les cellules
tumorales sur des coupes histologiques permet
d’affirmer I'origine thyroidienne d’une métastase
d’un adénocarcinome papillaire. Cette méthode per-
met de préciser l'origine vésiculaire (présence de
TG) ou médullaire (présence de thyrocalcitonine)
d’une tumeur moyennement diférenciée.

CONCLUSION
La thyroglobuline est 'exemple méme d’un ton

marqueur tumoral puisque sa synthése n’est que
d’origine thyroidienne.

Les trois méthodes de détection de la TG se com-
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pletent. L’immunohistochimie permet d’affirmer
I'origine thyroidienne d’une tumeur. Le dosage de la
TG sérique permet de détecter la présence d’une
récidive locale ou d’une métastase. L’immunoscinti-
graphie précise la topographie d'une localisation
tumorale méme si celle-ci ne capte pas I'iode.

Ces méthodes de détection de la TG permettent
d’espérer une meilleure caractérisation de I’épithe-
lioma thyroidien, et un meilleur suivi de la maladie.
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KOURDA M. & al. — Genital Herpes.
La Tunisie médicale, Apr. 1989, Vol. 67, N° 4

RESUME : L'herpes génital est une maladie sexuellement trans-
missible, le virus HSV, en est le principal responsable. La fré-
quence de cette maladie est croissante dans les pays occiden-
taux. Une prise en charge sérieuse des parturientes infectées est
nécessaire afin de prévenir la complication majeure de cette
virose qu'est I'herpes néonatal.

Les traitements antiviraux actuels, ne font qu'écourter la durée
des poussées mais ne peuvent prevenir les récurrences. L'éspoir
est néanmoins permis par la mise en évidence d'un vaccin anti-
herpes virus actuellement & I'essai sur |'animal.

ABSTRACT : Genital herpes is a sexually transmitted disease
caused essentially by HSV,. The number of cases has been
increasing in the occidental contries. It's necessary to take care
of the infected pregnant wemen in order to prevent the major
complication : neonatal herpes. Recent antiviral treatments
reduce the duration of attacks but don't prevent relapses. The
antiherpetic vaccination is still on experimental state, but we hope
it will be soon available for use in humans.

MOTS-CLES : Herpes génital — HSV, virus.

KEY-WORDS : Genital herpes — HSV,.
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INTRODUCTION :

Plus d’un demi-siecle s’est écoulé depuis la décou-
verte du virus herpes simplex (MSV), agent respon-
sable de I'herpes génital : infection relativemenet
fréquente. Malgre les progrés réalisés notamment
dans le domaine thérapeutique beaucoup d’incerti-
tudes persistent concernant surtout les récurrences.

L’infection néonatale, la chronicité, la dissémina-
tion de I'herpes chez les immunodéprimés, et le ris-
que du cancer du col, font toute la gravité de cette
virose.

EPIDEMIOLOGIE :

La fréquence de I'herpes génital ne fait que
s’accroitre comme le montrent bien les études statis-
tiques. Cette augmentation de la fréquence est mul-
tifactorielle : la liberté et la précocité sexuelles la
multiplicité des parténaires etc...

— En Angleterre. au cours de I'année 1981, 12080
cas ont ¢te colligés et en 1982, les chiffres ont
atteint 14836 (6)

— Aux U.S.A : on assiste a une multiplication par 10
du nombre de cas entre 1960 et 1979 (6), chaque
annéce on évalue a plus d'un million, le nombre
d’herpes génital. (8)

= En Tunisie : I'incidence de cette maladie n'est pas
connue. Elle nest probalement pas trés élévée
comme en temoigne une ¢tude faite recemment
(1). Ce travail a consité a rechercher systémati-
quement un herpes génital latent chez 198 gestan-
tes primipares. L'HSV, a été retrouvé chez 7
d'entre elles, soit un pourcentage de 3.7

VIROLOGIE :

1) — le virus herpes simplex : HSH
L'HSV appartient a la famille des herpes viridae

qui comprend aussi le virus varicelle-zone (VZV), le

cytomégalovirus (CMV) et le virus Epstein Barr

(EBV) (4.6).

L'HSV est un virus & ADN. il est entouré d'une
capside de forme icosaedrique. (Fig 1) d'un tégu-
ment constitue de protéines globulaires, le sérape de
enveloppe ou péplos qui présente des spicules i sa
surface (4. 5. 6. 8. 9).

Il existe deux sérotypes : HSV, et HSV, différen-
cics par immuno-fluorescence ou par des techniques
immunocenzymatiques ou plus rarement génomiques
tres performantes (2). Cette distinction a un intérét
triple ¢pidémiologique. pronostique : I'HSV , com-
porte un risque d'infection néonatale et un pourvoir
oncogene et thérapeutique plus grande sensibilité de
I"acycelovir vis-a vis de HSV|. Des différences sont en
fin notées quant aux lésions cliniques provoquées

par les deux virus :

— L'HSV, se localise généralement au-dessus dela
ceinture, 'HSV,, au contraire, se situe en des-
sous ; ce dernier ayant un grand tropisme pour les
organes génitaux (4, 6, 7).

— L’age du début se situe dans I’enfance pour ’HSV,
et a I’age adulte pour I'HSV, : ce dernier étant
transmis essentiellement par voie sexuelle.

— Une contamination par HSV, ne protége pas con-
tre une infection par HSV, (anticorps anti HSV
non protecteurs et immunité non croisée).

— La primoinfection est asymptomatique dans 80 a
90% des cas pour I'HSV, et dans seulement 20%
pour I'HSV, (5).

— L’HSV, récidive plus volontiers dans les localisa-
tions génitales que 'HSV,.

1. AND
2. capside

3. tégument |

4. enveloppe .

Fig 1 : Virus herpes : HSV

2) — Latence et récurrence

Aprés une primoinfection, le virus se propage le
long de I'axone, et persiste a I’état latent, dans les
ganglions des Gasser (HSV,) ou dans les ganglions
sacrés (HSV;). Sous l'effet de stimulis divers, les
virus sont réactivés, et vont cheminer en sens inverse
le long de I'axone neural. Ainsi ils vont recoloniser
le méme territoire cutanéo-muqueux et expliquent
ainsi parfaitement pourqoui la récurrence a lieu au
méme endroit que la primoinfection (2. 5, 6). (Fig.
2).

3) — Diagostic virologique

Le diagnostic est généralement clinique, les exa-
mens virologiques n’ont qu'un intérét épidémiologi-
que et de recherche.
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PRIMO-INFECTION

colonisation du ganglion nerveux

primo-infection

RECURRENCE

migration centrifuge

herpes recurrent

— l'éxamen direct
Le cytodiagnostic de Tzanck consiste a pratiquer
un frottis prélevé sur le plancher d’une vesicule trai-
che et coloré par le MAY - GRINWALD -
GIEMSA (MGG) (5,7). Il montre des cellules
épithéliales ballonisantes que I'on retrouve dans
toute infection virale, il n’est donc pas spécifique
(2). Par ailleurs il est peu sensible car on trouve 25%
de faux négatifs; cependant c’est un examen simple,
facile et rapide, obtenu en 10 minutes. Il peut étre
perfectionné par I'immunofluorescence directe qui
permet de distinguer les deux sérotypes.
— la sérologie

La détection d’anticorps se fait par une immuno-
fluorescence indirecte, ELISA et réaction de fixa-
tion du complément. C’est seulement en cas de pri-
moinfection qu’il y a augmentation du taux des anti-
corps ou une séroconversion a une dizaine de jours
d’intervalle. Lors des récurrences les taux d’anti-
corps restent inchangés et n’ont aucun pouvoir pro-
tecteur (2).
— La microscopie électronique

Elle n’est pas pratiqueé le matériel n’étant dispo-

virus latent

moelle

réactivation
du virus

FIGURE 2 : Cheminement du virus au cours de la primo-infection
et au cours des recurrences.

nible que dans quelques laboratoires specialisés
— L'isolement sur culture cellulaire

Il est du domaine de la recherche mais constituc
un examen de choix. Il exige un transport rapide
dans un milieu de culture adéquat, puis I'inoculation
3 des cultures cellulaires. L'effet cytopathogene est
obtenu en moins de 3 jours. Un typage peut étre fait
sur les cultures pour distinguer les deux scérotypes (6.
7)
CLINIQUE :
1) la contamination

L’herpes génital constitue une maladie sexuelle-
ment transmissible (MST) par excellence et un fléau
social. La contamination se fait essentiellement par
contact sexuel avec un partenaire qui peut présenter
une symptomatologie peu bruyante d’une infection
méconnue. ¢

A partir d’un bouquet d’herpes buccal a HSV, qui
est trés fréquent, une contamination génitale est
possible par contract orogénital. (6). Il faut souli-
gner que la période d’excrétion virale du HSV,
s’étend sur au moins 15 jours pour la primoinfection
et sur 5 jours pour les recurrences.
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2) Commeni se présente I’herpes

la primoinfection herpétique apparait 12 jours
apres le contact infectant. ELle est précédée de pro-
dromes : douleurs et brultres dans la moitié des cas.
la femme présente une vulvite aigué accompagnée
d’adénopathies inguinales. Sur une base inflamma-
toire apparaissent des vésicules avec un oedeme
important des grandes et des petites lévres. le col
utérin, le vagin et 'anus peuvent étre atteint. La
douleur est vive empéchant I'examen gynécologi-
que. Les vésicules laissent place rapidement a des
€rosions polycycliques aphtoides. la primoinfection
herpétique dure entre 2 et 3 semaines. 'homme se
présente avec la méme symptomatologie mais beau-
coup moins bruyante et moins sévére. La muqueuse
du gland, le fourreau, le sillon balano-préputial sont
atteints. L’herpés de I'urétre peut simuler une gono-
coccie avec un écoulement douloureux (5). Chez
I’homosexuel, un écoulement rectal avec ténesme
doit attirer I'attention (5, 6).

Les récurrences apparaissent a I'occasion de fac-
teurs favorisants tel un syndrome fébrile, une émo-
tion, un stress, et surtout lors des rapports sexuels.
Les récidives sont d’intensité et de fréquence varia-
bles d'un sujet a I'autre, mais généralement fréquen-
tes et peu bruyantes. pendant ces récidives le malade
est contagieux, souvent sans le savoir généralement
la patient est vu au 2éme — 4éme jour aprés le stade
d’érosions vésiculo-oedémateux, au stade polyycy-
cliques douloureuses (Fig 3) associées a des adéno-
pathies. Des prodromes peuvent précéder les récur-
rences; et la guérison est rapide en 7 a 14 jours.

3) Le diagnostic différentiel

IL se pose essentiellement avec les MST qui réali-
sent des ulcérations génitales.

— en premier lieu, penser a la syphilis : la grande
simulatrice (6) sans oublier que d’autres MST peu-
vent s’y associer. IL faut demander une sérologie
et un examen direct au moindre doute. Classique-
ment, le chancre syphilitique est unique, rond ou
ovalaire a contours non déchiquétés, a base indu-
rée et surtout indolore (5).

— dans le chancre mou ou chancrelle : les ulcéra-
tions sont multiples 4 base non indurée accompa-
gnées d’adénopathies inflammatoires. L’examen
direct confirme le diagnostic, en isolant le bacille
de Ducray (6).

— La lymphogranulomatose vénérienne comporte
des chancres multiples et nains avec des adéno-
pathies inflammatoires multifistulisées. (6).

— La donovanose rare dans notre pays, doit étre
évoquée en tenant compte de l'origine géographi-

Fig 3 : Vésicules herpetiques rompues sur le dos de la verge.

que du patient devant une ulcération trés extensi-
tive.

— Enfin les autres étiologies comme la gale ou la
balanite candidosique seront plus rapidement éli-
mineés.

LES COMPLICATIONS DE L'HERPES GENI-

TAL

S’il ’herpes néonatal est une entité réelle, le pou-
voir oncogéne du virus, quoique trés soupgonné,
n’est pas encore démontré.

1) L’infection herpétique néo-natale est rare mais

grave.

— rare : elle est chiffrée a 1 cas sur 2000 a 10000 nais-
sances (2, 3, 5, 7). Aux U.S.A, 120 cas d’infec-
tions néonatales par an sont colligées (7). leur fré-
quence est faible mais elle augmente paralléle-
ment a celle de ’herps génital (3).

— grave : les études épidémiologiques, chiffrent le
risque a 80 % de déces dans les formes septicémi-
ques, 50 % de déces dans les formes neurologi-

ques, et 50 % de séquelles neurologiques ou ocu-
laires chez les survivants. (2, 7).
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Le mode de contamination du foetus est interes-
sant a connaitre afin de prévenir I'infection néona-
tale. la femme enceinte, est plus receptrice aux
infections génitales herpétiques. la fréquence de
I'herpes génital a terme est estimé a 1/ 1000 alors
que l'infection néonatale n’est que 1/ 7500 (7). Le
risque de contamination néonatale est de 60 % en
cas de primo-infection & terme si I'accouchement a
lieu par voie basse ; et de 25 a 30 % dans les récur-
rences a terme et ce malgré la présence d’anticorps
maternels. Nous rapplons encore que l'infection her-
pétique génitale est diie dans 90 % des cas a 'HSV,.

Le tableau de I'infection néonatale, differe évi-
demment selon le moment de la contamination.
Celle-ci se fait dans 80 % des cas en période perna-
tale, lors du passage dans la filiere génitale infectée
(3. 5, 6). la maladie herpétique étant asymptomati-
que chez 3 parturiant sur 4 d’ot les difficultés de la
prévention. le nouveau né présente alors une infec-
tion néonatale systémique avec des manifestations
cutanéo-muqueuses, neurologiques et des signes vis-
céraux. les formes localisées neurologiques ou cuta-
néo-muqueuses peuvent s’observer dans 20 % des
cas. Plus rarement dans 5 % des cas la contamina-
tion a lieu plus précocément en période anténatale :
I'infestation peut avoir lieu soit en début de gros-
sesse par voie hématogeéne, transplacentaire, soit en
prépartum par voie ascendante transmembranaire
apres rupture de la poche des eaux. cette possibilité
de contamination du foetus est a rapprocher de celle
produite par des manoeuvres (monitorrage, électro-
des) qui sont a proscrire formellement (2, 3, 6, 7).
les conséquences sont la survenue d’un avortement
dans les 20 premiéres semaines, sinon, d'une
embryopathie avec atteinte cérébrale tres grave.
Enfin plus tardivement en période post-natale dans 5
4 10 % le nouveau né, peut se contaminer a partir
d’'un herpes labial d’'un membre de la famille.
L’enfant va présenter tardivement entre 6 mois et 3
ans, une gingivostomatite ulcéreuse ou fera une
forme asymptomatique. Ainsi, la prévention est
essentielle, et la surveillance de la femme enceinte
s'impose.

Quelle est donc la conduite a tenir pendant la
grossesse. Le dialogue doit étre ouverte entre le der-
matologue et le gynécologue. Définissons d’abord
les femmes a risque : ce sont celles qui ont antécé-
dents d’herpes génital, d’infection herpétique néo-
natale lors des grossesses antérieures, ou de MST.
IL peut s’agir aussi des femmes dont le partenaire a
un herpes génital, ou de primipare a partenaires
changeants, ou encore de patiente chez qui on a
découvert pendant la grossesse en cours un herpes
génital (2)

La conduite a tenir pour certains auteurs (6. 7)
consite & pratiquer chez ces femmes a risque. a partir
de la 30eme semaine d’aménorrhée un examen clini-
que et virologique, toutes les 2 semaines jusqu'a la
37éme semaine, date a laquelle. les examens seront
faits toutes les semaines. Quelle est I'indication de la
césarienne ? La positivité du dernier examen prece-
dant le travail opte pour la césarienne a pratiquer au
plus tard 4 a4 6 heures aprés la rupture des membra-
nes.

Ces schémas de surveillance est-il justifi¢ 7 Non,
du moins pour d’autres auteurs (3) qui jugent cou-
teux et non contribuants, ces multiples prélevement
pratiqués des semaines avant le terme. Ces auteurs
affirment que la présence des virus in situ est incons-
tante d'un jour a I'autre et donc non fiable. Par con-
tre, les examens virologiques s'imposent en début de
travail; Cette attitude semble plus logique et surtout
plus facilement réalisable.

Enfin. concernant les précautions a prendre pour
prevenir I'herpes chez le nouveau-ne d’une mere
infectée, elle se résument en des regles d'hygiene
sans pour cela tomber dans I'excés et avoir recours a
Ilisolement du nouveau-né ou a linterdiction de
I’allaitement (6. 7)

2) Les risque oncogene de I'HSV, :

Les arguments avancés sont les études epidémio-
logiques qui estiment le risque de cancer du col de 4
a 16 fois supérieur chez les femmes ayant des cervici-
tes herpétiques, par rapport aux femmes indemnes
d’herpes (5, 6. 7). Par ailleurs I'HSV,, (papilloma
virus type 16) qui a un pouvoir oncogéne certain, est
justement, retrouvé assez souvent associé a I'HSV,
(9).

LE TRAITEMENT : PAS DE MIRACLE !

A coté du traitement symptomatique qui se
résume en lapplication d'antiseptiques, la chi-
miothérapie antivirale constitue la pierre angulaire
du traitement.

Nous disposons de plusieurs produits antiviraux,
d’efficacité et de toxicité inégales.

— L’iodoxiuriging (Iduviran).

1l bloque aussi bien I’ADN polymérase virale que
cellulaire d’ou sa toxicité. Ainsi, il n’est utilisé qu'en
application locale : Gel POs, collyre et pommade
(cuterpes).

— L’Adénine arabinoside ou vidarabine (vira A)
semble moins toxique, agissant préférentiellement
sur 'ADN polymérase virale. Il est prescrit par
voie intraveineuse, dans les formes graves, notam-
ment dans les infections herpétiques néonatales

3).
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— L’acétyl guanosine ou acyclovir (Zovirax) : inter-
rompt la réplication de I’ADN viral d’ou la spécifi-
cité de son action. Ainsi I'acyclovir prénétre selcti-
vement dans la cellule infectée, subit un phospho-
rylation par la thymidine kinase (TK) d’origine
virale ; une fois métabolisé, I'acyclovir activé,
inhibe ’ADN polymérase virale. Il semblerait que
'acyclovir, agit plus énergiquement sur I'HSV,
que sur 'HSV,. (2). Sa toxicité est trés faible, et il
n'est ni tératogene ni oncogéne, ni immunotoxi-
que (7, 9). Cependant il faut souligner que par
leur mécanisme d’action, les antiviraux n’agissent
que sur la poussée aigue et sont incapables d’éra-
diquer une infection latente, ni de prévenir les
récidives (2, 4, 9). Néanmoins I’acyclovir, diminue
le délai de la cicatrisation des lésions, I'étendue
des lésion et donc la durée de I'excrétion virale.
L acyclovir est commercialisé en Tunisie, sous 3
formes :

— voie intraveineuse

— en comprimés a 200 mg

— pommade ophtalmogique 3 %

La creme dermique a 5 % n’est pas encore com-
mercialisée en Tunisie.

Malheureusement, I'apparition de virus mutants
(2), tymidine kinase négatifs rend I’acyclovir ineffi-
cace. Cette selection de virus est due a I'utilisation
fréquente et inadaptée de I'acyclovoir pour des
infections herpétiques peu graves. Cette situation est
heurcusement peu dramatique, jusqu'a nos jours
mais risquerait de s’amplifier et de s’aggraver par la
selection de nombreux virus beaucoup plus viru-
lants. Enfin I'espoir est toutefois permis avec le vac-
cin antiherpes virus dont les essais préliminaires chez
I"animal permattraient d’esperer sa mise au point
chez 'homme. (3).

Les indications

1) Dans la primo-infection génitale, I'acyclovir est

preserit

—en IV a la dose de 5 mg / kg / jour toutes les 8
heures.

— ou bien per os 200 mg (1 comprimé) 5 fois / jour
pendant 10js.

2) Lors des infections herpétiques néonatales :

L acyclovir est prescrit a la dose de 30 mg / kg /
jour 3 injections intraveineuses pendant au moins
10 jours jusqu’a la négativité des cultures, le traite-
ment local ovulaire s'impose systématiquement.

»

3) Lors des récurrences de I'herpes génital :

L’acyclovir est pris per os 200 mg 5 fois / jour pen-
dant 5 jours.

COCLUSION :

L’herpés génital est une maladie sexuellement
transmissible par excellence ; mais si elle constitue
un fléau social aux Etas-Unis, et a un dégré moindre
en Europe, elle est par contre peu fréquente dans les
pays arabo-musulmans. Néaumoins, ses récurrences
contagieuses et trés génantes ainsi que le risque de
contamination néonatale, incitent 2 une bonne prise
en charge des patients. Dans I’avenir, une meilleure
connaissance des récurrences et des recherches dans
le domaine thérapeutique, permettront, esperons le,
la découverte de nouveaux médicaments antiviraux
qui atteindront le virus dans ses sites ganglionnaires.

En attendant la mise au point chez ’'homme du
vaccin anti-herpes virus actuellement a 1’étude chez
I"animal, seules certaines mésures prophylactiques et
€ducationnelles, restent le moyen le plus efficace et
le moins cotteux, pour prévenir cette M.S.T.
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LIPOSARCOMES : ETUDE CLINIQUE ET RESULTATS
THERAPEUTIQUES (46 OBSERVATIONS)
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MAALEJ M. & coll. — Les liposarcomes : étude clinique et résul-
tats thérapeutiques.
La Tunisie médicale, Avr. 1989, Vol. 67, N° 4

MAALEJ M. & al. — Liposarcomas : clinical study and therapeutic
results (46 cases).
La Tunisie médicale, Apr. 1989, Vol. 67, nr. 4

RESUME : La survie actuarielle des 46 liposarcomes ayant eu un
traitement complet est de 59 % a 5 ans.

le pronostic des liposarcomes dépend du type histologique, du
siége de la tumeur et du stade clinique. la radiothérapie a permis
de réduire les taux de récidive, et, d'augmenter la survie. Elle per-
met parfois une chirurgie conservatrice a la place d'un acte muti-
lant.

ABSTRACT : The actuarial survival at 5 years of 46 liposarcomas
who have had a complete treatment is 59 %.

The prognosis depend of the histological type, of the tumor site
and the clinical stage.

The radiotherapy had reduced the recurrence rate and had
increased the survival rate. In some cases, it permits to do a
conservative surgery rather than a radical mutilant one.

MOTS-CLES : Liposarcome — Radiothérapie.

KEY-WORDS : Liposarcomas — Radiotherapiy.
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INTRODUCTION

Les liposarcomes sont des tumeurs malignes d’ori-
gine mésenchymateuse, développées a partir de cel-
lules graisseuses.

le traitement de ces cancers repose classiquement
sur la chirurgie, mais I'apport de la radiothérapie est
considérable, puisque la survie des liposarcomes est
améliorée de fagon significative par le traitement
radiochirurgical.

MATERIELE ET METHODES

De 1970 a 1983, nous colligé 57 liposarcomes, a
I'Institut Salah Azaiz (ISA). Tous ces cancers ont
¢té confirmés par un examen anatomo-pathologique
qui a permis de dénombrer

— 28 liposarcomes myxoides (49,1 %)

— 13 liposarcomes a cellules rondes (22,8 %)

— 9 liposarcomes polymorphes (15,8 %)

— 7 liposarcomes bien différenciés (12,3 %)

Les caractéristiques épidémiologiques de cette
série ont été publiées dans un article antérieur.
Tableau I.

T : Tumeur primitive

T, : tumeur dont la plus grande dimension est inférieure ou égale
ascm.

T, : tumeur dont la plus grande dimension dépasse 5 cm, mais
sans extension au squelette, aux gros vaisseaux, ou aux
troncs nerveux. ’

T; : tumeur atteignant le squellette, les gros vaisseaux ou les
troncs nerveux.

Tx : onne dispose pas de conditions minimales requises
pour classer la tumeur primitive.

M : Metastases a distance

Mg ¢ pas de métastases a distance
M, : présence de métastases a distance.

Tabeau I : Classification de I’Union Internationale Contre le -
Cancer (UICC)

A la suite d'un bilan d’extension clinique et radio-
logique, nos malades ont été classés selon la classifi-
cation de I’Union Internationale contre le cancer
[19].

* 6 malades ont été adressés a I'ISA apres une exe-
rése chirurgicale (TX MO)

* 5 malades avaient des tumeurs de moins de 5 cm
de diameétre, et sont classés T1 MO.

* 26 avaient des tumeurs de plus de 5 cm de diamétre
(T2 MO)

* 20 avaient une extension aux structures adjacentes
(T3)

Parmi ce groupe, 8 avaient des métastases : T3
M1, (6 pulmonaires 1 osseuse et 1 ganglionnaire a
distance) ; et 12 ne présentent pas de métastases au
terme du bilan radioclinique réalisé (T3 MO). Les
méthodes thérapeutiques utilisées sont :

La chirurgie : elle a été indiquée comme traite-
ment curatif chez 46 malades.

En fonction de la taille de la tumeur et de sa locali-
sation, les malades ont eu un acte chirurgical plus ou
moins radical suivi ou non de greffe. Quelques mala-
des ont eu une amputation ou une désarticulation
Tableau II.

La chirurgie a été utilisée seule (26 cas), ou asso-
ciée a la radiothérapie (19 cas) ou a la chimiothéra-
pie (1 cas).

La radiothérapie : elle a été utilisée a titre curatif en
association avec la chirurgie chez 19 malades.

La radiothérapie (RT) a toujours précédé la chi-
rurgie sauf dans un cas ol une malade a d’abord
refusé I"'amputation, puis I’a acceptée apres I'irradia-
tion de sa tumeur.

La RT suivait dans 7 cas une chirurgie incompléte.
Les malades ont été traités par des photons gamma

TYPE DE CHIRURGIE MALADES TRAITES PAR MALADES TRAITES PAR MALADES TRAITES PAR

CHIRURGIE SEULE CHIRURGIE ET CHIRURGIEET
RADIOTHERAPIE CHIMIOTHERAPIE

Exérese incomplete 7 i -

Exérése compléte 14 8 —

Exérese compléte suivie

de greffe 4 2 .

désarticulation 1 1 —

Amputation — b ) 1* —

TABLEAU II : Traitement curatif appliqué aux 46 malades

* dans ce cas, la radiothérapie a précédé la chirurgie
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du cobalt 60, a des doses variant de 45a 70 Gyen S a
8 semaines. Le volume irradié est determiné selon
les données radiocliniques et les constatations opéra-
toires. Dans un premier temps, le volume irradié est
relativement large, ensuit, il est reduit et interesse le
lit tumoral ou la zone du reliquat tumoral.

La chimiothérapie : elle n’a été utilisée que chez une
malade ayant un liposarcome myxoide de la région
scapulaire. Apres une exersese limitée de la tumeur,
cette malade a eu 3 cures de chimithérapie associant
Adriamycine*, Cyclophosphamide * et Vincristine*.
RESULTATS THERAPEUTIQUES ET DISCUS-
SIONS

Sur les 57 liposarcomes colligés, 11 ont été exclus
du calcul de la survie :

— 8 malades porteurs de métastases d’emblée (M1)
— 2 malades porteurs de Iésions trés évoluées et le
traitement était palliatif.

— 1 cas de refus de traitement.

Nos résultats portent donc sur 46 liposarcomes

évaluables :

— 26 ont été traités par chirurgie seule )

— 19 malades ont bénéficié d’un association radio
chirurgicale

— 1 malade a été traité par chirurgie «incomplete»
suivie de chimiothérapie. L’évolution a été marquée
par une poursuite évolutive, qui n’a pu étre rattra-
pée.

1) Survie Globale

Le calcul de la survie actuarielle a été fait pour les
46 malades ayant bénéficié d’un traitement complet.

La survie avec maladie est de 74 % a 5 ans, quant
a la survie sans récidive, elle n’est que de 59 %
(Courbe 1).

Ces chiffres concordent avec ceux de I'Institut
Gustave Roussy et de I'Institut Curie qui retrouvent
une survie entre 56 et 57 % a 5 ans (3; 17), ainsi
qu’avec ceux ’ENZINGER qui raporte des chiffres
de survie similaires. Tableau III.

-k Lipos. myxoide

100 - ensembles des liposarcomes
90 -
i \
=0 . ; - - . T T = (ans)
0 2 4 6 8 0

L

Coubre I : Survie en fontion du type histologique

2) Facteurs influencant la survie des liposarcomes

Le pronostic des liposarcomes dépend du type his-
tologique, du siege de la tumeur et de son extension
3B511):

a — Le Type Histologique

la survie des liposarcomes myxoides (avec mala-
die) a 5 ans est de 84,5 % contre 74 % pour I’ensem-
ble des liposarcomes (Courbe 1). Le meilleur pro-
nostic des types «myxoides » et «bien différenciés»
par raport aux «polymorphes» et a «cellules rondes»,
a été rapporté par de nombreux auteurs (1, 4, 5, 6, 8,
15, 17).

Dans notre série en dehors des liposarcomes
myxoides, le nombre de cas des autres types histolo-
giques est faible, et ne permet pas le calcul de leur
survie; mais nos résultats confirment les données de
la littérature :

e Sur les 6 liposarcomes bien différenciés, 3 ont été
perdus de vue, et les 3 autres sont vivants sans signes
de récidives a 5 ans. Dans ce groupe nous n’avons
noté aucun échec local ou metastatique.

e Parmi les 9 malades ayant un liposarcome a cellu-
les rondes, 2 seulement étaient encore vivants a 5
ans.

Par ailleurs, sur une série de 222 liposarcomes,
RESZEL, et collaborateurs (16) retrouvent un meil-
leur pronostic du type bien différencié et des grades
histologiques 1 et 2.

AUTEURS SURVIE A 5 ANS SURVIE A 10 ANS
IS A Survie actuarielle 74 % 74 %

Le CHEVALIER (11) (1981) Survie brute 66 % 53 %
PACK et PIERSON (in 17) (1954) 359 % 12,5 %
RESZEL (16) (1966) 44,6 % 22,8 %
SPITTLE (17) (1970) 64 % 50 %

TABLEAU III : Survie [avec maladie] des liposarcomes
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b — Le Siege

Le petit nombre des liposarcomes de siége distal
ne nous permet pas de tirer des conclusions; mais les
2 liposarcomes du pied (ayant eu un traitement com-
plet) sont vivants sans signes de récidive a 60 et 100
mois.

Parmi les 6 liposarcomes de la téte et du cou, 2 ont
évolué de fagon péjorative.

Ces résultats concordent avec ceux des différents
auteurs (3, 7, 10, 11, 14) qui retrouvent un meilleur
pronostic des liposarcomes des extremités par rap-
port aux localisations pelviennes, retropéritonéales,
et de I'extrémité céphalique.

ENZINGER (7) retrouve une survie a 5 ans de
39 % pour les liposarcomes retro-péritonéaux alors
que celle des membres elle est de 71 %.
¢ — Le Stade Clinique

la survie des liposarcomes dépend également du
volume tumoral et de son extension loco-régionale.

Le pronostic est d’autant plus mauvais que la taille
tumorale est importante (3, 11, 14, 16).

Parmi nos malades évaluables et suivis a 2 ans sans
récidives et / ou métastases, nous comptons 2 mal-
des T1 MO/2 (soit 100 %), 11 malades T2 MO/21
(soit 52 %) et 4 malades T3 MO/7 )soit 57 %).

Ceci concorde avec les résultats de Russel (in 3)
qui retrouve une survie de 75 % a 5 ans pour le stade
de début et de 7 % pour les stades avancés.

d- L’Age

Les différentes séries étudiant le liposarcome chez
I’enfant notent un meilleur pronostic que celui de
’adulte )2, 11). Ce meilleur pronostic est probable-
ment lié a la rareté des formes indifférenciées des
liposarcomes et a la fréquence relativement élevée
des liposarcomes siegeant aux extrémités. ’

Le petit nombre de nos cas ne nous permet pas de
tirer des conclusions. En effet, sur les 3 malades éva-
luables et suivis, 1 avait un liposarcomes a cellules
rondes et est décédé 5 mois apres la chirurgie, et 2
autres ont été suivis respectivement a 40 et 60 mois.
e — Le traitement

Le protocole thérapeutique a une incidence réelle

sur la survie des liposarcomes.

26 malades (soit 45.6% ) ont été traités par chirur-
gie seule. La survie de ce groupe de malades 4 5 ans,
est de 65% . Par contre, le taux de survie des malades
traités par «chirurgie suivie de radiothérapie» et de
85% Tableau III, et courbe 2)

100 J.'\\ © CHIR + RAD (19)
\o—o—0a - CHIRURGIE (26)
Y \
9% N N
\ X
R ] b—0—00—% £ 0
80 4 \
v \
\
S — o
60 T T T T — (ans)

0 2 4 6 8 10

Coube II : Survie des liposarcomes (avec maiadie) en fonction
du traitement

Par ailleurs, les malades traités par association
radio-chirurgicale comportent habituellement des
facteurs de mauvais pronostic (mauvais grading his-
tologique, exerése incompléte...).

Drailleurs chez 7 malades parmi les 19 traités par
radiothérapie complémentaire, I’exerése chirurgi-
cale était incompleéte.

Enfin, la radiothérapie complémentaire influence
non seulement la survie globale mais également le
taux des récidives.

Chez les malades traités par chirurgie seule, le
taux de récidives locales est de 15 % (4/26) alors que
pour ceux traités par chirurgie est radiothérapie, ce
taux est de 5 % (1/19).

Les indications thérapeutiques des liposarcomes

sont actuellement mieux codifiées.
e la Chirurgie est I'étape essentielle dans le traite-
ment des liposarcomes. L’exerése chirurgicale doit
passer largement au dela de la tumeur avec un con-
trole histologique de la qualité de la résection.

Le recours a 'amputation ou a la désarticulation
n’est indiqué qu’en cas de grosses tumeurs dont le
sicge rend impossible la pratique de tout geste

SURVIE AVEC MALADIE CHIRURGIE SEULE 26 MALADES CHIRURGIE + RADIOTHERAPIE
I 719 MALADES

A 2 ANS 84,4 % 94,3 %

A 3 ANS B 77 % 94,3 %

A 5 ANS 65 % 85 %

TABLEAU IV : Survie de nos malades en fonction du traitement
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conservateur (10, 13).

La chirurgie est souvent limitée par la fréquence

des nodules satellites (microscopiques et macrosco-
piques) qui sont parfois de si¢ge €loigné par rapport
a la tumeur primitive. C’est pourquoi de nombreux
auteurs (3, 9, 10, 11) ont préconisé une irradiation
apres une chirurgie méme si elle est «<apparemment»
complete.
o La Radiothérapie : les tumeurs des parties molles
avaient la réputation d’étre radio-résistantes. Ceci
étant dd aux mauvaises conditions dans lesquelles
cette irradiation a été appliquée. En effet, dans les
premiéres publications, la radiothérapie était indi-
quée a titre palliatif dans les grosses tumeurs jugées
inopérables et en cas de récidives dépassées. Par ail-
leurs, le rayonnement disponible avait un faible pou-
voir de pénétration et les doses étaient limitées par
les réactions cutanées.

Cependant, I’amélioration de I'arsenal technique
(cobalthérapie, accélérateur linéaire...) et les résul-
tats obtenus méme aprés une radiothérapie pallia-
tive, ont permis la révision des protocoles thérapeu-
tiques.

Des 1975, SUIT et coll. (18) ont apporté€ la preuve
qu'une exérése limitéé suivie d’une irradiation
rameéne le taux de récidive au méme taux que celui
d’une chirurgie radicale agressive et mutilante.
LINDBERG et coll. (12) préconisent également des
interventions conservatrices suivies de radiothéra-
pie, a la place des interventions mutilantes; et le
«membre malade peut étre conservé dans 8 cas sur
10 avec un potentiel fonctionnel satisfaisant».

Par ailleurs, SPITTLE (17) a obtenu une réduc-
tion des taux de récidives locales de 73 a 20 % lors-
que les liposarcomes sont traités par radiothérapie
complémentaire a la dose de 60 Gy apres une exe-
réese méme limitée.

Si I’exerdse est marcroscopiquement ou histologi-
quement incompléte une dose de 45 a 55 Gy sera
delivrée sur un volume relativement important, sui-
vie d’une surimpression de 15 a 20 Gy sur le lit tumo-
ral ou le reliquat tumoral.

Quant a la chimiothérapie, sa place dans le
schéma thérapeutique des liposarcomes est encore
mal définie du fait de ses résultats décevants (10,
11).

EN CONCLUSION

La chirurgie reste la pierre angulaire du traite-

ment :

* elle doit étre suffisamment guidée par I'extempo-
rané et * eviter dans la mesure du possible la mutila-

tion

Quant 2 la radiothérapie; elle permet :
* de reduire le taux de récidive
* d’augmenter la survie

* une chirurgie conservatrice a la place d’une chirur-
gie mutilante.
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CANCER DU PANCREAS

ARTICLE ORIGINAL

RESULTATS ACTUELS ET PERSPECTIVES D’AVENIR (A PROPOS

DE 31 OBSERVATIONS)
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DZIRI C. & coll. — Cancer du pancréas a propos de 31 observa-
tions.
La Tunisie médicale, Avr. 1989, Vol. 67, N 4

RESUME : On assiste a une fréquence accrue du cancer du pan-
créas dont le taux de survie compte parmi les plus faibles.

Les auteurs rapportent une série de 31 observations avec une
mortalité péri-opératoire de 35,7 % et une survie & un an nulle.
Aprés revue de la littérature, ils proposent de définir une popula-
tion asymptomatique a haut risque qui sera suivie régulierement.

Le moindre signe clinique d'alerte doit impérativement declen-
cher les examens appropriés pour faire un diagnostic précoce
échographie, examen radiotomodensitométrique, cholangiogra-
phie rétrograde par voie endoscopique et éventuellement une
cytoponction.

Cette attitude serait la plus sre pour détecter le cancer du
pancréas précocement, en attendant d'avoir I'échographie per-
endoscopique et un marqueur tumoral a la fois sensible et spéci-
fique.

DZIRI C. & al. — The pancreas cancer : about 31 cases.
La Tunisie médicale, Apr. 1989, Vol. 67, nr. 4

ABSTRACT : The authors report a sery of 31 cases with a perio- -

perative mortality of 35,7 % and no survival of one year. They
propose the definition of an asymptomatic population at a high
risq that will befollowed, regulary.

The least clinical symptom much necessarily lead to appro-
priate investigations in order to do an early diagnosis = echogra-
phy, scanner, endoscopic retrograde cholangiography and even
a cytopunction .

This attitude seems to be the most sure to detect early the pan-
creas cancer waiting for the endoscopic echography and a speci-
fic tumoral marker.

MOTS-CLES : Cancer — Pancréas.

KEY-WORDS : Pancreas — Cancer.
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INTRODUCTION :

Le cancer du pancréas est I'un des cancers diges-
tifs dont Ie taux de survie a 5 ans est le plus faible.

Il est responsable de 4000 déces par an en
FRANCE et 24 000 décés par an aux ETATS UNIS
D’AMERIQUE. Son incidence se trouve plus éle-
vée dans les pays industrialisés (U.S.A., EUROPE,
JAPON).

Les facteurs étiologiques de ce cancer restent tota-
lement inconnus.

Nous rapportons dans cet article I’expérience du
service de Chirurgie B de I’Hopital CHARLES
NICOLLE a propos de 31 cas.

Le but de ce travail consiste i analyser nos résul-
tats, puis nous essayeroons par la suite et a la
lumiére des données de la littérature d’étudier les
moyens qui nous permettraient d’amélorer le pro-
nostic.

MATERIEL ET METHODES :

De Juillet 1979 a décembre 1985, 31 patients ont
€té admis pour cancer du pancréas.

Le diagnostic de cancer du pancréas était posé
devant les arguments cliniques et les donnés des exa-
mens morphologiques. En per-opératoire, le dia-
gnostic €tait confirmé par I’aspect macroscopique du
pancréas et la cholangiographie. La biopsie,
lorsqu’elle était possible, nous fournissait la nature
histologique. Seuls les adénocarcinomes pancréati-
ques ont été retenus.

Les patients survivants (soit 18 malades) ont été
convoqués. Nous n’avons eu que deux réponses a
nos convocations, les autres ont été perdus de vue.
Les décédes, dans le service, n’ont pas eu d’autop-
sie.

RESULTATS :

1-L’age moyen de nos malades est de 54,2 ans avec

des extrémes allant de 30 2 80 ans. 71 % des patients

ont plus de 50 ans.

2 — La prédominance masculine est nette : 20 hom-

mes pour 11 femmes.

3 Le diabéte est observé chez 5 de nos malades soit

16 %.

4 -La symptomatologie clinique : la douleur sus-

ombilicale, Pictere et Pamaigrissement sont les

signes les plus fréquents qui ont amené le malade

consulter (voir tableau N° I).

5 Les examens morphologiques :

— I’échographie abdominale a été pratiquée %9 fois
sur 31 (tableau n° II). Elle a montré une masse
pancréatique chez 19 malades soit une sensibilité
de 65 %.

TABLEAU I : Symptomatologie clinique
amenant les malades a consulter (31 patients)

Signes cliniques Nbre de malades %
Douleur 26 84
Ictere 20 64
Vomissemets 16 51
Amaigrissement 27 87
Fievre 3 10

TABLEAU II : Données de I’échographie dans notre serie

Signes échographiques| Nbre de malades Total %o
Masse pancréatique 19 29 65
Dilatation des V.B.I

etE.-H 19 29 65
Matastases hépat. 5 29 16
Dilatation Wirsung 3 29 10
Aspect de pancréatite

chronique 1 29 0,3

— I'examen radiotomodensitométrique d’introduc-
tion récente en TUNISIE, a été pratiqué chez trois
de nos malades. Il a montré a chaque fois une
masse pancréatique.

— la cholangiographie rétrograde par voie endosco-
pique, pratiquée chez trois malades, a montré :

e une fois, une dilatation du Wirsung.

e une foie, un aspect évoquant une lithiase cholédo-
cienne.

e une fois, un arrét du produit de contraste au
niveau du hile du foie faisant évoquer un néo du
hile.

— la cholangiographie transparieto-hépatique a été
pratiquée cinq fois et a montré :

e deux fois, un arrét horizontal au niveau du bas
cholédoque.

e deux fois, une image de calcul enclavé dans le bas
cholédoque.

e une fois , un arrét au niveau du hile du foie avec
dilatation des voies biliaires intra-hépatiques ce
qui a laissé suspecter le diagnostic de néo du hile.

— le transit oeso-gastro-duodénal, pratiqué chez dix
malades, a montré six fois un €largissement du
cadre duodénal.

Au terme de ces explorations, le diagnostic positif

a été posé 22 fois sur 31 soit dans 70 % des cas. Dans

9 cas, le diagnostic retenu a été :
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— lithiase de la voie biliaire principale : 5 fois.

néo du hile : 1 fois.

calculo-cancer de la vésicule biliaire : 1 fois
(aspect échographique trompeur).

pancréatite aigiie : 1 fois (aspect échographique
trompeur).

péritonite aigiie: 1 fois.

|

|

6 —Découvertes opératoires :

Trois malades ont été recusés d’emblé. Pour les 28
malades restants, I'exploration per-opératoire a
montré :

— au niveau du pancréas : une tumeur qui varie de 5
4 20cm de diamétre avec 22 localisations céphali-
ques et 6 corporéo-caudales.

— au niveau loco régional : I'extension s’est faite 5
fois au duodénum, 2 fois a la racine du méso colon
transverse et deux fois a 'angle de TREITZ

— I’envahissement ganglionnaire a été observé 18
fois soit dans 60 % des cas, avec une atteinte élec-
tive de la chaine du pédicule hépatique.

— les métastases hépatiques ont été observées chez
huit malades. la carcinose péritonéale a été obser-
vée chez un seul malade.

7 Histologie :

La lecture des coupes histologiques des pieces
d’exérése et des biopsies des nodules métastatiques a
permis de confirmer le diagnostic d’adénocarcinome
d’origine pancréatique : 13 fois.

8 — Gestes effectués :

L’exérése a visée carcinologique n’a été possible
que deux fois. 21 fois, on a pratiqué un geste palliatif
et 5 fois, on a décidé ’abstension (voir tableau n’
I1I).

TABLEAU 111 : Gestes opératoires effectues pour nos

patients
Gestes effectués Nbre de malades i
Splénopancréatectomie caudale 2
Dérivation biliaire 7
Double dérivation biliaire et digestive 11
Gastro-entéro-anastomse 2
Dérivation biliaire externe 1
Abstension 5

9 — Mortalité péri-opératoire :

Nous déplorons dix décés sur 28 malades opérés
soit 35,7 % des cas. Nous avons retenu comme cause
de déces :

e 3 fois, un état septique grave.

e 3 fois, une hémorragie digestive grave dont deux
par ulcére de stress et deux par troubles de la coa-
gulation.

10 — La morbidité :

Ne semble pas lourde.

En effet, nous avons observé un abcés de paroi,
une insuffisance rénale régressive et une infection
broncho-pulmonaire.

11 — Le suivi a été médiocre. Nous avons appris le

déces de deux patients : I'un au 55& jour post-opéra-

toire et l'autre au 5¢ mois.

DISCUSSION :

Le pronostic du cancer du pancréas est facheux, le
survie ne dépasse pas 11% a1 an et 2% a5 ans apres
avoir fait le diagnostic (7).

Cette gravité est en rapport avec le retard diagnos-
tique. En effet, celui-ci est fait dans 90 % des cas au
moment ot la tumeur a une extension loco-régionale
rendant toute exérese illusoire (1). C'est ainsi que
sur 31 malades de notre série 2 seulement soit 6 %
ont subi une exérése a visée curative.

A — Peut-on faire un diagnostic précoce (clinique,
biologique et morphologique)

Le diagnostic précoce n'est pas toujours syno-
nyme de cancer de petite taille. En effet, RYOICHI
TSUCHIYA et COLL ont observé 13 récidives
tumorales parmi 45 cancers au stade I (c’est-a-dire :
tumeur inférieure a 2 cm, absence d’extension cap-
sulaire, absence d’envahissement ganglionnaire,
absence de métastases a distance) (9). Lors d'une
étude autopsique, HIDEO NAGAI (B).cRCOLIL;
constatent que latteinte ganglionnaire dans les
tumeurs ne dépassant pas 3 cm de diametre est pré-
sente une fois sur deux.

Toujours est-il, retenons comme définition du
cancer du pancréas dit «au début» la définition sui-
vante (5) :

_ diametre de la tumeur inférieure ou égale a 2 cm.

_ absence d’extension capsulaire a I’histologie.

_ absence d’extension ganglionnaire a I’Histologie
de la piéce d’exérese.

_ absence de métastases a la laparotomie.

1 — Peut-on faire un diagnostic clinique précoce 2

MOOSSA et LEVIN (5) dans une étude prospective
sélectionnent :

5 critéres majeurs :

— Dictére obstructif.

— I’amaigrissement supérieur a 10 %o.

_ 1a douleur abdominale supérieure inexpliquée
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— la douleur lombaire inexpliquée.

— la suspicion de masse pancréatique.

S critéres mineurs :

— la dyspepsie vague inexpliquée.

I'amaigrissement inférieur 4 10 %

le diabéte sucré récent sans antécédents familiaux

la thrombo phlebite inexpliquée.

— la stéatorrhée récente inexpliquée.

Ces auteurs préconisent I’attitude suivante :

* Si un seul critére existe, ils pratiquent une explo-
ration pancréatique.

e S§'il existe un critére majeur ou 2 critéres mineurs
avec une exploration paraclinique négative ils pra-
tiquent une laparotomie exploratrice. Selon ce
protocole 39 % des patients avaient un cancer du
pancréas exocrine et 61 % étaient indemnes.

En réduisant leurs critéres a4 6 i savoir : 'ictére
obstructif la douleur abdominale sup€rieure vague
inexpliquée par les explorations oeso-gastro- duo-
dénales, I’amaigrissement supérieur a 10 %, un dia-
béte sucré d’apparition brutale chez un adulte de
plus de 50 ans sans cause prédisposante, la pancréa-
tite aigiie chez I’adulte de plus de 50 ans.

Ces mémes auteurs constatent que 45 % des
patients étaient indemnes lors de la laparotomie
exploratrice.

En conclusion, aucun symptome clinique révélant
habituellement le cancer du pancréas ne peut étre
évocateur d’un cancer au début.

2 — Peut-on faire un diagnostic biologique précoce ?

Plusieurs examens sont disponibles actuellement :
— Les tests fonctionnels pancréatiques :

e le tubage duodénal (8).

La sensibilité est de 90 % si le cancer siége au niveau
de la téte et de 80 % si la cancer siége au niveau du
corps ou de la queue.

Sa spécificité est limitée car il ne permet pas de
distinguer entre le cancer et la pancréatite chroni-
que.

e la stéatorrhée :

Sa sensibilité est faible de I'ordre de 25 %. sa spé-
cificité est supérieure a celle du tubage duodénal.
— Les marqueurs tumoraux :

e Les marqueurs sériques : (6) (voir tableau n° IV).

La ribonucléase pancréatique est le marqueur
sérique qui semble étre le plus sensible et le plus
spécifique. Par ailleurs, d’autres marqueurs sériques
récents n’ont pas encore leur preuve tel que %

Le CAPI : (Pancréas cancer associated antigen)
extrait a partir des tumeurs pancréatiques.

TABLEAU 1V : Valeur informationnelle des marqueurs
tumoraux pour le diagnostic du cancer du

pancréas
Marqueurs Sensibilité Spécificité
Age carcinoembryonnaire 34 % faible
xfoeto protéine 33 % 71 %
Ag. oncofoetal 47 % 90 %
Ribonucléose pancréatique 90 % 90 %
Galactosyl transpérase %0 % 90 %

L’antigéne carbohydrate (Ca 19 — 9) : obtenu par
fusion des cellules tumorales humaines a des cellules
myélomateuses.

DU-PAN - 2 : anticorps monoclonal murin (gly-
coprotéine de fort poids moléculaire) (4).
® Mise en évidence d’une immunité anti-tumorale

(6).

Le test d'inhibition de I"adhérence des leucocytes
des malades en présence d’extraits tumoraux pan-
creatiques.

Le Test d’inhibition de migration des leucocytes
provenant des sujets normaux en présence de sérum
des malades.

En pratique :

Obtenir un test simple, sensible, spécifique faisa-
ble sur un prélevement de sang est une condition
nécessaire pour faire un diagnostic précoce, ce test
n’est pas disponible actuellement.

3 — Peut-on faire un diagnostic morphologique pré-
coce ?
— L’échographie :

Sa sensibilité est de 80 % alors que dans notre
série elle est de 65 %. Sa spécificité est de 90 %.
cependant, son pouvoir de détection des petites
tumeurs reste faible sauf si elles entrainent une dila-
tation précoce de la voie biliaire principale (tumeur
de la téte).

— La tomodensitométrie :

Son avantage par rapport a I’échographie consiste
a mieux apprécier I’extension tumorale.

Dans notre série, elle a été pratiquée chez 3 de nos
malades, elle a permis de faire le diagnostic dans les
3 cas.

— L’artériographie :

Sa performance est inférieure 2 celle de I’echogra-
phie et du scanner, elle n’a plus de place.

— La cholangiographie rétrographe par voie endosco-
pique :
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Elle a une bonne sensibilité et une bonne spécifi-
cité avec un échec technique de 10 %, cependant,
elle ne permet pas de trancher entre cancer et pan-
créatite chronique.

— Le cyto diagnostic (6) :

(Non encore disponible en TUNISIE). Cet examen
est obtenu soit par cathétérisme endoscopique soit
par ponction transcutanée a I'aiguille fine avec une
meilleure sensibilité qui est de 'ordre de 80 %.

— L’echographie per endoscopique (2) :

Disponible depuis 1977, détecte les tumeurs
dont le diamétre est inférieur a 0,5cm. Nous ne dis-
posons pas de cet examen.

En pratique ’échographie, le scanner, la cholan-
giographie retrograde par voie endoscopique et le
cyto diagnostic combinés font le diagnostic du cancer
de pancréas au début tel qu’il a été défini chez seule-
ment 10 % des malades.

I’avenir serait donc a I’échographie per-endoscopi-
que et aux marqueurs tumoraux.

L’idéal serait d’appliquer ces investigations de
facons systématique a une population asymptomati-
que a haut risque.

B — Comment définit cette population a haut risque ?

L'épidémiologie causale a étudi€ certains liens
entre le cancer du pancréas et les facteurs réputés
prédisposants a savoir, 1'age, le diabéte, la pancréa-
tite chronique, le tabac, I’alcool, le café, le régime
alimentaire et I’environnement professionnel.

— P’age : (7)

L’incidence du cancer du pancréas est multipliée par
4 audéla de 80 ans, elle est trés faible avant 30 ans.
— le diabete (7) :

Les femmes diabétiques ont un risque 2 fois plus
élevé de developper un cancer du pancréas.

— la pancréatite chronique :

Johnson (7) constate que 3,6 % parmi les 677
malades ayant des calcifications pancréatiques pré-
sentent un cancer du pancréas, mais il n’a pas été
démontré de relation jusqu’en 1987.

— Le tabac (7) :

Le risque augmente avec le nombre de cigarettes par
jour, une consommation de 20 cigarettes par jour
multiplie le risque par 2.

Il n’a pas été prouvé de relation causale pour les
autres facteurs.

En définitive, les femmes diabétiques qui fument
plus de 20 cigarettes par, jour constitueraient une
population & haut risque que l'on doit surveiller.

CONCLUSION :

Nous retenons en définitive que l'incidence du
cancer du pancréas est de plus en plus importante.

Le diabéte chez la femme et le tabac constituent
des facteurs favorisants au déla de 50 ans.

Le diagnostic précoce n’est pas encore au point.
Dans I’avenir, il faut s’acharner a définir une popula-
tion a haut risque (femmes diabetiques tabagiques)
qui sera surveillée par I'échographie, le scanner, la
cyto ponction de fagon réguliere en attendant
d’avoir I’échographie per endoscopique et un mar-
queur tumoral sérique a la foie sensible et spécifi-
que.
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MEJDOUB S. & coll. — A propos de 131 cas d'ulceres hémorragi-
ques
La Tunisie médicale, Avr. 1989, Vol. 67, N° 4

MEJDOUB S. & al. — Gastrointestinal bleeding : a seriy of 131
cases.
La Tunisie médicale, Apr. 1989, Vol. 67, nr. 4

RESUME : Les hémorragies digestives hautes d'origine ulcé-
reuse (HHOU) constituent une urgence fréquente. (28 % des
complications de la maladie ulcéreuse).

C'est ainsi que sur les 131 cas qui sont retenus en cing ans
dans le C.H.U. de kairouan, 115 ont eu une fibroscopie et dont 54
en urgence vraie. Parmi 119 malades de la série ont été opére,
54 présentaient un ucere de la face postérieure du bulbe ; nous
avons pratiqué 91 interventions conservatices et 28 résections
gastriques avec une mortalité de 3 %. Les facteurs de risque qui
ont été retenus ont été non pas tant I'dge et I'abondance de
I'hnémorragie mais surtout les caractéres anatomiques de I'ulcére
et un siege bulbaire postérieur.

ABSTRACT : High digestive hoemorrhage of ulcerous origins
make up frequent urgency (28 % of complications of ulcerous
desease). 131 cases have been held in five years in the surgical
departement of Kairouan. 115 have had fibroscopies, and 54 in
emergency. 119 cases have been opereted, 54 had posterior
ulcus. We have made 91 conservative interventions and 28 gas-
tric résections (Mortality : 3 %). The risque factors which have
been retired were not only the age and the abondance of the
hemorrhages, but the anatomic caracteres of the ulcus and its
posterior sit. '

MOTS-CLES : Facteurs de risque — Ulcere — Estomac.

Key-Words : Risque factors — Uclus.
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INTRODUCTION

L’hémorragie des ulcéres gastro-duodénaux a
bénéficié ces derniéres années d’importants progrés
diagnostics et thérapeutiques.

MATERIEL D’ETUDE

« Fréquente, puisque de 1981 4 1986, 131 cas ont été
retenus dans service de Chirurgie Générale de
Kairouan, ceci représente 28% des complications
de la maladie ulcéreuse.

« La répartition selon le sexe de ces 131 cas
d’hémorragies  hautes  d’origine  ulcéreuse
(H.O.U.) est banale : 114 hommes et 17 femmes,
rappelant le traditionnel tropisme de cette maladie
pour le sexe masculin.

« L’étude de la courbe des ages montre que 30 mala-
des ont plus 60 ans, avec des extrémes de 19 et 75
ans (fig n°1).

TABLEAU 1 : La courbe des ages.

Tranche d’age Nombre

18
83
30

» La majorité des malades ont présenté des antécé-
dents ulcéreux, (Fig n°2) 6 malades seulement ont
eu une hémorragie inaugurale ; alors que 52 mala-
des ont déja recu un traitement anti-ulcéreux,
dont 30 étaient soumis a la cimétidine et ont quand
méme saigné.

TABLEAU 2 : Date des antécédents ulcéreux

LA FIBROSCOPIE

« Elle a été pratiquée 115 fois sur 131, avant la
24eme heure dans 54 cas, et aprés la 24éme heure
dans 61 cas.

 Elle a montré :

+ Un ulcére de la face antérieure du bulbe dans 32
cas.

+ Un ulcere de la face postérieure du bulbe dans 29
cas.

« Un ulcere de la petite courbure dans 10 cas.

» Dans le reste des cas ou la fibroscopie a été faite,
soit 42 cas (36%), il s’agit d’un diagnostic d’orien-
tation, sans diagnostic exact du siége.

« Enfin, dans 16 cas, la fibroscopie n’a pas été faite
pour différentes raisons : (fibroscope en panne ;
hémorragie massive avec signes de choc hémorra-
gique, malades ayant eu des explorations intérieu-
res).

L’ANBONDANCE DE L'THEMORRAGIE

Nous avons essayé de classer ces H.H.O.U. en 3
catégories, selon les critéres de gravité initiale classi-
que, c'est-a-dire : Hte < 25% ; Hb < 8,5% avec
sur le plan clinique les signes de choc hypovolémi-
que ; nous avons ainsi retrouvé : 55 cas d’hématé-
mese de grande abondance, 49 cas d’hématémeése de
moyenne abondance et 27 cas d’hémorragie de
petite abondance.

TRAITEMENT MEDICAL : EVOLUTION SOUS
REANIMATION.

i Cependant, I’'abondance de I'hémorragie qui est
Sy geh el = appréciée cliniquement et chiffrée biologiquement,
21 doit tenir compte sa correction sous réanimation
;’g « C’est ainsi que 57 malades, dans notre série, ont
6 répondu favorablement a la réanimation, dont 40
présentent un ulcére de la face antérieure du
s bulbe.
TABLEAU 3 : Evolution des malades sous réanimation
F. ANT. F. POST. GASTR. GASTR. DUOD. ANASTOM. Total
63 54 11 1 2
Réanimation efficace| 40 13 4 57
Inefficace Persist. 7/ 16 3 2 28
Récidive 11 12 2 1 26
Anatomie 3 10 2 15
Manque de sang 2 3 5
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. Par contre, sur les 54 malades, qui n’ont pas
répondu a la réanimation nous notons que la moi-
tié présente un ulcere de la face postérieure du
bulbe.

. 15 malades avaient un ulcére angio-térébrant qui
gicle du sang lors de I'endoscopie, et ont été opé-
rés trés rapidement aprés une bréve réanimation.
Enfin, dans 5 cas, nous avons été amenés a opérer
en extréme urgence par manque de sang.

TRAITEMENT CHIRURGICAL

» 119 malades ont été opérés : .

— 66 en urgence vraie : c’est-a-dire avant la 35eme
heure (dont 39 pour ulcere de la face postérieure
du bulbe, 20 pour ulceére de la face antérieure et 7
pour ulcére gastriques).

. 34 en urgence différée (dont 8 ulceres de la face
postérieure du bulbe, 22 ulcéres de la face anté-
rieure du bulbe, 2 ulcéres gastriques et 2 ulceres
anastomotiques).

« 19 malades sont été opérés a froid : avant le 10eme
jour (dont 4 ulcéres de la face postérieure du
bulbe, 13 ulceéres de la face antérieure du bulbe et
2 ulcéres gastriques).

. Les corrélations avec les constations per-opératoi-
res ont été schmatisées sur la figure n°4.

Nous avons été interventionnistes pour multiples rai-

sons :

1 Les conditions socio-économiques souvent défa-
vorables des malades et ils risquent d’étre perdus
de vue.

2 Mais aussi du fait que dans 37% des cas, les don-
nées fibroscopiques étaient insuffisantes.

3 Enfin, certains malades ont déja saigné.

« Les gestes pratiqués : fig.5

les 12 malades qui n’ont pas été opérés devant une

bonne évolution sous réanimation médicale, ont été

confiés aux gastro-entérologues pour traitement
médical et surveillance endoscopique.

TABLEAU 4 : Corrélations pré et per-opératoires.

TYPE D’INTERVENTION NOMBRE DE CAS
Vagotomie drainage )Weinberg 35
(Judd S0
Suture + VUHLS, orooonuensuensianssgy st 5
VagotOmMI€ ....ovvunneereunnemsminninneensins 27
Ulcére anastomotique  (gastrectomie | recoupe + Vagotomie
)des 2/3
(vagotomie-
)pyloroplastie | gastrectomie des 2/3

« Suites immeédiates étaient simples dans 14/19 cas
opérés a foid ; et 80/100 malades opérés en
urgence. Nous notons cependant 16 complications
non mortelles :

. 12 complications générales ; il s’agit de 7 cas
d’infections pulmonaires post-opératoires, de 4
dyspepsies et une décompensation cirrhotique.

« 4 complications locales : il s’agit d’infection de la
plaie opératoire qui s’est nettoyée par des soins
locaux.

. La mortalité : Nous déplorons 4 déces : tous les 4
malades ont un age égal ou supérieure a 60 ans,
dont deux opérés en urgence différée, et les 2
autres ont été opérés en urgence postérieur. Parmi
ces 4 opérés: 2 ont subi une gastrectomie
d’hémostase, les 2 autres ont eu une intervention
type Weinberg. La cause de décés est 3 fois sur
quatre d’ordre médical ; ce qui donne un taux de
mortalité de 3%. Notons que ce faible pourcen-
tage s’explique, en grande partie par I'age jeune
de nos malades, souvent opérés en urgence vraie
et dont la majorité présente un ulcere de siege bul-
baire antérieur.

. Suites tardives : 52 malades ont €té revus (40%).

Nous avons relevé 2 récidives hémorragiques, I'une
apreés intervention de type Weinberg qui a saigné 1
an aprés son intervention et qui a bien répondu au
traitement médical. La fibroscopie de contréle a
montré la non cicatrisation de I'ulcére. Le deuxiéme

SIEGE NOMBRE DE CAS
Ulcere duodénal Face antérieure 43
face postérieure 54
Ulcere — gastrique Petite courbure 11
Ulcére duodénal + ulcére gast. 1
Ulcére anastomotique 2
TOTAL 131
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malade a présenté un ulcére anastomotique aui a sai-
gné aprés antrectomie + vagotomie tronculaire et
qui a également bien répondu sous traitement médi-
cal. Les 2 malades refusent actuellement I'interven-
tion.

COMMENTAIRES

Les commentaires vont porter sur 3 volets :

1 - Qu’attendre de I’endoscopie en période hémo-

ragique ?

Il est actuellement établi que la cause de I’hémorra-
gie est retrouvée plus fréquemment lorsque la fibros-
copie est pratiquée dans les 24 premiéres heures et
surtout au cours des 12 premiéres heures. C’est donc
actuellement une fibroscopie d’urgence qui est exi-
gée plutdt d’une indication systématique ; elle a été
pratiquée dans 41% des cas dans notre série avant la
24eéme. Néanmoins les renseignements étaient insuf-
fisants pour le chirurgien dans 42 cas (37%). Cest
dire I'importance de la disponibilité de I’endosco-
piste et de son expérience pour le diagnostic exact de
siege de l'ulcére permettant une thérapeutique adé-
quante.

2 — L’évaluation des facteurs de risque précéde et

accompagne la réanimation :

a L’age :

 La mortalité des H.H.O.U, quelle que soit I'his-
toire de la maladie ulcéreuse est plus élevée aprés
60 ans, et ceci dans toutes les séries (voir tableau
8).

» Plus encore, a cet age, le pourcentage des compli-
cations augmente avec le nomnbre de facteurs de
gravité et des tares indépendamment de la théra-
peutique utilisée ; c’est ainsi que dans notre série
26% des malades a cet age ont présenté des tares,
la mortalité et la morbidité étaient plus importan-
tes.

TABLEAU 8 : Mortalité comparative aprés 60 ans.

b L’abondance de I'hémorragie est classiquement
considérée comme un élément décisionnel, et sur
les 104 malades qui présentaient un saignement de
grande ou de moyenne abondance, 66 ont été
opérés en urgence (64%). Voir tableau n° 6

TABLEAU 6 : Pourcentage des malades opérés en urgence et
présentant une hémorragie abondante

AUTEURS POURCENTAGE
P A T L e 50
Hollender e e P 50
C.H.U.H. THAMEUR 35
Iy ()8 (0w (S ) 64

En fait, ce pourcentage doit étre nuancé en fonction
des données endoscopiques, et surtout de ’évolution
sous réanimation et par conséquent de la réserve en
sang.

¢ Les caractéres anatomiques de I'ulcére :

Nous notons un regain d’intérét dans la descrip-
tion endoscopique de I'ulcére, ainsi a t-on opposé
I'ulcere de la face antérieure du bulbe, qui est un
ulcere souple, réactivé par les médicaments et qui
répond souvent favorablement 4 la réanimation :
et 'ulcére calleux, souvent siége postérieur (40%
dans notre série), qui est rebelle a la réanimation
dans 30% des cas dans notre série, qui saigne en
jet lors de I'’examen endoscopique dans 8% des
cas, souvent il est centré par une artériole dans
20% et qui est récidiviste dans 20% incitant donc a
une intervention d’urgence.

3 - Le traitement chirurgical reste un atout majeur,
les techniques sont actuellement codifiées :
¢+ Pour I'ulcére gastrique :
« Les gastrectomies des 2/3 emportant I’ulcére cons-
tituent I'indication idéale, cependant la mortalité
passe de 15% avant 60 ans a 33% aprés cet age.

Auteurs Année Age Nombre de malades | Nombre de déces Mortalité (%)
PRANDI 1973 < a60ans 40 13 32,5
SAVA 1980 < a60ans 24 8 33,3
HOLLENDER 1981 < a60ans 42 10 23,8
CHAOUAT 1985 < a60ans 15 %) 33,3
CARABALONA 1985 < a75ans 25 9 36
LAUNOIS 1986 > a 65 ans 43 11 26

> a 65 ans 22 15 65
NOTRE SERIE 1987 < a 60 ans 25 Bl 16
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» Dans les mauvais cas, une résection suivie d'une
vagotomie tronculaire + Vidange peut étre prati-
quée, la mortalité est de 14,5. |

¢ Pour I'ulcere bulbaire postérieur :

Le Weinberg constitue un geste salvateur ; la liga-

ture de I'artére gastro-duodénale peut étre néces-

saire pour réaliser I’hémostase, la mortalité est
autour de 10 a 14%. Si on n’arrive pas a réaliser

I’hémostase, I’antrectomie suivie d’une vagotomie

tronculaire est la solution de rechange.

¢ En cas d’ulcere antérieure du bulbe, on a le choix
entre la V.H.S. si 'ulcere s’est arrété de saigner et
le Judd.

¢+ En fait, le taux de mortalité quel que soit le type
d’intervention est multiplié par 2 apres 60 ans par
3 si 'intervention a eu lieu en urgence et enfin par
6 si le saignement dure depuis plus de 24 heure ou
s’il y a eu récidive dans les 48 premieres heures.

Le tableau n°7, ci dessous, montre une proportion

presque similaire dans les différents C.H.U. Tuni-

siens des types d’interventions préconis€s pour

I'ulcere.

Ainsi la conduite thérapeutique adoptée actuelle-
ment, le traitement va dépendre en grande partie de
la performance endoscopique :

1 — Lorsque le diagnostic endoscopique est certain,

la chirurgie est d’emblé devant :

— Une hémorragie en jet.

— Un ulcére creusant bulbaire postérieur
centré par un caillot.

— Et surtout devant la persistance ou
la récidive hémorragique apres
60 ans.

Dans le reste des cas, le traitement médical est légi-

time utilisant les anti-H,, éventuellement la soma-

tostatine ; cependant I’échec thérapeutique et la
récidive reposent I'indication opératoire.

2 - Lorsque le diagnostic endoscopique n’est pas
fait, I’'abondance des hémorragies, sa persis-
tance malgré une réanimation bien menée,
conduisent a I’intervention chirurgicale. Se pose
alors la question suivante : jusqu’a combien de
temps termporiser ?.

I.a persistance du saignement malgré la transfusion
de deux flacons par heure ou de deux litres/jour,
incite a opérer en faisant un geste conservateur. '

CONCLUSION

Notre expérience sur les 131 H.H.U. nous a mon-

tré :

1 - Que le diagnostic anatomique rapide de
I’hémorragie est basé sur des études endoscopi-
ques dont le taux de fiabilité doit étre amélioré
dans les conditions de |'urgence.

2 — La nécessité d'une unité de transfusion sanguine
organisée et riche, qui est actuellement baltu-
ciante dans notre C.H.U.

3 — Litilité d’une concentration des moyens moder-
nes d’investigations et de traitement permettant
des essais randomisés, testant la valeur des pro-
cédés nouveau, a condition d'en disposer, en
complément de ceux dont I'usage a déja prouvé
I'efficacité afin d’améliorer les résultats.

4 — Enfin, devant les moyens disponibles actuelle-
ment, il importe d’adapter raisonnablement la
thérapeutique a I'évolution de I’hémorragie et
du malade, la priorité étant aux moyens d’effica-
cité prouvées, sans attitude rigide, et en tenant
compte que généralement nos malades sont jeu-
nes et la plupart ne sont plus revus a leur sortie ;
par conséquent, un geste radical peut étre envi-
sagé, et que le pronostic est plus grave chez les
récidivistes agés incitent a la conservation.
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CHAQUACHI B. & al. — The vesical tumors : A study of 178 ana-
tomo-clinical cases. .
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RESUME :Les auteurs présentent une étude anatomo-clinique
retrospective de 178 cas de tumeurs veésicales observees pen-
dant 4 ans a I'Hépital Charles Nicolle de Tunis. s s'agit générale-
ment de tumeurs uniques, de taille variable, siegeant sur les
parois latérales de la vessie et survenant chez des sujets, le plus
souvent de sexe masculin, agés de 60 a 70 ans. Sur le plan histo-
logique ce sont essentiellement des carcinomes transitionnels
qui correspondent dans la moitié des cas a des degrées histologi-
ques et des stades anatomiques faibles. Les auteurs procédent
également a une étude analytique des différents carcinomes et
de leur aspect évolutif et constatent que les tumeurs infiltrantes
correspondent aux degrés histologiques éleveés et que le pronos-
tic est d'autant plus favorable que le degré histologique est plus
faible.

MOTS-CLES : Tumeur Vésicale.

ABSTRACT : The authors present a retrospective anatomo-clini-
cal study of 178 cases of clinical tumors observed during 4 years
in Charles Nicolle Hospital in Tunis. It is generally concerning uni-
que tumors of varied shaves, localizing on the lateral inner-sides
of the vesica and hapenning most of the times to masculin sexes,
aged from 60 to 70 yars. On the histological level are essentially
transitionnal carcinomas corresponding in half of the cases to his-
tological degrees and weak anatomical stages. The authors pro-
ceed to an analytic study of different carcinoms and of their evolu-
tive aspect and they remark that the infitrant tumors correspond
to high histological degrees and that the prognosis is as much
more favorable than degree histological deree is weaker.

KEY-WORDS : vesical Tumor
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INTRODUCTION

Tout au long du XVIII¢ siécle, I’étude des cancers
de la vessie a connu des fortunes diverses. En effet,
il a été longtemnps considéré que ces tumeurs étaient
extrémement rares.

En 1825, LALLEMAND 4CRIVAIT «les dou-
leurs lancinantes derriére le publis et I'émission de
lambeaux de chairs, comme pourris me paraissent
étre les seuls symptomes qui puissent faire soupgon-
ner le cancer de la vessie»

L’intervention par NIETZE, en 1886, du cystos-
cope a source lumineuse intravésicale permettra de
faire I’étude des tumeurs vésicales sous leurs aspects
macroscopiques en particulier. A la fin XIXeé siécle,
on conclut que les néoplasmes de la vessie sont loins
d’étre rares, qu'ils atteignent plus 'homme que la
femme entre 50 et 60 ans et qu'ils se manifestent par
une pollakiurie, des douleurs et une hématurie.

Les premiéres classifications furent uniquement
macroscopiques, puis ALBARRAN, en 1892, sur un
travail de these, tient compte de ’aspect MmiCroscopi-
que. Viennent ensuite les classifications de Broders,
Jewett, Chomé, etc...

Nous présenterons dans ce travail une étude
retrospective de 178 cas de tumeurs vésicales obser-
vées a I'Hopital Charles Nicolle et tenterons d’en
dégager les caracteres essentiels.

MATERIEL ET METHODE :

Nous avons doric €tudié les dossiers anatomo-cli-
niques de 178 cas de tumeurs vésicales recrutés
durant une période de 4 ans. Plusieurs éléments ont
€té pris en considération : la fréquence selon I'age et
le sexe, les manifestations cliniques, les aspects
macroscopiques étudiés par la cytoscopie ou sur

pi¢ce de cystectomie et enfin les caractéres histologi-

ques.
Pour ce dernier élément, nous avons adopté la

classification de 'O.M.S.

1°) Les papillomes :

a) Papillomes épidermoides.

b) Papillomes a cellules transitionnelles.

¢) Papillomes a cellules transitionnelles de type

inversé. 4

2°) Les carcinomes a cellules transitionnelles :

a) Carcinome transitionnel degré I.

b) Carcinome transitionnel degré 1II.

¢) Carcinome transitionnel degré III.

3°) Variantes des carcinomes a cellules transitionnel-

les (mixtes) :

Il s’agit de tumeurs a cellules transitionnelles -
contenant des foyers d’éléments épidermoides et/ou
glandulaires.
4°) Les carcinomes épidermoides purs
5°) Les adénocarcinomes
6°) Les carcinomes indifférenciés

Nous procederons également a une évaluation du
pronostic des tumeurs vésicales en nous basant
essentiellement sur le stade anatomique, c’est a dire
la determination de la profondeur de l'infiltration
tumorale dans la paroi vésicale et de I’envahissement
des tissus adjacents. Ce stade anatomique ne peut
étre défini de fagon certaine que sur piéce de cystec-
tomie ; on distingue selon 'O.M.S :

* Tumeur :

P1S : Tumeur épithéliale in situ

Pa : Tumeur papillaire non invasive

B : Tumeur envahissant le chorion

P2 : Envahissement de la couche musculaire
superficielle

P3 : a)—Envahissement de la couche

musculaire profonde
b) — Envahissement de I’adventice

P4 : Envahissement des organes adjacents ou
autres structures

* Ganglions : N + ou N —

* Metastases : M + ou M —

RESULTATS :

I) FREQUENCE - EPIDEMIOLOGIE :
a) le sexe :

La répartition de nos cas selon le sexe montre une
nette prédominance du sexe masculin soit 170 hom-
mes pour 8 femmes. La prédominance masculine
généralement comprise entre 70 et 80 % atteint le
taux de 96 % de notre matériel. Lefevre (8) I'évalue
a 82,8 % et Billery (2) a 84 %.

b) L’Age :

La répartition de nos cas selon 1’age montre un pic
a 65 ans. La moyenne se situe a 61 ans, proche de
celle rapportée par lefevre (8) 66,5 ans.

IT) ASPECTS CLINIQUES :

L’histoire clinique de nos patients comporte un
maitre symptome : I’hématurie retrouvée dans 90 %
des observations. Son abondance varie de I’hématu-
rie microscopique a 'urgence chirurgicale, sans rap-
port avec les caractéres histologiques de la iumeur
en cause. La cystite qui s’y associe dans 6 % seule-
ment des cas est beaucoup moins fréquente. Elle est
souvent douloureuse.
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1I1) ASPECTS ANATOMO-PATHOLOGIQUES :
A) DONNES MACROSCOPIQUES :

L’unicité ou la multiplicité de la localisation tumo-
rale sur la vessie a été determinée dans 165 cas. La
tumeur est unifocale dans 75.5 % des cas, bifocale
dans 12,1 %, enfin multifocale dans 16 % des obser-
vations. Lefevre (8) retrouve dans sa série une loca-
lisation multiple ou diffuse dans 74 % des carcino-
mes transitionnels et un taux trés voisin de 73 %
pour les carcinomes épidermoides. Nos résultats a ce
propos se rapprochent plus de ceux de Hnatko (6)
qui compte parmi les 660 tumeurs vésicales de son
enquéte seulement 21 % de localisations mutiples.
Les siege des tumeurs dans la paroi vésicale est
variable, il s’agit par ordre de fréquence décrois-
sante de la corne gauche 52,1 %, la corne droite
17 %, le col 13,8 %, la face postérieure 13,4 % et
enfin le trigone 11,4 %. Hnatko (6) définit un sieége
préférenciel des tumeurs vésicales représenté par les
parois latérales, le trigone et la paroi postérieure
qu’il evalue a 76 % des cas. Dans notre série, il

représente 93,9 %. Ces localisations préférentielles.

également signalées par Lefevre (8) représentant
seulement 51,7 % des cas de Dubernard (5).

La taille également trés variable est apprécice
approximativement 2 la cystoscopie et plus précise-
ment sur piéce d’exérése. Nous I’avons évaluée en
centimétre dans 138 cas : 32,5 % des tumeurs mesu-
rant 3 cm de diamétre, 29 % mesurant 4 cm et 38,5
cm ont plus de 4 cm de grand axe.

Dans sa série de 660 tumeurs de la vessie, Hnatko
(6) retrouve 24 % de tumeurs de 3 cm, 52 % de 4 cm
et 24 % de plus de 4 cm.

Sur le plan morphologique, plus de la moitié des
tumeurs soit 53 % ont une base d’implantation
large. Par ailleurs, ’'aspect bourgeonnant et exophy-
tique est largement dominant 77,9 % avec des fran-
ges volontiers épaisses et coalescentes.

B) DONNES HISTOLOGIQUES :

Le type histologique de nos tumeurs, toutes primi-
tivement vésicales se répartit en carcinomes transi-
tionnels 90 % des cas, carcinomes épidermoides
6 %, adénocarrcinomes 2,4 % et carcinomes indif-
férenciés 1,6 %. Ces chiffres ne font que confirmer
les données de la littérature, & savoir la prédomina-
nace de carcinomes transitionnels sur les autres
types histologiques de cancers vésicaux.

Le degré histologique en matiére de tumeurs tran-
sitionnelles fait intervenir 'abondance et la fré-
quence des aypies cytonucléaires, le polymorphisme
cytonucléaire, la fréquence des mitoses et le degré

d’indifférenciation tissulaire. En dehors de deux
papillomes, le reste de nos cas est représenté par des
carcinomes qui se répartissent en 42,4 % de degré 1,
37,8 % de degré II et 18,9 % de degré III. Ainsi
80 % de nos tumeurs transitionnelles sont de degreé I
et IL.

Le stade anatomique, determine la profondeur de
Iinfiltration tumorale, dans la paroi vésicale ou les
tissus adjacents. Nos résultats se présentent comme
suit : 47,6 % des tumeurs sont limitées a la
muqueuse 14,5 % envahissent le chorion sans le
dépasser, 15,2 % atteignent la musculeuse superfi-
cielle, 13,5 % la musculeuse profonde et 9.2 %
envahissent l’adventice. Les tumeurs sont donc
envahissantes dans plus de la moitié des cas
(53.4 %). Toutefois, dans les 2/3 des observations
62.1%, linfiltration ne dépasse pas le chorion. Ce
stade anatomique comme nous le verrons plus loin
est un élément déterminant du pronostic.»

Une réaction inflammatoire modérée existe dans
40 % des observations. Elle est intense dans 23,5 %
des cas. Cette réaction inflammatoire est diverse-
ment appréciée ; certains auteurs comme Pome-
rance (10) ne trouvent pas de relation entre l'inten-
sité de P'infiltration lymphocytaire et la durée de sur-
vie. Pour d'autres, par contre Tanaka (11), I'absence
d’infiltration inflammatoire en particulier plasmocy-
taire est associée 4 un mauvais pronostic. L'état de la
mugqueuse de voisinage : sur les 29 piéces de cystec-
tomie totale ou partielle, nous avons reperé 8 carci-
nomes in situ sur la muqueuse de voisinages. En pra-
tiquant des biopsies vésicales en muqueuse saine
chez des patients porteurs de tumeur vésicale ;
Wolff et Hojgard (13) constatent que plus de la moi-
tié des tumeurs invasives s'associent a des Iésions de
dysplase et concluent que ’attitude thérapeutique
doit tenir compte de ces lésions dysplasiques consi-
dérées comme des états prénéoplasiques.

iV) BILAN GENERAL D’EXTENSION :

Sur le plan de I’état général, les 3/4 des malades se
protaient bien lors de la premiere consultation. le
toucher rectal, pratiqué généralement sous anesthé-
sie. générale en préopératoire, montre I’absence
d’envahissement rectal pour la plupart des malades
84,8 %. Les gangflions locoregionaux étaient hyper-
trophiés et palpables dans 3 % des cas seulement.

L’urographie intraveineuse, pratiquée systémati-
quement dans certains cas a retrouvé un rein muet
droit ou gauche dans 12 % des observations et un
urétére rigide et infiltré dans 11 % des cas. Une
insuffisance rénale est retrouvée chez 3 % des
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patients. Enfin 10 de nos patients se sont présentés
au premier examen avec une métastase tumorale :
prosiatique, cutanée, hépatique ou osseuse...

Au total, on peut retenir de ce premier chapitre
que nos malades sont le plus souvent de sexe mascu-
lin, 4gés de 60 a 70 ans, qu’il se présentent souvent
avec une tumeur unique, de taille variable, siegeant
sur les parois latérales de la vessie. Il s’agit essentiel-
lement de carcinomes transitionnels, correspondant
dans la moitié des cas a des degrés histologiques et
des stades anatomiques faibles. Dans le chapitre sui-
vant nous présentons une étude analytique des dif-
férents carcinomes et de leurs aspects evolutifs.

ETUDE ANALYTIQUE ET DISCUSSION :
A) CARCINOME TRANSITIONNEL :

Il s’agit du type de carcinome le plus fréequent
comme nous I’avons vu. Nous allons étudier ce
groupe de carcinome selon le degré histologique et
essayer d’analyser certains facteurs qui nous sem-
blaient influencer le pronostic.

1° Caractére macroscopique :

Nous avons précedé a une étude comparative de la
taille, du nombre et du siege des tumeurs en fonction

du degré histologique, ainsi que du caractére sensi-

ble ou pédiculé de la tumeur.

— Le nombre de localisations tumotales décelées au
premier examen est représenté sur le tableau N 1.
On constate que si les localisations multiples des

tumeurs vesicales transitionnelles représentent

36,7 % de I'ensemble des tumeurs de degré I, ce

chiffre est multiplié par deux dans les tumeurs de

degré III.

La répartition des tumeurs en fonction de leur
siege ne montre pas de différence significative pour
les degrés I et I1. Toutefois, les tumeurs de degré 111,
siegent plus volontiers et avec une égale fréquence
dans le col et le trigone (41 %).

Taille de la tumeur : (Tableau N" 3)

Les tumeurs ont été réparties selon leur taille en
petites, moyennes et grandes. La petite taille corres-
pond aux tumeurs inférieures a 3 cm. Les tumeurs de
taille moyenne sont comprises entre 3 et 5 cm et les
tumeurs de grande taille dépassent 5 cm.

Ainsi les tumeurs de degré I sont deux fois plus
souvent de petite taille que les tumeurs de degré I11.
Inversement, ces derniéres sont deux fois plus sou-

UNIQUE MULTIPLE TOTAL

UNIQUE MULTIPLE TOTAL

Degré I : 79 cas 63.3 % 36 .7 % 100 %

Degré II : 56 cas 72 % 28 % 100 %

Degré III : 25 cas 21 % 79 % 100 %

TABLEAU N’ 1 : Répartition des tumeurs selon leur caractére unique ou multipe

Cornes et faces latérales Col et région cervicale Trigone et face post. Total
Degré I 62 % 30.4 % 7.6 % 100 %
Degré 11 61 % 32 % 7 % 100 %
Degré I11 18 % 41 % 41 % 100 %

TABLEAU N° 2 : Siége tumoral

PETITE MOYENNE GRANDE
Degré I 42.6 % 333 % 24 %
Degré 11 32,6 % 24 % 43,4 %
Degré 111 20 % 40 % 40 %

TABLEAU N” 3 : Taille des tumeurs

vent de grande taille que les premieres.

Le caractere pédiculé ou sessile, comme le montre
le tableau N° 4 et nettement lié au degré histologi-
que, puisque toutes les tumeurs de degré I sont pédi-
culées et que I’ensemble des tumeurs de degré III a
un développement sessile.

2°) Caractere histologique :

Le mode de croissance le plus fréquent pour le
groupe des tumeurs de degré I est le type papillaire.
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PEDICULEE SESSILE
Degré 1 100 % =
Degré T1 65.2 % 34.8 %
Degré I11 = 100 %

sessile ou pedicule

TABLEAU N 4 : Répartition des tumeurs selon leur caractere

PAPILLAIRE MASSIF MIXTE
Degré | 91 % 7.7 % 1.3 %
Degré 11 55 % 30 % 15 %
Degré 111 10 % 70 % 20 %

histologique

TABLEAU N° 5 : Mode de croissance tumoral et degré

Alors que pour les tumeurs de degré II1T, c’est le type
massif qui est largement dominant.

En ce qui concerne linfiltration pariétale, on
constate qu’elle est également, et tout comme le
mode de croissance, intimement liée au degré histo-
logique. En effet, 80% des tumeurs de degré 111
infiltrent au moins la musculeuse.

3%)Données de ’examen clinique :

Comme le montre le tableau N° 7, la symptomato-
logie clinique est d’autant plus bruyante que le degré
histologique est élevé. En effet, le toucher rectal
apparait infiltré et le rein se révele muet dix fois plus
souvent dans les tumeurs de degré III que dans celles
de degré I. Par ailleurs, si on constate pour ces der-
niéres I’absence totale d’adénopathies et de métasta-
ses au premier examen, elles sont retrouvées avec
une fréquence respective de 8% et de 20% pour le
degré III.
4°) Traitement et évolution :

Le traitement a donc consisté le plus souvent pour
le degré 1 et I en une résection endoscopique. Pour
le degré III au contraire, c’est la cystectomie totale
qui est le plus souvent pratiquée, c'est certainement
la raison pour laquelle les récidives sont rares.

Les autres types de traitement pratiqués sont la
cystectomie partielle et la tumorectomie par hyper-
pression.

Evolution et survie :

L’étude de I’évolution comme le montre le tableau
2, a été génée par le nombre non négligeable de
malades perdus de vue. Pour les malades qui ont
consulté aprés le premier acte opératoire, il est a

INTRA-MUQUEUX CHORION MUSCULEUSE ADVENICE
Degré | 79.4 % 11,7 % 7.35 % 1.5 %
Degré Il 33,5 % 25,5 % 40 %
Degré 111 10 % 10 80 Y
TABLEAU N 6 : Niveau d’infiltration de la paroi vésicale
Tr. Infiltré UIV : Rein muet Adénopathies Meétastases
l' Degré 1 2.5 % 3.8 % — —
] Degré 11 20 % 18 % 7,14 % 7 %
Degré 111 30 % 25 % 8 % 20 %
TABLEAU N° 7 : Données cliniques et degré histologique
RE CYSTECTOMIE TOTALE AUTRES
Degré 1 80 % 5 % 15 %
t Degré 11 84 % 10.70/0 5,3 Yo
Degré I11 32 % 60 % 8 %

TABLEAU N° 8 : Type de traitement
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signaler que si la durée de surveillance a été le plus SURVIE A 2 ANS SURVIE A 5 ANS
souvent de 2 a 5 ans, il n’en demeure pas moins
qu’elle a été limitée dans certains cas 2 6 mois, ce qui | Pe&ré! 42,37 % 36,19 %
a rendu encore difficile I’étude de la survie. Degré 11 31,42 % 14,28 %
Le tableau N° 9 montre que la majorité des mala- -
des perdus de vue appartient a des degrés histologi- Degrellt — 15.38-%

ques €levés. Il est a signaler qu'un certain nombre
d’entre eux présentaient un état général peu satisfai-
sant lors du dernier examen. Dans un second temps,
les malades qui ont pu étre suivis seront répartis en
trois groupes (Tableau N” 10) : les malades qui ont
récidivé au moins une fois, les malades n’ayant
connu aucune récidive et enfin les sujets décédés.

La majorité des décés comme nous le voyons sur
le tableau N° 10, surviennent pour les degrés II et
II1. Par ailleurs, on constate paradoxalement la
rareté des récidives chez les sujets de degré II1, en
fait ceci est expliqué par le type de traitement puis-
que la totalité des sujets de degré III ont subi une
cystectomie.

Evaluation de la survie :

L'évaluation de la survie a été réalisée grace aux
106 malades qui ont été suivis, toutefois il est a
signaler que pour un certain nombre d’entre eux, la
surveillance a été inférieure a 6 mois. Seuls les mala-
des qui ont €té suivis pendant une durée de plus de
deux ans ont été pris en considération. les résultats
obtenus sont représentés dans le tableau N° 11 qui
montre que la survie est d’autant plus faible que le
degré histologique est plus élevé.

TABLEAU N” 11 : Survie des malades

5°) Etude du degré d’infilration des carcinomes tran-
sitionnels :

Nos résultats montrent dans le tableau N° 2 que le
degré d’infiltration croit paraléllement au degré his-
tologique.

En effet, il ressort de ce tableau que les tumeurs
de degré I atteignent rarement les couches profon-
des de la musculeuse. Alors que les tumeurs de
degré II sont de loin les plus infiltrantes. Pour un
méme degré histologique, les tumeurs superficielles
ne dépassant pas le chorion ont une survie plus lon-
gue. En effet, sur les cinq malades de degré II dont
la survie dépasse 5 ans, on compte une tumeur infil-
trante et 4 tumeurs superficielles. Par ailleurs, les 6
décés mentionnés dans ce groupe de tumeurs corres-
pondent 5 fois sur 6 a des tumeurs infiltrant au moins
la musculeuse.

LES AUTRES TYPES HISTOLOGIQUES DE
TUMEURS VESICALES

Nous avons observé dans notre série, 11 cas de
carcinomes épidermoides et 4 cas de carcinomes
glandulaires.

PERDUS DE VUE SUIVIS TOTAL
Nombre Pourcentage Nombre Pourcentage
Degré | 21 26.6 58 73.4 79
Degré 11 21 375 35 62.5 56
Degré I11 12 48 13 52 26

TABLEAU N° 9 : Répartition des malades suivant qu’ils ont été perdus de vue ou suivis

PAS DE RECIDIVE UNE OU PLUS]EURS RECIDIVES DCD TOTAL DE MALADES SUIVIS
Nombre % Nombre %o Nombre | % |
Degré [ 15 25,8 41 70,7 2 3.5 58
Degré I1 6 17,15 23 65.7 6 17,15 35
Degré 111 11 84,6 - 2 15.4 13
TABLEAU N° 10 : Evolution
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DEGRE HISTOLOGIQUE DEGRE I DEGRE II DEGRE III
Mugqueuse Pa 53 18 B3
Pl 10 12 3
P2 -4 11 4
P3a 2 6 8
P3b 1 1 3
P4 1 2 3 )
Non précisé 7 6 1
TOTAL 78 56 25

TABLEAU N" 12 : Degré d’infiltration

1°) Les carcinomes épidermoides :

Les carcinomes épidermoides sont 9 fois sur 11 une
tumeur unique.

Siégeant le plus souvent sur les parois latérales : 7
cas et volumineuse : 8 cas.

Sur le plan clinique : la tumeur est infiltrée dans 3
cas, dans un cas existe une fistule anale et 'UIV
montre 3 fois une infiltration urétérale basse.
Aucun cas de métastase n’a été décel€.

Le plus souvent, la tumeur se présente a I'examen
histologique comme suit :

e infiltrante et nécrosante

e dans 9 cas sur 11 elle dépasse les premiéres cou-

ches muqueuses.

e dans 2 cas on a observé des embolies lymphatiques
La cystectomie a été décidée dans 7 cas, précédee
deux fois par des flash radio-thérapiques. les 4 cas
restants ont bénéficié d’'une R.E.

Il n’a jamais été retrouvé de parasite Bilharzien.
L’évolution est marquée par 2 malades DCD et 5
perdus de vue.
La survie a 2 ans est donc de 33 % et la survie a 5
ans est de 16,6 %.

2°) les adenocarcinomes :

Nous avons 4 cas d’adénocarcinomes, soit 2,4 %
Les 4 cas siegent sur les parois latérales.

3 tumeurs sur 4 infiltrent 1’advantice.

dans I’évolution on note : 2 malades perdus de vue,
un patient décédé et un cas de survie a un an apres
cystectomie.

CONCLUSION

La tumeur vésicale touche surtout le sujet de sexe
masculin 4gé de 61 ans en moyenne. L’histoire clini-
que est dominée par I’hématurie d’abondance tres
variable. Le plus souvent la tumeur est unique :

71,5 % des cas; siegeant dans 93,9% sur les parois
latérales, le trigone et la paroi postérieure. L'aspect
bougeonnant exophytique est dominant : 77.9 %
des cas.

Sur le plan histologique, les carcinomes transition-
nels sont de loin les plus nombreux : 90 % et se pré-
sentent le plus souvent sous des degrés histologiques
I oull: 80 %.

Enfin, ’étude évolutive a été fortement génée par
le nombre non négligeable de malades perdus de
vue. En effet, 64 patients ne sont jamais revenus
pour contrdle. Nous pouvons retenir enfin, que les
tumeurs les plus infiltrantes correspondent a des
degrés histologiques les hauts et que le pronostic
dépend directement de ces deux facteurs tres lies
I'un a l'autre.
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ZAIBI M. & coll. — La tuberculose guerie et ses probléemes (étude
de 374 cas)
La Tunisie médicale, Avr. 1989, Vol. 67, N° 4

RESUME : les auteurs rapportent 374 cas de tuberculose pleuro-
parenchymateuse traités et guéris. lls souligent un taux de
séquelles radiologiques dans 65 % des cas, bronchiques (DDB)
dans un cas sur deux (52 %) et des séqueiles fonctionnelles a la
spirometrie dans 34 % des cas.

lls remarquent que malgé I'absence de séquelles radiologi-
ques, la bronchographie a permis de déceler des dilatations de
bronches dans a peu prés un cas sur cing (19 %), et également
un trouble ventitaltoire avec une fréquence de 10 %.

IIs insistent ainsi sur I'intérét d'un bilan post thérapeutique pour
une meilleure prise en charge.

MOTS-CLES : Tuberculose — Séquelles.

ZAIBI M. & al. — The cured tuberculosis and its problems.
La Tunisie médicale, Apr. 1989, Vol. 67, N° 4

ABSTRACT : The authors report 374 cases of pulmonary tuber-
culosis treated and cured. They found in a radiologic sequela in
65 % of cases, a bronchic sequela in 52 % of cases (a bronchic
dilatation) and a fonctionnel sequela proved by spirometry in
34 %.

They remark that a bronchographie exam care show a bronchi
dilatation in 19 % of cases even with out a radiologic sequela,
and a ventulation trubls in 10 %.

The authors insist about the interst of a post évaluation and the
take charge of patient in treatement with a good conditions.

KEY-WORDS : Tuberculosis — sequela.
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I INTRODUCTION

La tubercuiose pose un probléme diagnostic, un
probléme de prise en charge et elle pose aussi des
problémes aprés guérison. )

Dans ce travail nous nous proposons d’étudier les
séquelles radiologiques, bronchographiques, et spi-
rometriques chez 374 tuberculeux traités et suivis
dans le service de pneumophtisiologie a 1'Hoépital
Militaire de Tunis.

IT - MATERIEL ET METHODE

1/ Age et sexe : tous nos malades sont de sexe mas-
culin et pour la trés grande majorité d’entre eux
(95% des cas), ils se recrutent parmi les soldats avec
un 4ge moyen de 22 ans.

En raison de cette trés nette prédominance des
soldats dans notre série nos résultats pourraient étre
rapportés a cette tranche d’age sans grand risque
d’erreur. ;

2/ Circonstances de découverte : elles sont au nom-
bre de trois :

— un début aigu constaté chez 36% des malades

— un début progrossif une fois sur deux

— et la découverte a été fortuite dans 14% des cas et
ce lors d'un examen radiologique systématique
d’incorporation.

3/ Les lésions : Les lésions tuberculeuses interes-
sent le parenchyme dans 63% des cas, la plevre 26%
et les deux en méme temps 6%.

Ces lésions sont bilatérales chez un malade sur

trois (118 cas). Quant a I’étendue, dans un cas sur
trois, les lésions tuberculeuses sont égales ou supé-
rieures a I’équivalent de tout un champ pulmonaire.

IIT - RESULTATS :

Tous ces malades ont re¢u un traitement spécifi-
que parmi lesquels 56 patients ont bénificié d'un trai-
tement court associant INH-RIF le reste ayant été
soumis au régime standard de 18 mois.

A l'issue du traitement un bilan dit d’expertise est
pratiqué de facon systématique qui comporte en
dehors des examens, cliniques, biologiques et bac-
tériologiques, un examen radiologique, une bron-
chographie a I’hytrast et une épreuve spirometrique.

A — Aspect radiologique final :

A l'issue du traitement 134 patients n’ont gardé
aucune séquelle radiologique (35%).

Image radiologique finale Nombre Y%
ITN (image thoracique normale) 134 35.82
Image séquellaire 240 64,18
TOTAL 374 100

TABLEAU II : Aspect radiologique apres traitement

1) Corrélation organe atteint et [.T.N :

Les guérisons sans séquelles radiologiquement
visibles, varient en fonction de l'organe atteint :
20% chez les malades atteints de tuberculose paren-
chymateuse, 66% dans les cas d’épanchement pleu-
ral isolé et 38% losque la tuberculose a touché en
méme temps la plevre et le parenchyme.

L’étude des images redevenues normales, montre
qu’il existe une corrélation étroite entre de 16t de
malade et I’aspect radiologique initial.

Une lésion initiale peu étendue, guéri sans séquel-
les dans pres de 50% des cas, alors que pour une
1ésion initiale tres étendue, ce taux passe a 24%.

Importance Nombre %o
Petite importance (a) 111 30,08

66,66
Moyenne importance (b) 135 36,58
Importante (c) 94 25,47
Tres importante (d) 29 7,87
Total 369 100

Organe atteint Nombre de cas | Nombre d'ITN %
alaRx1 alaRx2

parenchyme 236 48 20,33

Plévre 98 65 66,32

Pleuvro-parenchymateux | 21 8 38,09

TABLEAU I : Répartition des lésions radiologiques au départ

Pour ce qui du type des lésions initiales, nous rele-
vons ’existence d’image de type nodulaire isolé dans
12% des cas, d’'une image infiltrative dans 8% des
cas, mais comme cela est classique, I’association de
plusieurs types Iésionnels radiologiques est retrou-
vée dans prés de 80% des cas.

TABLEAU III : Correlation organe atteint et ITN apres traite-
ment

2) le séquelles radiologiques :

Lorsque les malades guérissent en gardant des
séquelles (240 malades dans notre série). Celle ci
sont le plus souvent minimes (77%).

Ces séquelles sont comme cela est classique, le
plus souvent d’allure «fibreuse». Quand aux autres
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possibilités de lésions séquellaires, il s’agit tantot de
pachypleurite (11% des cas) tantot de cavité rési-
duelle, tant6t d'une image en grelot, de poumon
détruit.. .

Rx 1 : aspect radiologique initial

Rx 2 : aspect radiologique aprés traitement

Importance de la lésion Nombre de cas| Nombre d’ITN %
initiale alaRx1 alaRx2
Petite importance (a)ll1 54,54 48,66
Moyenne importance| (b) 135 50 - 37
Importante (c) 94 18 19,15
Trés importante (d) 29 7 24,16
Total 369 129 34,95

TABLEAU IV : Corrélation étendue radiologique et ITN

B) — Les anomalies bronchographiques :
270 de nos malades ont bénéficié d’'une bronchogra-
phie a 'hytrast.

Rx 2 Nombre %o
Fibrose 139 37,16
Autres images séquellaires 101 27,02
ITN 134 35,82
TOTAL 374 100

TABLEAU V : Type des images radiologiques séquellaires

1) Type de lésions bronchographiques :

3) corrélation DDB — étendue des lésions :
* Iésions initiales : il nous semblé intéressant d étu-
dier la fréquence des dilatations par rapport a la
lésion initiale et il s'est avéré que plus celle-ci est
importante, plus le pourcentage de dilatation des
bronches est élevé.

Type de DDB Nombre %o
Cylindrique 81 57.44
Moniliforme 17 12,05
Sacculaire 10 7.09
F. associées 33 22,42

TOTAL 141 100

TBLEAU VII : Bronchographie : type des DDB

* lésions finales : Nous avons également essayé de
voir s’il y a un rapport entre I'aspect radiologique
terminale et I'existence ou non de bronchectasie.

. . . Bronch hi
Les dilatations quand elles existent sont surtout o " Rx1 |Total DDB %
cylindriques comme cela est classique (57% des cas).
. : Petite importance (a) | 83 31 37,34
Les formes terminales de type Kystique sont rares
(7%), alors que les formes associées sont retrouvées  |Moyenne importance (b)| 97 52 53,60
chez plus d’un de sur cing.

[ malade sur cing Importante (c) | 71 42 39,15
Bronchographie Nb de cas % Trés importante (d) | 19 16 84,21
DDB 141 52,23 Total 270 141

129 47,77
Normale TABLEAU VIII : Corrélation Rx1 - DDB
TOTAL 270 100

TABLEAU VI : bronchographie : résultats globaux
2) Topographie des bronchectasies :
Le - lobe supérieur est beaucoup plus atteint au

niveau du poumon droit alors que le lobe inférieur,
I’est beaucoup plus du c6té gauche.

Nous avons été frappé par le fait que, parmi les 89
malades ayant guéri sans aucune séquelle radiologi-
que visible, 17 d’entre eux avaient des dilatations
bronchiques, soit 19%. Chez les malades ayant
gardé des séquelles, les dialatations sont été présen-
tes dans 68% des cas.

Lorsqu’il existe une image séquellaire interessant
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uniquement la plévre (34 cas). Les dilatations sont
présentes sont chez 38% des malades.

Aspect radiologique final | Nbre de cas |Nbre /DDB | %

ITN 89. 17 19,10
Image sequellaire 181 124 68,50
TOTAL 270 141

TABLEAU IX : Corrélation Rx 2 - DDB

C - Les répercussions fonctionnelles respiratoires :

La spirometrie pratiquée chez 359 malades, a mis
en évidence un déficit ventilatoire dans 34% des cas.

Ce trouble étant le plus souvent restrictif (20%).

telles anomalies spirométriques chez environ 10%
des malades guéris sans séquelles radiologiquement
visibles chez des sujets non tabagiques.

2) Corrélation DDB — spirométrie :

Parmi les 141 malades porteurs de dilatations. 74
présentations en méme temps un trouble ventilatoire
surtout restrictif.

E.F.R Nombre %
Normale 236 65,73
Syndrome restrictif . 70 19,50
Syndrome obstructif 29 8,07
Sydrome mixte 24 6,70
Total 359 100

TABLEAU X : Spirometrie : résultats globaux.

1) Corrélation spirométrique et aspect radiologique :
* Aspect initial : 'étude des anomalies spiromé-
triques par rapport a I'aspect radiologique initial, a
montré qu'une atteinte pleurale, donne beaucoup
plus souvent un trouble spirométrique qu’une
atteinte parenchymateuse (60% contre 22 %).

1 existe également une corrélation étroite entre la
fréquence des anomalies spirométriques et I’étendue
des Iésions initiales : une tuberculose peu étendue
donne des spirométries anormales dans 23% des cas,
une tuberculose trés étendue est a I'origine de per-
turbations spirométriques dans 73% des cas.

* Aspect final :

Aspect radiologique final Nb. EFR faites| EFR Anles %
Séquelles 235 111 47,23
LLT.N 124 12 9.67 .
TOTAL 359 123 34,27

TABLEAU XI : Spirométre : corrélation avec Rx 2

3’il est prévisible de retrouver une spiromeétrie per-
turbée lorsqu’il existe des séquelles radiologiques
parcontre nous avons été surpris par I’existence de

EFR
DDB Nle R 0 M TOTAL
TOTAL 67 37 22 15 141
%o 47,51 47,51 26,24  15.60 10,65

TABLEAU XII : Spirometrie : corrélation avec les DDB
IV - COMMENTAIRES

La tuberculose avec un traitement spécifique,
précoce, bien conduit, guérit dans la majorité des
cas, mais comme pour chaque médaille, ce traite-
ment a un revers, car nous constatons I’existence de
séquelles radiologiques, d’anomalies bronchographi-
ques et des troubles ventilatoires.

* Le bilan radiologique effectué en fin de traitement
a révélé I'existence de séquelles chez 240 de nos 374
malades étudiés, soit 61,18%.

Auteurs Soltani (62) Azouz (3) Notre série
Nb de cas étudiés 127 70 374
% de séquelles Rx 70 50 64,18

TABLEAU XIII : Séquelles radiologiques : étude comparative

Radiologiquement ces séquelles sont d’autant plus
importantes que les Iésions initiales sont étendues.
Et comme cela est classique, elles sont le plus sou-
vent d’allure fibreuses (56%).

Ces séquelles semblent dépendre étroitement du
régime thérapeutique. En effet, plus celui-ci est
long, le pourcentage des séquelles est abaissé. Les
malades traités par INH — Rifadine pendant 6 mois,
ont gardé les séquelles dans 87,14% des cas, alors
que ceux qui ont regu un traitement de 18 mois, ont
gardé des séquelles dans 61% des cas. Ceci a é€té
constaté par SOLTANI (8) (86 et 61%) de méme
que par BEN HASSINE (2) dans une étude portant
sur 185 malades.

MAALEJ et Col, ont constaté que les tuberculeux
traités a la rifampicine guérissent avec de fortes
lésions radiologiques.

La tuberculose guérit en laissant derriere elle des

éctasies bronchiques dans 52,23% des cas. Notre
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pourcentage se rapproche de celui de SOLTANI
mais, il est nettement inférieur a celui de SEHILI
(7).

ces éctasies sont d’autant plus fréquentes que la
lésion initiale est plus importante. Ceci a été
retrouvé chez 84,21% de nos malades présentant des
iésions initiales tres importantes (d) d’autres auteurs
ont retrouvé cette méme donnée (2).

Ces dilatations existerdt chez 19% des malades qui
ont guéri sans garder de séquelles radiologiquement
visibles. Dans un autre travail, le pourcentage de
dilatation losque I'image thoracique, n’est que de
5.5% (2).

Comme pour les Iésions fibreuses, il existe une

relation droite avec le type de traitement conduit.
Parmi les 56 malades ayant été soumis a I’association
INH — Rifadine, 42 d’entre eux soit 62%, ont déve-
loppé des bronchectasie, alors que pour les malades
ayant €té mis sous régime classique, ces dilatations
n'existent que pour 48% seulement. Pour BEN
HASSINE les pourcentages ont été respectivement
de 50 et 24% (2).
* Les 2/3 des malades ne présentent aucune anoma-
lies spirométrique, BERNARD (3) a propos de 112
cas de tuberculose guérie trouve 45% de spirometrie
normale et MOLINA (6) a propos de 27 cas ne
retrouve que 4 épreuves spirométriques normales.

CONCLUSION

L’étude des 374 cas de tuberculose aprés traite-
ment nous a permis de noter surtout :

— lalésion initiale est importante et trés importante
dans 1/3 des cas et cette tuberculose guérit en
laissant des séquelles radiologiques dans 64% des
cas.

— apres guérison et toutes formes confondues la
tuberculose laisse derriere elle des bronchecta-
sies dans 52% des cas.

— Corrélée a I'aspect radiologique initial on cons-
tate que plus celui ci est important plus la fré-
quence des dilatations de bronches est grande.

Un déficit ventilatoire surtout restrictif a été

chez 35% des malades et comme pour les bron-
chectasies la fréquence des anomalies spirométri-
que est d’autant plus grande que les Iésions initia-
les sont étendues.

Il est a rappeler que tous nos résultats interes-
sent le jeune sujet. C’est souligner "ampleur du
probléeme de la prise en charge de ce genre de
malade aprés guérison de la tuberculose.
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ELECTROPHORESE ET IMMUNOELECTROPHORESE
ETUDE BIO-CLINIQUE : A PROPOS DE 188 CAS
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GARGOURI J. & coll. — EP et IE (étude bio-clinique : & propos de
188 cas.
La Tunisie médicale, Avr. 1989, Vol. 67, N° 4

RESUME : Dans le but d'identifier et d'étudier des patients
atteints de maladies immunoprolifératives notamment «myelome
et M C L», nous avons étali un contact régulier avec les services
du C H U Hédi chaker de Sfax.

Nous avons regu 188 sérums de differents services. A partir de
ces sérums, nous avons éffectué une éléctrophorése sur acetate
de cellulose suivie d'une immunoéléctrophorése avec un anti-
sérum total. les myelomes sont typés par immuno-éléctropho-
rese avec des anticorps spécifiques anti-chaines légeres et lour-
des etles M C L = sont confirmées par immunoselection avec un
anticorps specifique anti-Alpha. Nous avons obtenu 13 myelo-
mes et 4 M C L «<. la comparaison de nos résultats avec ceux
obtenus par d'autres laboratoires confirme d'une part I'hypothése
selon laquelle le nombre de cas d'une classe donnée aest fonc-
tion de la concentration de celle-ci dans le sérum et d'autre part
I'existance de facteurs genétiques et environnementaux.

MOTS-CLES : Myelome — Maladie des chaines lourdes.

GARGOURI J. & al. — EP and the |E (A bio-chemical study about
188 cases).
La Tunisie médicale, Apr. 1989, Vol. 67, nr. 4

ABSTRACT : In order to identify and study the patients with
immunoproliferative diseases, especially myeloma and H C D,
we have established a regular contact with hematologic depar-
tments of C H U Hédi CHAKER in Sfax we received 188 sera
from these different departments. We have done an electropho-
resis on cellulose acetate followed by an immunoelectrophoresis
with total anti-sera. The myeloma were defined with specific anti-
dotics anti ligth and heavy chains and the H C D = were confir-
med by immunoselection with an anti = specific antibody. We
found 13 myeloma and 44 C D =. Our results, compared to those
of sublis hed datas, confirm the hypohesis that the number of
cases of a given group depend on its concentration in the sera
and the genetic and environmental factors.

KEY-WORDS : Myeloma — Heary chains disease.
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[ - INTRODUCTION

L éléctrophorése des protides (E P P) est une
méthode physico chimique trés courante de sépara-
tion des protéines des liquides biologiques. Sous
I’éffet d’'un champ électrique et dans un milieu de
pH déterminé, les divers constituants protéiques du
sérum sont séparés selon leur mobilité éléctropho-
rétique qui est en relation directe avec la charge
nette de la molécule.

Ainsi, les molécules chargées positivement se
déplacent vers la cathode (p6le négatif) alors que les
molécules chargées négativement se déplacent vers
I'anode (pole positif).

Les protéines sériques se séparent en 5 groupes on
fractions. Apres intégration graphique, ces fractions
sont représentées sous forme de pics éléctrophoréti-
ques (Fig 1) :

® (O]
— I"albumine
— les globulines : o< 1.2 2 et )

Cependant, un sérum contient plus de protéines
différentes. Chaque pic est donc constituté de plu-
sicurs protéines différentes. Ces fractions ont toute-
fois un intérét seémiologique. leurs variations patho-
logiques restant caractéristiques puisqu’elles depen-
dent surtout des variations d'une ou deux protéines
majoritaires par fraction.

Il - MATERIEL ET METHODES
1° Les sérums :

Nous recevons les sérums des malades du CHU de

sfax qui draine tout le sud tunisien, plusieurs services

de spécialités différentes sont concernés (*) :

(*) Les malades du service de pédiatrie n’ont pas été
incorporés dans I’étude, les normes pédiatriques et les -
résultats obtenus foront l'objet d’une étude a part.

Hématologie (35,1 %), Médecine Générale
(29,78 %), Gastro-entérologie (22,87 %), Maladies
infectieuses (7,44 %), dermatologie, cardiologie et
autres (4,8 %).
2° Les techniques expérimentales :

(a) Protidémie :

La protidémie est déterminée par la méthode
colorimetrique de Biuret. La lecture de la densité
optique (D.o) se fait par un spéctrophometre LKB
4050, puis cette valeur sera rapportée au quotient (a)

D.o échantillon
D. o étalon %69e8

(a) Protidémie =

— 69 g /1 étant la protidémie de I’étalon
— D. o étalon : sa densité optique
Ce dosage de protidémie se fait pour tous les

échantillons. La valeur trouvée sera comparée a la
moyenne de protidémie de notre échantillon d’éta-
lonnage (tableau I).

Electrophoreése des protides : E P P :

Cette technique est aussi réalisée pour les échan-
tillons. Nous utilisons pour ceci la micro-méthode
sous acetate de cellulose au moyen d’un équipement
Sébia (2). Les sérums sont appliqués sur la mem-
brane a I'aide d’un applicateur ; la migration dure 45
mn a 200 V dans un tampon veronal Fi 0,066 pH
9.2 ; ensuite plusieurs étapes se succeédent :

— coloration (rouge ponceau a 5 % : 5 mn)

— décoloration (3 — 4 bains d’acide acetique a 5 %)
— déshydration (méthanol pur 3 — 5 mn)

— transparisation (méthanol 75 ml + acide acetique

20 ml + diacetonalcool 5 ml pendant 1'307").

La membrane est sechée et un tracé éléctrophore-
tique est obtenu apres intégrateur Sebia (Cellopro-
fil).

Cette méthode nous procure d’excellentes sépara-
tions des protéines sériques. Elles donne les 5 pics
décrits ci-dessus = albumine, o< 1, o, B3 et K glo-
bulines. La valeur en gramme de chaque fraction

TABLEAU - |

Fraction Protidémie (g/l)  Albuminémie (g/1) = | (g/) = 2 (g/) B3 (g/) . (gh)
Moyenne «m» 63.5 43.89 1,97 4,7 6,71 8,11
Ecart type 6 547 4.33 0.56 1,07 0.87 2,11
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sera comparée a la moyenne de notre échantillon

d’étalonnage (tableau I) (I’étalon a été établi grace a

un groupe de 60 donneurs adultes sains sans préci-

sion de I'ge ni du sexe).

L’écart type de chaque fraction permet d’établir
les limites avec les quelles nous pourrons interpreter
les différentes fractions des sérums des malades et ce
a5 % de risque (m —26 < m < m + 26).

(c) Immuno-éléctrophorese : IE :

L'IEest une technique trés simple et spécifique pour

I'indentification d’une protéine. En analyse clinique,

son interét principal est le dépistage des gamma-

pathies. L’analyse est réalisée en 2 temps =

— les protéines sériques ou antigénes sont séparés
par éléctrophorese.

— les immuns sérums déposés dans les rigoles diffu-
sent et réAgissent avec les antigénes en donnant
des arcs d’immunoprécipitations.

Nous effectuons les IE selon la microméthode de
Schédegger et ce avec des anti-corps Behring (anti-
sérum polyvalent et au besoin plusieurs anti-sérums
monospécifiques (anti-IgA, Anti IgM, Anti 1gG,
anti K, anti ..A.); le temps de migration étant de 1h
20" a2 250V dans un tampon veronal PH 9.2.

Nous avons, par ce moyen et en plus des diagnos-
tics des gammapathies monoclonales, fait le diagnos-
tic d’'une déficience en IgA.

Immuno-sélection (1.5)

C’est la migration des protéines sériques dans un
gel d’agar contenant des anti-K et anti-. A entrainant
une capture, autour du puits, de toutes les Ig et des
chaines légeéres a I'éxception des chaines lourdes.
Elle représente le moyen immuno-chimique idéal
pour le diagnostic des maladies des chaines lourdes.
Nous avons effectué 6 I S selon la méthode decrite
en 1979 par Doe. Danoner Seligmann avec des anti-
corps Behring. 4 parmi ces 6 étaient positives.

Sur les 188 dossiers que nous avons étudié, nous
avons voulu montrer, d’un part I'importance de tels
éxamens biologiques dans le diagnostic et la surveil-
lance et d’autre part le degré de correlation chimio-
biologique.

[T - RESULTATS ET COMMENTAIRES

L’étude approfondie de I’énsemble des dossiers
nous a montré I'existence de toutes les sortes de
tracé électrophorétique, exception faite sur le tracé
de type parasitaire retrouvé surtout en cas de trypa-
nosomiase.

1 — Tracé n_ormal, Ll 5

Un tracé éléctrophorétique normal a été retrouvé

chez 25 patients. La plupart d’entre eux avaient une

simple anémie isolée. On a par ailleurs not¢ un cas

de LAL et un cas de LLC ou le tracé normal peut se

voir. La corrélation chimico-biologique est de ce fait
totale.

2 — Carence nutritionnelle ou insuffisance hépatique :
Ces 2 causes donnent un méme tracé électropho-

rétique avec diminution de I’Albulmine, de I'= 1. de

I’ 2 et parfois des B globuline. Les .Q. restent

inchangées ou peuvent étre abaissées.

Au méme titre que la carence nutritionelle, la
malabsorption intestinale donne le méme type de
tracé.

Dans notre série, la carence nutritionnelle a été
retrouvée chez 8 malades le plus souvent associée a
un tableau d’'anémie.

L’insuffisance hépatique confirmée par des tests
hépatiques a été retrouvée chez 2 malades, mais le
tracé électrophorétique était plutdt celui d'une
hyper gamma polyclonle réactionnelle.

Quant a la malabsorption, elle a été trouvé dans
19 cas. Le tracé éléctrophorétique a été typique dans
15 d'entre eux. Dans les 4 restants, I'EPP était tout a
fait normale.

3— Syndrome inflammatoire :

L’inflammation a eu la plus grande part avec 67
malades. Plusieurs processus inflammatoires €taient
retrouvés. Parmi ces 67 malades :

— 23 ont eu une EPP typique d’inflammation avec
comme excellent indice une 1 des = 1 et = 2 glo-
bulines.

— 33 sont déja passés a la chronocité ce qui explique
I’hypergamma polyclonale frequemment associée.

— 10 ont eu un tracé normal malgré leur processus
inflammatoire en cours. La prise d’anti-inflamma-
toire n’est pas écartée.

— Enfin, pour le dernier cas, le tracé éléctrophoréti-
que était celui d’'une carence nutritionnelle. Cette
derniére pouvant masquer une éventuelle 1 des
pics o« 1 et = 2.

4 — Augmentation polyclonale des IG :

Ce type de tracé a €té retrouvé dans 28 cas. L'él¢-
vation se traduit sur I'éléctrophorese par une
augmentation diffuse, en dome de l’ensemb‘le de la
zone des gammaglobulines. Cette élévation n'a
guére de signification dignostique précis'e en dc?h(?rs
de celle de I’existence d’un processus immunitaire
qu’il soit d’origine infectieuse ou auto-immune. Lff
cas particulier de la cirrhose sera vu ultérieurement a
part.

Dans notre série, nous avons noté a coté des quel-
ques infections de diverses origines, surtout des
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maladies auto-immunes représentées essentielle-
ment par le LED.

La correlation clinique-biologie a été 1a aussi par-
faite.

5 — Cirrhose hépatique :

La cirrhose hépatique représente un cas particu-
lier d’augmentation polyclonale des Ig. Habituelle-
ment, on trouve a la phase précoce une diminution
de I’Albumine, une augementation des = 2 globuli-
nes (signe d'inflammation) et des .{).. globulines;
puis lorsque la cirrhose devient décompensée on
aura la superposition de I'insuffisance hépatique fai-
sant disparaitre albumine et =< globulines,  'intense
activité plasmocytaire causant une augmentation
surtout des IgA dont la migration €lectrophorétique
se fait entre B et .8. globulines réalisant la soudure
— % en forme de dome.

Dans notre série, nous rapportons 6 cas de cirrho-
ses hépatiques confirmées. Le tracé €léctrophoréti-
que étant typique pour I'’ensemble des 6 cas, le cor-
relation est donc parfaite.

6 — Syndrome nephrotique :

Aucours du syndrome néphrotique, les plus peti-
tes molécules protéiques s’échappent par le rein
Iés€. Le foie réagit par une fabrication plus impor-
tante de molécules de haut poids moléculaire / o 2
macroglobuline et les B lipoprotéines. Il en résulte.
sur I’électrophorése une diminution de 1’ Albumine.
des 1 et des .X.. globulines avec 1 importante des
o= 2 et B3 globulines.

Parmi les 8 syndromes nephrotiques que nous
avons €étudié, 4 avaient donné un tracé identique a
celui décrit cidessus ; 2 tracé d’hypergamma polyclo-
nale réactionnelle et 2 un tracé d’inflammation. Ces
chiffres concluent a une correlation a 50%.

— Hypogammaglobulinemie :

L’existence d’'une hypogammaglobulinemie peut
étre consécutive soit a une diminution de synthése
des Ig qui peut porter sur 1 ou plusieurs classes d’'Ig
et dont I'origine est surtout hériditaire ; soit a une
augmentation de leur catabolisme (fuite digestive,
rénale, ...).

Nous rapportons un cas d’hypogammaglobuliné-

mie par fuite rénale (N.G isolée) et un cas dd a un

déficit isolé en Ig A (habituellement vu chez un indi-
vidu/700). Dans les 2 cas, 'EPP a montré une dimi-
nution importante des ¥ globulines en dessous de la
limite inférieure de la norme.

Le déficit en IgA a été confirmé par I E avec anti-
sérum polyvalent puis monospécifique anti-Ig A.

8 — Dysglobulinémie ou gammapathies monoclonales

(GH)

1 — 2 grands groupes peuvent étre actuellement dis-

tinguées :

— les formes myelomateuses ou malignes compre-
nant :

+ La M. K. (maladie de Kahler)

+ La M. W. (maladie de Waldenstroem) ct

d’autres syndromes Lymphoprolifératifs telque

ELE:

+ La MCL (Maladie des chaines lourdes).

— El les formes non myelomateuses regroupant :

+ Des formes associées a certaines affection (en

particulier les maladies auto-immunes, ce tains K.

...) et qu’on note par GMOD.

+ Des GM apparamment bénignes (GMBE) ou

I"'anomalie monoclonale est observée en dehors de

toute affections, en particulier chez le sujet agé.
2 —Dans notre serie nous rapportons 23 cas de GM
dont 17 ont été diagnostiqués et typés. les autres
I'ont déja été avant I'ouverture de notre laboratoire
().

17 GM représentent 9% de I'ensemble. Ce chiffre
est important méme si le service d’hématologie
représente a lui seul 35,1 % de nos malades étudiés.
Dans une étude faite sur 4809 sérums, Zouari (11) a
rapporté 198 GM (4.1 %)

3 — Par ailleurs, en consultant le tableau II, nous
remarquons que
a — d'une part, il y'a :

“ 13 myelomes dont 2 a chaines légeéres théorique-
ment, le myelome résulte de la transformation mali-
gne d’un clone plasmocytaire dont la prolifération se
developpe dans la moelle essentiellement et ayant
comme résultat la synthese accrue d'un Ig MC c'est
a dire comportant une seule classe et sous classe d'Ig
(Igg ouIgA) et un seul type de chaine légere (K...).
Quand I'lg monoclonale est une IgM, dans ce cas il
s’agit de la maladie de Waldenstroem.

Sur le tracé électrophorétique, les [gG migrent en
position des . globulines, les [gA an position des
ou .X., alors que les chaines légeres migrent en posi-
tion B ou méme . Ces dysglobulinémies se tradui-
sent habituellement par un pic monoclonal mince et
a base ¢troite. La découverte d’un tel aspect impose
la pratique d'une série d’I E avec un anti-sérum
polyvalent et plusieurs anti-sérums monospécifiques
(anti IgG, Anti IgA, anti [gM, anti K et anti .A.) a
la recherche d’une déformation, d’un épaississement
ou d’un dédoublement limité portant sur ’arc de I'lg
en cause. L’étude des urines est aussi indispensable a
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ia recherche de la protéine de Bence-Jones normale-
ment 1ctrouvée dans 70 % de cas, terme élargi a
I'existence de chaines légéres dans les urines. Ces
chaines légéres MC seront (*) une étude plus détail-
Iée (en Verticale) des divers syndromes dysglobuli-
némiques sera utlérieurement présentée a part.

Recherchée par EPP des urines apres concentra-
tion (50 X), I'lE s’effectue sur urines concentrées
avec un anti-séum anti SHN (polyvalent) et des anti-
sérums monospécifiques anti K et anti .\ Il faut
savoir que ces chaines légeres, filtrées normalement
par le glomérule en raison de leur faible poids molé-
culaire, seraient a l'origine de IRC progressive du
fait de leur toxicité tubulaire. L‘'IR A est plus rare.

Dans notre série, les 2 malades ayant eu un mye-
lome a chaine légére sont décédés dans un tableau
d’IR rapidement progressif. Sur les 11 restants, 9
avaient des signes plus ou moins importants d’'IR. du
point de vue E P P, la migration des diverses Ig MC
a €té conforme a celle décrite plus haut. Les IE ont
confirmé le diagnostic.

*—et4 MCL o :

Connues pour chacune des 3 principales classes.
les MCL sont définies par I'existence d'1 Ig MC séri-
que pathologique représentée seulement par une
chaine lourde incompléte. Dans la majorité des cas
de MCL =« et .§., il n’'ya pas de synthése de chaines
légeres, alors que cetains cas de MCL u, une chaine
légére d'un seul type est produite et excretée indé-
pendemment de la chaine lourde. Elle est retrouvée
dans les urines. La chaine lourde (.X.. x, u) est, elle
aussi, parfois présente dans les urines.

A T'E P P du sérum et malgrés le caractére Mc des
chaines lourdes produites, I'aspect en pic étroit fait
défaut du fait de la polymeristion de ces chaines. On
aura plutot I'aspect en large tache hétérogéne dans
la région = ou B globulines quant il s’agit de MCL
o ; dans celle X., plus rare, une large bande est
retrouvée au niveau de la région B ou ., la MCL g
est éxceptionnelle. L'IE. pour chacune des ces mala-
dies montre un arc pathologique de la chaine lourde
correspondante avec absence de tout arc avec les

TABLEAU II : Classification chronologique des gammapathies monoclonales
NOM ET PRENOM SERVICE NATURE DE L'Ig Mc QUANTITEENg /1
DIE HEMATOLOGIE IgA >\ 353 ¢/l
Z.H REANIMATION IgGK 27,7
Z.A HEMATOLOGIE 1gG A 29.5
H.H HEMATOLOGIE IgGK 51.3
D.B HEMATOLOGIE MYELOME A CHAINE LEGEREK 16.5
N.A HEMATOLOGIE IgGK 23,7
C.N ORTHOPEDIE I1gGK 18.8
AM HEMATOLOGIE IgGK 30
S\M GASTRO-ENTEROLOGIE MCL = ND (")
B.M GASTRO-ENTEROLOGIE MCL = ND (%)
SM HEMATOLOGIE I1gGK 31,6
M.N HEMATOLOGIE MYELOMEA CHAINE LEGEREK 26.4
CL HEMATOLOGIE 1gG A 22,6
E: T MEDECINE GENERALE IgGK 19
L.Kh MEDECINE GENERALE IgA )\ 24,5
L.M GASTRO-ENTEROLOGIE MCL o< ND (*)
H.H GASTRO-ENTEROLOGIE MCL = ND (*)

(*) ND : NON DETERMINEE



268 La Tunisie Médicale

Volume 67. N? 4 Avril 1989

anti K et anti .A. La confirmation diagnostique
impose la pratique d'I.S. caractéristique de ces mala-
dies.

Dans notre série, ’'EP a montré — en plus d’un
fond de malabsorption commun a tous les malades et
en relation avec leur diarrhée chronique — un aspect
de large tache couvrant la région X. discret chez
un malade, plus prononcé chez 2 autres et un aspect
en large tache dans la région o<, B chez le 4eme (fig
2) (**) la plus ou moins grande netteté de ces aspects
en tache depend de la quantité de chaines lourdes
pathologiques dans le sérum. dans les 4 cas, la déci-
sion diagnostique a eu recours a I'L.S.

b — D’autre part, nous remarquons que :

* 9 myelomes ont été diagnostiqués en Hémato, 2 en
medecine générale, lieux habituels pour un diagnos-
tic précoce de la maladie.

(**) I'étude de 'ADM génomique et 'ADM tumoral
des 4 malades fera I'ojet d’une étude a part.

* Un mylome a été découvert dans le service
d’orthopedie a I'occasion d'une complication
osseuse (fracture spontanée dans cas)

* Enfin, un cas découvert dans le service de réani-
mation médicale traduisant un retard flagrant de
diagnostic, le malade arrivant d’emblée en état de
détresse respiratoire.

4 — Du point de vue immuno-clinique, nous dirons

que :

* En considérant I’ensemble des G M, notre série

comporte une formule biaisée avec 76 % de MK et

24 % de MCL oc. Nous n’avons trouvé aucun cas de

MW, ni de GMOD. ni de GMBE. Si on compare
ces chiffres a ceux rapportés par (1, 3, 4. 6.7, 8. 10.
11) (tableau III), nous constatons que la fréquence
de la MK est la plus importante de toutes les valeurs
rapportées, elle s'approche de celle indiquée par
Dugue. D’autre, part I'absence totale de MW, de
GMOD et de GMBE contraste avec leur existence
a des fréquences parfois importantes chez la plupart
de ces auteurs mais se rapproche des valeurs de
Zouari pour ce qui est de la MW et des GMBE, ces
derniéres €tant absentes vu que les sérums étudiés
proviennent uniquement de malades hospitalisés.

Enfin, la fréquence de MCL = rejoint la valeur de

Zouari et confirme la répartition géographique de la
maladie.
* En considérant la distribution des GM selon la
classe d'lg. nous avons obtenu 5294 % d'IgG.
11,76 % d’'IgA, 11,76 % de chaines Iégéres isolées
et 23,53 % de chaines lourdes. La fréquence des
IgG et celle des IgA se rapprochent de celles rap-
portées dans la littérature (1. 3. 4. 6, 7. 8, 10, 11)
(tableau IV).

Par contre celle de I'lgM, étant nulle (comme

pour la MW), se rapproche de la valeur de Zouari ct
confirmé avec celle-ci lorsqu’elles sont comparées
aux valeurs rapportées par les auteurs de 'ouest de
la France (yo ino et Legras) — I'éxistence de facteurs
génétiques et environnementaux.
* Enfin, nous avons dénombré, pour I'ensemble des
GM, 69,2% de chaines légeres K et 30,8 % de chai-
nes légeéres ...Cette proportion est analogue a celle
observée pour les Ig normales.

TABLEAU III : Répartition des groupes de gammapathies revue de littérature

MK MW GMOD GMBE MCL NOMBRE

DUGUE 1971 73 % 10,5 % 16,5 % — 0.82 % 559
CREYSSEL 1975 65,5 11,4 % 19,6 % 3.4 % — 801

AMEIS 1976 50,9 % 3.6 % 45,5 % = — 1242
YOUINOU 1977 55.2 % 17.4 % 18,7 % 8.7 % — 219
PELTONEN 1978 40.2 % 3.6 % 55,6 % 0.6 % — 169

LEGRAS 1984 33,9 % 16,5 % 32,6 % 17 % — 224
FINE 1985 56,2 % 21,7 % 10,8 % 11.3 % — 1182
ZOUARI 1986 Sg,l Yo 2 % 17.2 % 1,5 % 17,2 % 198
NOTRE ETUDE 1987 76 % — — 8 24 % 17
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TABLEAU IV : Répartition des classes des i globulines lonales revus de la litterature
1gG % IgA % IgM% lgbh % CH. LEGERES ISOLEES % | CHAINES % LOURDES ISOLEES]
DUGUE 1971 554 18,4 19.8 0,54 4.8 0.82
CREYSSEL 1975 56.6 17 14.5 0.3 11.6 —
AMEIS 1976 60,2 15.2 1355 0,98 10.1 —
YOUINOU 1977 51.4 2155 229 0.5 3.7 —
PELTONEN 1978 | 66.8 16 9.5 — 13 —
LEGRAS 1984 46.5 14.5 34,5 — 4.5 —
FINE 1985 51,1 16.4 25 1 6.4 —
ZOUARI 1986 46,5 15,7 355 3 14,1 17.2
NOTRE ETUDE | 52,94 11,76 — -- 11.76 23.53
— D’une facon globale et pour I'ensemble des 188 07 - LEGRAS. B.. GAUDIN M.. RUELLAND. A_, et COLL.
dossiers. la correlation entre clinique et biologie Revue critique de 234 immunoglobinopathies monoclonales
o N . Ann. Biol. Clin. 1984, 42, PP 211 - 216
EP. IE) a été parfaite dans 88 % des cas soulignant : i
(‘ P. : ) P o soulig 08 — PELTONEN.S.. WASASTIERNA.C.. et WAGER.O.
ams.l 1 1mp9rtaqc§ de tels examens biologiques pour Clinical Features of patients with a serum M. Component
le diagnostic clinique. Acta. med. Scand, 1978, 203, PP 257 - 263
Nous remercions le Professeur DALLAGI K. %~ iFU(’MAr‘\I”(\“ M"““ HURT‘:Z D.
, SE . y . 3 immuno-¢lectrophorese.  Les Monographies CHOAY.
(I',aboratone d’Hématologie et‘dblmmuno patholo 1979
gie F. M. TUNIS). Pour ses précieux conseils. 10~ YOUINOU. P.. LE. GOFF. P. SALEUN. J. P et COLL.
Les gammapathies monoclonales (Revue critique de 219
dossiers colligés en 3 ans).
BIBLIOGRAPHIE Path. Bilo. 1977, 25, n" 8, PP, 517 - 521.
11 — ZOUARI R.
01 — AMEIS. A. KO H.S et PRUZANSKI W. Constribution a I'étude des Gammapathies monoclonales (a
M. Components a review of 1242 cases. pr({pos de 198 cas).
Can. Med. Assoc. J, 1976, 114, PP 889 — 895. Thése Med. TUNIS.
02 - CELLOPLAQUE SEBIA
23 rue Maximilien Robespierre
92130, ISSY - les — Monlineaux Paris. LAL Leucemie Aigue Lymphoblastique
03 - CREYSSEL R., GIBA D. A., CORDIER. I.F. et BOIS-  LLC Leucemie Lymphoide Chronique
SEL. J. P. IRA Insuffisance Rénale Aigue
The frequency distribution of heavy chain classes and light IRC Insuffisance Rénale Chronique
chain types of 1 000 of monoclonal immunoglobulins. SHN Sérum Humain Normal
Biomedicine. 1975, 22, PP 41 — 48. LED Lupus Erythémateux Disséminé
04 — DUGUE M., ROUSSELET.F., KAHN. MF. et MC Monoclonal
GIRARD. M.L. NG Isolée Néphropathie Glomérulaire Isolée
Etude biologique sur 559 cas de paraprotéinémies MK Maladie de Kahler
Clin. Chem. Acta, 1971, 33, PP 75 - 86. AW Maladie de Waldenstrom
05 — FINE. J. M. GMOD Gammapathies Monoclonales associées a
Electrophorése et Immunoéléctrophorése en pratique cou- certaines affections
Fante: GMBE Gammapathies Monoclonales apparement
Maloine Edit. 1981. bénignes
06 — FINE. J.M et MAR EUX M. MCL Maladie des Chaines Lourdes
Données récentes sur les gammapathies monoclonales GM Gammapathies Monoclonales
Rev. Franc. Transf. immuno. Hémat., 1985, ¢— n’ 6, PP I Augmentation

591 — 600



/AR 5
270 La Tunisie Médicale Volume 67, N” 4 Avril 1989

Abonnez-vous a I_a Tunisie Médicale

Tarif dabonnement annuel

TUNISIE ET MAGHREB : Abonnement normal

r TUNISIE ET MAGHREB : Abonnement normal  .........cooovve 20 Dinars Tunisiens
[ RESIDENTS :

...................................................................................... 10 Dinars Tunisiens
[ INTERNES ET ETUDIANTS : oo 5 Dinars Tunisiens
| | . _
| INSTITUTIONS ET AUTRES PAYS : oo 40 dollars U.S.

Payement par :

- Cheéque bancaire et libellé au nom de la SOCIETE TUNISIENNE DES SCIENCES MEDICALES
« Cheque postal C.C.P. : 738-36 — TUNIS

* Virement au compte N° 78 20 02105 8 B.I.A.T. Agence : 53, Rue Al Jazira — TUNIS




ARTICLE ORIGINAL

LES LYMPHOMES MALINS NON HODGKINIENS DE L’ ABDOMEN
CHEZ L’ENFANT

CHAOUACHI B., TRABELSI M., DHAOUI R., BEN SALAH S., BEN AYED F.. DELLAGI K.
BENNACEUR B., GHARBI H.A ., SAIED H.

Hopital d'enfants - Tunis.

gl g panduinll A8yl - Skl sie Jdall dalll () il

LOoAL Lali AUl 44 )Moy slaTionl (waae paitldl) JULY &alya 0euds 1985 51967 3w o Lo gy uil - yaiila
2 LB LS 3 S0 gl laall g0 e diall g Lealad! LS 5oLl ol (ray (LasSrapialll) il 2all
D (poiabisialll) (o KN A )1

(44 Wlao Vs 42) Lok, WK, gl

(44 Wlis Ula 24) JS S Cllaral
LSl Taally LK sllaall e 30l oap ) 138 Gand 85 4 S5 3 Ll ) L, Ll Uiy g Sogll sy
T oY e 780 Ly ol (Lil,sSYY)
OV Siatd  Laplyiawgll ¢ 130U Lol Lol . agll o an®iall o ¢ L3AY! Llae fo LE (gl all a5S) 5y 3
el Lalall s (44 Jolie Ula 17) Lioy ol Lialll GVl (44 Jolie s 23) wmaSnn 53 0o £ 35 o el

ALl Ll Laady aysll paniis 4 LSLaS dallall =slSE Sl da sk e Ll

o = LesSagiialll : dacubew¥) Slalsl)

CHAOQUACHI B. & coll. — Les lymphomes malins non hodgki-
niens de I'abdomen chez I'enfant : aspects diagnostics & théra-
peutiques (& propos de 44 cas)

La Tunisie médicale, Avr. 1989, Vol. 67, N° 4

RESUME : 44 cas de lymphosarcomes abdominaux ont été
explorés et traités dans le service de Chirurgie Pédiatrique du
Professeur H. SAIED de 1967 & 1985.

Masse abdominale (42 cas sur 44) et altération de |'état geneé-
ral (24 cas sur 44) résument les caractéristiques cliniques de
cette néoplasie qui occupe le second rang apreés les néphroblas-
tomes.

L'histologie est venue souvent confirmer un diagnostic sus-
pecté sur les données cliniques et échographiques (80 %).

la chirurgie s'est limitée dans la grande majorité des cas a une
biopsie ou a une réduction tumorale.

les types histologiques sont largement dominés par les lym-
phosarcomes de type B de BURKITT (23 cas sur 44) suivis des
lymphosarcomes lymphoblastiques (11 cas sur 44).

Ces malades ont bénéficié dans leur majorité d'une chimiothé-
rapie de réduction tumorale puis d'entretien.

CHAOUACHI B. & al. & — Abdominal non-hodgkin's lymphoma
in children : diagnosis and therapeutic aspects (about 44 cases).
La Tunisie médicale, Apr. 1989, Vol. 67, nr. 4

ABSTRACT : 44 cases of abdominal lymphosarcomas are explo-
red and treated in surgery departement from 1967 to 1985 at the
Pediatric Hospital.

Abdominal mass (42 cases) and fealure to thrive (24 cases)
resume the clinic malignant tumor in Children and Adolescent
wich is the second neo tumor pleace after nephroblastomas.

The histology, confirmed the diagnosis, suspected on and
sonographic datain all the cases two histologic types are recogni-
zed, B. Lymphosarcomas (23 cases) and lymphoblastic lympho-
sarcomas (11 cases).

The surgery was limited in the majority of our cases in biopsy
all the patients were treated with chemotherapy.

MOTS-CLES :Lymphosarcome — Abdomen.

KEY-WORDS : Lymphosarcomas — Abdomen.
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Ces dernieres années, de nombreux travaux sont
consacres au LMNH de l'enfant. Leur intérét a
considérablement cru d’une part en raison des pro-
gres thérapeutiques réalisés grace a I'apport de la
polychimiothérapie et d’autre part en raison de
'immunologie permettant une meilleure connais-
sance des proliférations lymphoides.

En Tunisie, les lymphomes occupent la 1ére place
parmi les néoplasies de I’enfant et de I’adolescent.
Ainsi dans une étude concernant 924 cas de tumeurs
malignes et de leucémies chez les sujets agés de 0 a
14 ans. Jaafoura (5) en 1977, rapporte que les can-
cers les plus fréquents sont représentés par :

— les leucémies, (16,25 %)
— la maladie de Hodgkin (15,42 %)
—les LMNH (15,09 %)
— les carcinomes cutanés (09,12:%)

— les carcinomes du nasopharynx ( 6,47 %)

Il en ressort de ce travail que la moyenne annuelle
de LMNH chez les sujets agés de 0 a 20 ans est de
17,25 cas par an. par contre en France (12) le lym-
phome malin occupe la 2éme place en fréquence
parmi les maladies malignes de I'enfant aprés les leu-
cémies et a égalité avec les tumeurs cérébrales. Et
parmi ces lymphomes, moins de 1/3 sont des mala-
dies de Hodgkin et plus des 2/ 3 des LMNH.

Nous vous proposons dans ce travail d’analyser les
aspects cliniques, anatomo-pathologiques, et évolu-
tifs des LMNH abdominaux chez des enfants hospi-
talisés dans le service de Chirurgie Infantile de Tunis
de Mr le H. le Pr. SAIED du mois d'Avril 1967 au
mois de Janvier 1986.

MATERIEL & METHODE

Il s’agit d’une étude rétrospective de 44 dossiers
d’enfants et d’adolescents agés de 0 a 14 ans, hospi-
talisés dans le Service de Chirurgie Infantile du Prof-
fesseur H. SATED de L'Hépital d’Enfants de Tunis,
pendant une période de 18 ans (1967 a 1986). Tous
ces enfants ont subi une intervention chirurgicale.
Le diagnostic de LMNH a été affirmé dans tous les
cas par un examen anatomopathologique de la
tumeur abdominale pratiqué dans le Service du Pro-
fesseur M. CAMMOUN et de I'Institut de Carcino-
logie de Tunis. Dix huit enfants ont été adressés au
service de Carcinologie du Professeur BEN AYED
pour chimiothérapie.

RESULTATS :
Epidémiologie

Le recrutement des malades par année a été tres
variable (1 a 6). 1l est en moyenne de 3 cas / an.

Une prédominance masculine est retrouvée avec
28 gracons et 16 filles. Le sexe ratio est de 1,75/ 1

Les ages extrémes sont 18 mois et 11 ans. Le maxi-
mum de fréquence est situé au cours de la Séme
année de vie (18/44). La majorité des malades
(77 %) a un age compris entre 2 ans et 6 ans.

La répartition du sexe par groupe d’dge montre
que la majorité des filles (14 / 16) est comprise dans
la tranche d’age 0 — 5 ans.

ETUDE CLINIQUE

Le délai de consultation est inférieur a 1 mois dans
15 cas, compris entre 1 et 6 mois dans 17 cas, et
supérieur a 6 mois dans 5 cas. Cette donnée n’est pas
précisée dans 7 dossiers.

Les circonstances de découverte de la maladie
sont une complication digestive chirurgicale dans 5
cas, une masse abdominale dans 37 cas, et dans 2 cas
une découverte fortuite lors d’'un traumatisme abdo-
minal : chez un enfant I’examen clinique découvre
une masse abdominale, et chez I'autre, opéré en
urgence pour épanchement péritonéal, I'opérateur
découvre une carcinose péritonéale.

Ainsi le motif d’hospitalisation dans le Service de
Chirurgie est dans 6 cas une urgence chirurgicale et
dans 38 cas I'exploration d’une masse abdominale.

Les urgences chirurgicales comprennent :

— 3 cas d’invagination intestinale aigiie avec dans 2
cas la notion d’épisodes subocclusifs depuis 1 mois.

— 2 cas d’occlusion intestinale aigiie par sténose
tumorale et dans 1 cas la palpation retrouve une
masse de la FID, et un traumatisme abdominal avec
épanchement péritonéal.

Une masse abdominale palpable (MAP) est pré-
sente chez 39 malades. Elle s’accompagne de dou-
leurs abdominales = 17 fois, de troubles du transit =
15 fois (vomissements = 5 fois, constipation = 3 fois,
diarrhée = 2 fois, alternance diarrhée constipation
= 3 fois, épisode subocclsifs = 2 fois). La triade dou-
leurs abdominales troubles du transit, masse abdo-
minale présente chez 7 malades. Les autres sympto-
mes digestifs sont des hémateméses et melena = 2
fois, des rectorragies = 2 fois, un ictére cholestati-
que = Ifois. Une altération de I'état général souvent
profonde est observée chez la moitié environ des
malades de méme qu’un état fébrile ou subfébrile.
Un malades présente des oedémes généralisés.

Cette M.A.P. est unique dans 36 cas et multiple
dans 3 cas. Sa surface est réguliére dans 22 cas, bos-
selée dans 10 cas, non précisée dans 7 cas. Son siege
est la FID (6 cas), le flancdroit (10 cas) PTHCD (2
cas) , la FIG (2 cas), le flanc G (1 cas), pelvis (1 cas)
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et dans 16 cas elle est diffuse et occupe tout I’abdo-
men, dans 4 cas son siege n’est pas précisé. Une
ascite hémorragique le plus souvent découverte a
I'intervention est présente chez 9 malades. Une per-
foration digestive est rencontreé dans 3 cas, 2 en per
opératoire, et une en cours d’hospitalisation ayant
nécessité une intervention d'urgence pour périto-
nite.

Plusieurs localisations tumorales sont présentes
chez nos malades : ganglions périphériques (6 cas) et
médiastinales (1 cas), foie (4 cas), rein (2 cas), rate
(1 cas), pancréas (1 cas) thyroide (lcas), gencive (1
cas), nodules sous cutanés (1 cas) ovaire (1 cas),
parenchyme pulmonaire (1 cas).

Trois enfants ont présenté une symptomatologie
neurologique.

Deux ont eu un épisode de convulsions générali-
sées chez I'un (PL normale), localisées au membre
supérieur droit chez I'autre. ce dernier a bénéficié
d’une exploration (f, = normal, E E G = souffrance
hémisphérique gauche, PL = normal, Scanner céré-
bral normal). Enfin un 3éme enfant a développé une
paralysie facile.

EXPLORATIONS RADIOLOGIQUES :

L'abdomen sans préparatoire pratiqué chez tous
les malades, est présent dans 31 dossiers. Il est nor-
mal dans 4 cas, il montre des niveaux hydroaeriques
dans 2 cas, un pneumopéritoine dans 1 cas, et dans
24 cas une opacité de tonalité hydrique refoulant les
clartés intestinales.

Une U I'V retrouvée dans 26 dossiers, est normale
dans 11 cas, visualisé une compression intrinséque
dans 13 cas, et des reins tumoraux dans 2 cas.

Un lavement baryté présent dans 18 dossiers est
normal dans 6 cas, met en évidence une invagination
dans 3 cas, une compression extrinséque dans S cas
¢t une infiltration tumorale dans 4 cas.

Un TOGD réalisé 2 fois est normal.

Un transit du grele retouvé dans 7 dossiers est nor-
mal dans 2 cas, et montre une infiltration tumorale
dans 5 cas.

Une ¢chographie abdominale pratiquée chez 21
malades depuis I'année 1978, a permis d’évoquer la
nature lymphoide de la tumeur dans 12 cas.

Un scanner abdominal (introduit en Tunisie
depuis 1985) réalisé une fois visualise une tumeur
ilcocoecale d'origine lymphoide.

Une radiographie du thorax présente dans 24 dos-
siers, est normale 22 fois, dans 1 cas elle montre des
adénopathies médiastinales, et dans I'autre cas une
opacité du champ pulmonaire droit.

Une scintigraphie thyroidienne effectuée chez un
enfant ayant une localisation thyroidienne visualise
un nodule froid.

Les autres examens complémentaires :

L’hémogramme montre une anémie chez 2/3 des
malades. La VS a la lére heure est normale 4 fois,
modérement accélérée 16 fois et supérieure a 60 : 8
fois.

Un myelogramme pratiqué 14 fois (12 ponctions
sternales, 2 biopsies osseuses) est normal. Une étude
du L.C.R. faite dans 2 cas, est normale, et une étude
cytologique de liquide d’ascite est normale.

La chirurgie a été pratiquée chez tous les malades.
Dans 6 cas elle est réalisée en urgence pour invagina-
tion intestinale aigiie (3 cas), occlusion aigiie par
sténose tumorale (2 cas), traumatisme abdominal (1
cas). Dans 38 cas elle est réalisée «a froid» avec le
diagnostic de lymphome dans 20 cas et pour tumeur
d’origine indéterminée dans 18 cas.

le geste chirurgical a consisté en une réduction
tumorale sans résection (2 cas), une tumorectomie
avec résection digestive (7 fois) dont le plus souvent
une resection iléo-coecocolique (6 fois) avec hémico-
lectomie droite (4 fois), et une biopsie tumorale sim-
ple dans 35 cas.

Les suites opératoires sont marquées par un déces
en per-opératoire, 11 déces en post opératoire plus
ou moins immeédiats (9 déces dans le service de chi-
rurgie et 2 déces apres le transfert en carcinologie).
Un enfant est sorti contre avis médical du service de
Chirurgie, Quinze enfants sont perdus de vue

Dix huit enfants sont adressés en carcinologie qua-
torze ont bénéficié d'une chimiothérapie, 6 vont étre
perdus de vue, 5 sont décédés au cours du traitement
et 3 sont en rémission compléte dont I'un depuis 3
cas.

Nous avons apprécié I'extension initiale de la
maladie en fonction des données de I’examen clini-
que, des examens complémentaires et des résultats
de la laparotomie, et classé nos malades selon la
classification du Murphy (13). La présence d’une
tumeur abdominale dans le LMNH est déja un stade
IT ou IIT. Ainsi nous avons retenu 8 stades II et 36
stades III.

Depuis que le myelogramme et I'étude cytologi-
que du LCR n’ont pas été pratiqués systématique-
ment chez tous les malades, nous n’avons pu ics clas-
ser en stade IV.

Tous les malades ont eu un examen anatomo-
pathologique de la tumeur.

certains résultats correspondent a I'ancienne clas-
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sification de Rappaport (18) et d’autres a la nouvelle
classification de Kiel (20).

Dans tous les cas il s’agit de forme histologique
diffuse. Ainsi les différentes formes sont : lympho-
sarcome (1 cas); hématosarcome lymphocytique peu
différencié (8 cas), lymphosarcome lymphoblastique
(dont 2 types T) (9 cas) lymphome de Burkitt (23
cas), lymphosarcome immunoblastique (2 cas) et
centroblastique (1 cas).

DISCUSSION :

Le LMNH abdominal de I'enfant est fréquent en
Tunisie. Dans un travail du Service de Radiologie de
I’Hépital d’Enfants de Tunis (15), a propos de 314
cas de MAP, en dehors du kyste hydatique, le
LMNH vient en 2éme place aprés le néphroblas-
tome (17 % et 27%). Une étude échographique de
372 MAP pratiquée également dans le méme ser-
vice, montre que le LMNH représente 15% des
MAP (confirmé histologiquement 10%). Dans un
travail antérieur, BEN ALI KACEM (16) sur 78
MAP exploré a I'échographie trouve 9 LMNH. ce
qui situe I’étiologie lymphomateuse en 3 éme posi-
tion des M.A.P. Aprés le kyste hydatique et les
nephroblastomes. Une étude des pricipales séries
pédiatriques étudiant les MAP permet de constater
que les lymphomes malins ont une fréquence bien
inférieure et se situent apres le néphroblastomes, les
malformation kystiques du rein, les sympathoblasto-
mes, et les tumeurs hépatiques (12). Pour Rival, les
LMNH de ’'abdomen représentent 3% de MAP

Parmi les différentes formes de LMNH de
I’enfant, la localisation abdominale est la plus fré-
quente et représente 38 % dans la série de Raybaud
12).

Le recrutement par année dans le Service de Chi-
rurgie est en moyenne de 3 cas/ an alors qu’il est de 6
cas/ an pour le néphoroblastome.

Une prédominance masculine (sex ratio = 1,75/1)
retrouvée dans notre série est en accord avec les
données de la littérature : Raybaud 2,2 /1 (12),
Garwiez 3,5/ 1 (3(.

Par contre nos malades sont plus jeunes. L’ge
moyen maximum est 5 ans tandis dans la série Fran-
caise de Raybaud il est de 7 ans avec dans la moitié
des cas un age situé entre 5 et 10 ans (12).

Dans notre série les filles sont plus jeunes que les
garcons, de méme que dans la série de Garwicz (3),
ce fait n’est pas constaté dans la série de Raybaud.

UNE MAP est le mode de révelation le plus fré-
quent, localisée dans la moitié des cas, et le plus sou-
vent au niveau de la FID ou du flanc D. Pour Carton

(17) les formes localisées ne représentent que le 1/4
environ des localisations abdominales, intéressant le
plus souvent la fraction terminale de I'iléon, le coe-
cum, I"appendice et le colon ascendant. Cette locali-
sation particuliere est également retrouvée dans
d’autres séries : 66 % pour Flauza.

Le diagnostic de IMNH abdominal a été fait en
pré-opératoire que dans 20 cas, soulignant ainsi la
difficulté du diagnostic notamment dans les formes
disséminées. Actuellement, a c¢oté de L'UIV, de
I'opacification digestive a la baryte et de la radiogra-
phie du thorax qui gardent toujours de leur intérét
dans le diagnostic et le bilan d’extension, 2 exa-
mens : I’échotomographie abdominale et la tomo-
densitométrie thoraco abdominale, ont pris une
place importante dans I'exploration du LMNH
abdominal aussi bien sur le plan diagnostic, qu'au
niveau du bilan d’extension et de la surveillance
thérapeutique (12) (14)

Ainsi ils permettent d’étudier les caractéristiques
de la masse tumorale les adenopathies peritonéales
et rétroperitonéales, le foie, la rate. les reins les
ovaires, et la classification en stade I1 ou II1 dont le
pronostic est tout a fait différent (82 % de nos mala-
des sont des stades IIT). Deux autres examens sont
indispensables pour la classification en stade IV = le
myelogramme et I'étude cytologique du LCR. La
biopsie ostéo médullaire n’est pas supérieure au frot-
tis médullaire.

Pratiqué chez 14 malades, le myélogramme était
normal. Deux enfants ayant convulsé ont une ponc-
tion lombaire qui a été jugée normale. Tous les
malades ont des formes histologiques de haut degre
de malignité caractérisées par leur extension, au sys-
teme nerveux central généralement précoce. L'exa-
men du LCR doit se faire par ultracentrifugation
permettant [’analyse cytologique des éléments
nuclées méme quand il n’existe pas d’hypercytose.
Un enfant a eu un Sacnner cérébral normal. la tomo-
densitométrie cérébrale a peu d’intérét car le plus
souvent il s’agit plus d’une infiltration lymphoblasti-
que leptoméningée que d’une tumeur parenchyma-
teuse.

L’intervention chirurgicale est toujours indiquée
en cas d’urgence abdominale. le chirurgien, en cas
de forme localisée, doit réaliser une exérése large,
au besoin une hemicolectomie droite dans les
tumeurs iléocoecales, explorer la cavité péritonéale
(foie, rate, epiploon) et la région rétroperitonéale
(reins, ganglions lombo - aortiques), et biopsier
sytématiquement tout ganglion mesenterique sus-
pect.
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Devant une tumeur abdominale isolée, une lapa-
rotomie est indiquée uniquement a visée biopsique,
I’exerese ne pouvant que retarder la mise en oeuvre
de la chimiothérapie et augmenter les risque théra-
peutiques sans aucun avantage. Il faut également
prélever un fragment de tumeur réaliser une étude
immunologique. Dans la série de Raybaud de 68 cas
de LMNH abdominaux, le diagnostic de certitude a
€té porté 10 fois par étude cytologique (liquide
d’ascite, pleural, medullogramme), 4 fois par la
biopsie d'une localisation tumorale autre q’abdomi-
nale, et 54 fois par une laparatomie (13 exeréses
tumorales apparemment complétes avec 3 récidives,
8 exeréses tumorales importantes mais incomplétes
suivies récidives, et 33 biopsies simples). Par analo-
gie avec ce qui a €té proné pendant un certain temps
dans la maladie de Hodgkin, une laparatomie explo-
ratrice a €té proposée a titre systématique par cer-
tains auteurs. En dehors des indications diagnosti-
ques devant une tumeur abdominale isolée ou des
indications d'urgence devant un abdomen chirurgi-
cal aigu, il ne semble pas y avoir de place pour une
chirurgie systématique faisant partie du bilan
d’extension. En effet parmi les 75 laparotomies réa-
lisees dans un but biopsique, dans la série de Ray-
baud (12). dans aucun cas l'intervention n'a révélé
une extension qui n'avait pas été démontré par le
bilan clinique et paraclinique préalable.

Sur le plan anatomopathologique notre série est
caractérisée par la fréquence d'un haut degré de
malignité et la prédominance du lymphome de
Brurkitt (52 %). Ce chiffre concorde avec celui de
Philip (57 %) (9). D’apres cet auteur le lymphome
de Burkitt est le plus fréquent des lymphomes de
I'enfant dans le mode. Le lymphome de Burkitt est
fréquent chez I'enfant Tunisie, BEN AYED (2)
publie, 18 cas observés en 2 ans chez des enfants
agés de 3 a 10 ans.

Tous ces malades présentaient une masse abdomi-
nale associée dans 4 cas 4 une masse maxillo faciale
ayant revelé la maladie. La sérologie du virus
d’Eipstein Barr recherché dans 4 cas est positive.
Dans la série de Jaafoura (5) de 26 cas de lymphome
de Burkitt, 24 ont une forme abdominale et 2 une
forme maxillaire. Dans la série lyonnaise de Philip
(10) et 51 cas de lymphome de Burkitt 64,7 % sont
des formes abdominales.

L'age moyen de nos malades est 5 ans. Par contre
RACHDI (11) trouve un 4ge moyen plus bas (3 ans
8 mois) que dans les autres formes histologiques (5
ans). En Afrique Tropicale, le lymphome de Burkitt
endémique. est la néoplasie la plus fréquente de

I’enfant entre 4 et 7 ans. La localisation la plus fré-
quente est une tumeur maxillo-faciale. Il est associé
au virus d’Eipstein Barr 97 % cas. Par contre le lym-
phome de Burkitt américain ou européen, non ende-
mique est rarement associé au virus d’Eipstein Barr.

Selon I’estimation de Philipp entre 5 et 30 % des
cas (9). Les enfants sont plus 4gés entre 8 et 11 ans,
et porteurs d’une tumeur abdominale souvent tres
volumineuse a point de départ le plus souvent iléo-
coecale. Ainsi il semble donc que le lymphome de
Burkitt en Tunisie constitue une forme intermé-
diaire entre ces grandes formes cliniques qui en fait
au point de vue anatomo-pathologique cytogénéti-
que et immulogique sont identiques. Philip (29) dans
la série lyonnaise de lymphome de Burkitt isole un
groupe d’enfants Nord — Africains chez lesquels
I'association au virus d’Epstein Barr serait la régle.
la cytogenetique semble unir toutes les formes en
montrant un anomalie constante du bras long du
chromosome qui semble étre le meilleur marqueur
de cellule de Burkitt. (28) Notre série est également
caractérisée par le mauvais pronstic de nos formes.
Or le pronostic dépend de la précocité du diagnostic
donc du stade au moment du bilan initial d’exten-
sion, de I'age de I’enfant, du type histologique et de
I'attitude thérapeutique. Pour Raybaud (31) le stade
représente le facteur pronostic principal. Il oppose
les bons cas stade I et IT pour lesquels I’évolution est
tout a fait comparable (63 %) de survie et les mau-
vais cas stade III et IV entre lesquels il existe une dif-
férence pronostique certaine mais relativement fai-
ble 34 % de survie. L’age apparait également
comme un facteur pronostique, la probabilité de sur-
vie est plus faible pour les enfants de moins de 5 ans
que les enfants plus d4gés. De méme le grade histolo-
gique est un facteur pronostique important (12) et
on distingue les formes a faible degré de malignité et
a haut degré de malignité.

Enfin Pindication thérapeutique constitue une
urgence et Raybaud considére desque le diagnostic
posé, le bilan d’extension pré-thérapeutique ne doit
jamais étre retardé de plus de 4 jours et au mieux
réalisé dans un centre spécialisé. L’analyse de nos 12
dossiers d’enfants décédés dans le Service de Chirur-
gie permet de constater qu’il s’agit toujours de stade
I11, 8 enfants étaient agés de moins de 5 ans, et 8
enfants €taient porteurs de lymphome de Burkitt.
Pour Philip le lymphome de Burkitt serait de meil-
leur pronostic que les autres LMNH mais s'indivi-
dualise des auteurs par un déces extrémement pré-
coce de certains malades en I’absence de traitement
d’ou I'urgence de Iinstitution de celui-ci.
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Le pronostic du LMNH chez I'enfant est beau-
coup plus grave que chez I’adulte du fait de la dissé-
mination plus rapide dans la molle osseuse et les
méninges.

Dans la série Behrendt (1) 30 % des enfants ont
une atteinte de la molle osseuse. Avant 1975 le pro-
nostic était trés mauvais puisque ce pourcentage de
survie aprés 5 ans était de 5 a 21 %.

Au cours des derniéres années, les chances de sur-

vie se sont nettement améliorées depuis I'instaura-
tion de méthodes de traitement agressives notam-
ment la polychimiothérapie.
. Le role de la chirurgie dans le traitement du
LMNH abdominal est limité. En cas de stade II et
de tumeur solitaire opérable de la région il€o-coe-
cale, la chirurgie peut étre curative. L'extirpation
totale de la tumeur avait déja pour conséquence la
guérison dans 10 % des cas. Si I'on instaure en outre
un traitement complémentaire sous forme de
radiothérapie et/ou chimiothérapie le pourcentage
de survie tend vers 80 %. Actuellement la chi-
miothérapie a réduit la place de la radiothérapie
dans le traitement des formes abdominales localis€es
et méme pour certains quasiment supprimé ses indi-
cations (17). Cependant pour Lemerle (6) dans de
rare cas une irradiation locale peut étre indiquée sur
un résidu tumoral minime aprés chimiothérapi, ou
sur une récidive douloureuse.

Dans les cas de stade III présentant une proliféra-
tion tumorale étendue dans I'abdomen, la chirurgie
doit étre limitée a une biopsie aux fins de diagnostic
tandis que le traitement proprement dit repose sur la
polychimiothérapie, la radiothérapie étant inéfficace
dans ces cas.

Les drogues les plus couramment employées sont
la vincristine ou Oncovin*, le cyclophosphamide ou
endoxan®, I'adriamycine ou adriblastine®, la predni-
sone. D'autres drogues sont également efficaces les
protocoles varient d'une équipe a l'autre, associant
diversement ces drogues (8).

Par ailleurs, comme pour les leucémies, la possibi-
lit¢ de rechute dans le systeme nerveux central est un
probleme important quels que soient la localisation
initiale et le type histologique.

La plupart des drogues utilisées par voie générale
ne passent pas dans le cerveau et dans les méninges.
Une fois installée I'atteinte neuroméningée est habi-
tuellement non guérissable d’'ou le recours a une
prophylaxie neuromeningée par irradiation du crane
associée a du méthotrexate intra rachidien

Des travaux récents illustrent bien les progeés réali-
sés dans le pronostic de la maladie chez I’enfant et
’adulte jeune, grice a la polychimiothérapie.

Ainsi Magrath démontre son efficacité dans les
lymphomes lymphoblastiques et les lymphomes
indifferenciés (dont la majorité sont des lymphomes
de Burkitt, et avec localisation abdominale dans
86 % cas). Grace a la polychimiothérapie il obtient
une rémission compléte chez 89 % des malades avec
97 % chez les enfants (31 enfants agés de 2 a 16 ans)
et 82 % chez les adultes jeunes (34 agés de 17 a 35
ans), et une survie a 3 ans chez 60 % des malades.
En cas de lymphomes lymphoblastiques et de lym-
phomes indifférenciés réséqués le pronostic est meil-
leur, respectivement 81 % et 94 % de survie a 3 ans.

Dans les lymphomes indifférenciés diffus intra
abdominal la survie a 3 ans est de 33 % mais il existe
une atteinte médullaire, elle est de 14 % et s’il
n’existe pas d’atteinte médullaire elle est de 43 %
(23).

CONCLUSION :

Le LMNH est une tumeur maligne fréquente chez
I’enfant Tunisien. Parmi les MAP, elle occupe la
3éme place aprés le kyste hydatique et le nephro-
blastome. C’est une maladie grave. Son pronostic
dépend surtout de son stade évolutif d’ou la néces-
sité d’un diagnostic rapide, d’un bilan d’extension
rapide étape fondamentale pour I’avenir du malade.
Le role de la chirurgie dans LMNH abdominal est
curatif dans la forme localisée, et uniquement biop-
sique dans les formes étendues. Quelque soit le
stade d’extension, ces malades doivent étre rapide-
ment confié a I'oncologiste pour une polychimiothé-
rapie, seule capable de permettre une remission
compléte. Une meilleure prise en charge de ces
malades nécessite une collaboration étroite entre le
pediatre, le chirurgien, et I'oncologiste.
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CAS CLINIQUE

ASSOCIATION DIABETE INSIPIDE NEPHROGENIQUE
SYNDROME DE GOUGEROT SJOGREN : A PROPOS D'UN CAS

SLIMANE H., M'RAIHI ML., DJAIET F., DAMAK A.. BOUKHRIS R.

Service de Médecine Interne — Endocrinologie — La Rabta.
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SLIMANE H. & coll. — Association diabéte nephrogénique syn-
drome de Gougerot sjogren : a propos d'un cas.
La Tunisie médicale, Avr. 1989, Vol. 67, N° 4

SLIMANE H. & al. — The association nephrogenic diabetes insipi-
dus - Gougerot — sjogren syndrom : about one case.
La Tunisie médicale, Apr. 1989, Vol. 67, nr. 4

RESUME : Les auteurs rapportent un cas d'association d'un dia-
beéte insipide néphrogénique avec un syndrome de Gougerot
Sjogren chez une femme de 34 ans. Le syndrome sec s'étant
révélé deux ans plus tot. L'étiopathogénie du diabéte insipide est
rattachée a une élévation de la PGE 2, par contre, le mécanisme
par lequel intervient le syndrome sec dans la génese du diabéte
insipide néphrogénique reste obscur.

ABSTRACT : The authors report one case of nephrogenic diabe-
tes insipidus associated with a Sjogren disease in A 34 oid
woman. The Sjogren sydrome was noted two years before the
nephrogenic insipidus. The nephrogenic diabetes insipidus is
correlate to an increase of the PGE 2, but the mechanism by
which the Sjogren disease is implicate in the nephrogenic diabe-
tes insipidus is not yet clear.

MOTS-CLES : Diabéte insipide néphrogénique — Syndrome de
Gougerot Sjogren PGE 2.

KEY-WORDS : nephrogenic diabetes insipidus — Gougerot Sjo-
gren sundrome PGE 2.
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INTRODUCTION

Le syndrome de Gougerot sjogren dont la pre-
micre description remonte a 1925 est actuellement
défini comme une maladie inflammatoire systémi-
que dysimmunitaire et polyviscérale caractérisée par
un syndrome lympho-exocrinien qui représente le
dénominateur commun. Il se traduit par une symp-
tdmatologie polymorphe. Une de ses manifestations
est I'altération de la balance hydro-électrolytique qui
est rompu par le biais de plusieurs mécanismes.

Ainsi, les plus classiquement en cause sont : la
néphropathie tubulo-interstitielle et glomérulaire. A
ces €Etiologies nous rajoutons le diabéte insipide
nephrogénique rarement en cause et qui reste de
pathogénie obscure.

OBSERVATION

Mme Aida T..., dgée de 34 ans nous a été confiée
pour I’exploration d'un syndrome polyuro-polydipsi-
que : ingestion de 6 litres quotidiennement.

L’examen montre parotidite bilatérale qui évolue-
rait depuis deux ans, associée a une xerostomie et a
une xérophtalmie, un syndrome de Raynaud. La
malade se plaint de douleurs articulaires diffuses a
prédominance axiale sans déformation. Devant cette
symptomatologie évocatrice d’un syndrome de Gou-
gerot Sjogren des tests de Schirmer et au rose Ben-
gale ont été demandés et revenus positifs.

La biopsie des parotides conclut & un parenchyme
de type mixte présentant une atrophie assez mar-
quée des structures glandulaires avec d’importantes
modifications fibreuses, systématisées ou mutilantes
selon les secteurs, associées, a un infiltrat interstitiel
lymphocytaire.

L’étude a été complétée par une sialographie qui
met en évidence un canal de sténon de calibre régu-
lier alternant des retrecissements et des distensions.
Au niveau de la glande les canaux sont modifiés et
présentent un aspect en pommier avec des ectasies
canalaires terminales.

Le bilan biologique montre un syndrome normo-
cytaire et une hyper-gammaglobulinémie polyclo-
nale a 29,3 g/l.

L’étude immunologique trouve des tests de Waa-
ler-Rose et au Latex négatifs. Les anticorps anti-
nucléaires sont mouchetés et a 1/100.

L’exploration du syndrome polyuro-polydipsique
par un test de restriction hydrique conduit sur 6 heu-
res montre une perte de poids de 2 kg 500, une
baisse de la TA de 10,5/7 a 8/5 avec maintien d’une
diurése horaire variant entre 375 cc et 225 cc et une
densité urinaire entre 1 003 et 1 001. Les différentes

valeurs montrent un défaut d’adaptation de la
patiente a la restriction hydrique et I'adjonction de
Diapid n’a pas permis de résoudre cette désadapta-
tion. L’étude de I’acidité urinaire 2 éliminé une aci-
dose tubulaire qui aurait été en rapport avec le syn-
drome sec.

DISCUSSION :

Le syndrome de Gougerot Sjégren est confirmé
par I’existence de signes cliniques & type xérostomie,
xerophtalmie, un syndrome de Raynaud et des dou-
leurs articulaires. La biopsie parotidienne, la sialo-
graphie et les anticorps anti-nucléaires sont parfaite-
ment en accord avec le diagnostic de syndrome sec.
Le syndrome polyuro-polydipsique est en rapport
avec un diabete insipide néphrogénique vu la désa-
daptation de la malade a la restriction hydrique
d’une part et d’autre part I'absence de réversibilité
de la symptomatologie au Diapid prouve son origine
périphérique, néphrogénique d’ailleurs I'’ADH
radio-immunologique de base est revenue a 3,00
pmol/l pour une normale entre 1,85 et 4,80 mmol/l.
Le diabéte insipide néphrogénique étant expliqué
par 'augmentation de la baisse de ’AMPc. La chute
du taux d’AMPc engendre un défaut de réabsorption
du sodium et par et voie de conséquence une fuite
hydrique.

L’ADH continuant a stimuler la production de

PGE2 en I'absence du feed-beck de contréle va
aggraver cet état. C'est ainsi que l'introduction des
anti-inflammatoires non stéroidiens et en particulier
de I'indométhacine avec beaucoup de succes dans le
traitement du diabete insipide néphrogénique (b) est
expliquée par I'action inhibitrice de ces produits sur
la voie de la cyclo-oxygénase, enzyme permettant la
transformation de I’acide arachidonique en endope-
roxydes (7).
Le mécanisme physio-pathologique sus-cité, s’il per-
met d’expliquer la pathogénie du diabéte insipide
néphrogénique, ne semble pas pouvoir expliquer de
prime abord I'implication du syndrome de Gougerot
Sjogren dans cette pathologie.

Des observations ont été récemment rapportées
dans la littérature a propos de I’association d'une
hypergammaglobulinémie avec un diabete insipide
(8). Dans tous ces cas il a été observé une acidose
tubulaire qui est classique dans le Gugerot Sjogren
et qui est due a I'incapacité du tubule a surmonter le
gradient de concentration en ion hydrogéne qui
existe entre la cellule épithéliale et la lumiere tubu-
laire (5).

Les auteurs qui ont rapporté ces observations pos-
tulent qu’'un mécanisme auto-immun serait a 1’ori-
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gine d’une altération cellulaire au niveau du néphron
distal et, par cyto-toxicité (3).

Si le mécanisme pathogénique du syndrome sec
est siirement immunologique ses péripéties intimes
restent obscures, est-ce l'intervention d’auto-anti-
corps ou le dépot de complexes immuns ou des
mécanismes d’agression cellulaire directe faisant
intervenir les cellules T 7 (1).

Nous postulons que les fractions C3 et C5 a du
complément, qui sont dites anaphylotoxiques, favo-
risent I’attraction des basophiles et la libération par
ceux-ci de la PGE, sous I’action de I’ADH.

CONCLUSION

11 semble 2 la lumiére dece qui a précéde que si le
métabolisme de I’acide arachidonique est siirement
impliqué dans la génése du diabéte insipide néphro-
génique. Les peripéties de son action demandent a
étre éclaircies d’avantage.
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CAS CLINIQUE

LE SYNDROME DE LARVA MIGRANS VISCERALE :

A PROPOS DE DEUX CAS

GHRAM N*., AYADI A**., BEN BECHER S*., BOUDHINA T*., BEN RACHID M.S** ..

HAMZA M*.
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GHRAM N. & coll. — Le syndrome de larva migrans viscérale.
La Tunisie médicale, Avr. 1989, Vol. 67, N° 4

RESUME : A propos de deux observations récentes de larva
migrans viscérale (LMV), les auteurs rappellent les principales
manifestations de la toxocarose, affection provoguée par
I'errance dans I'organisme humain des larves d'ascaris de chien.
La diversité et la nom spécificité de la symptomatologie clinique
rendent le diagnostic difficile. celui ci est basé sur la séro-immu-
nologie. le but de cet article est d'attirer I'attention sur cette
pathologie qui est rare en Tunisie mais dont la fréquence est cer-
tainement sous estimeée.

MOTS-CLES : Larva magrans viscérale — Toxocara canis —
Enfant

GHRAM N. & al. — The syndrom of visceral larva migrans about
two cases.
La Tunisie médicale, Apr. 1989, Vol. 67, nr. 4

ABSTRACT : Two recent observations of visceral larva migrans
are reported in Tunisia, and a review on the disease is presented.
Due to the absence of specificity of the clinical signs and their
diversity, the diagnosis of the disease is difficult and needs to be
confirmed serologically. The authors conclude that this rare
pathology in Tunisia is probably underestimated.

KEY-WORDS : Visceral larva migrans — Toxocara canis — Child.
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Les «Larva migrans» viscérales (LMV) ou toxoca-
rose sont des zoonoses parasitaires provoquées par
I’errance dans l'organisme humain de larves de
I'ascaris du chien ou plus rarement d’autres ani-
maux.

A Tloccasion de 2 observations personnelles et
d’une revue de la littérature nous proposons de rap-
peler les principales données parasitologiques, épi-
démiologiques et cliniques de la toxocarose afin
d’attirer I'attention sur cette pathologie la fréquence
est certainement sous-estimée dans notre pays.
OBSERVATION n° 1 :

Amani née le 12-12-85 est hospitalisée le 26-6-87
pour paralysie faciale d’apparition spontanée, évo-
luant depuis 4 jours et associée a une fievre et une
diarrhée. Elle n’a pas d’antécédents pathologiques
notables, ni de notion de géophagie et de contact
avec un chien. :

A l'examen, on note une hypotrophie modérée
avec un poids de 9 Kg (entre — 1 — 2DS), une paleur
cutanéo-muqueuse, une TA a 10/7 et une fievre a
38”. L’examen neurologique trouve une paralysie
faciale gauche de type périphérique sans autres ano-
malies. Le foie est augmenté de volume, de consis-
tance normale et de surface réguliere. Une pointe de
rate est percue sous le rebord costal. Le reste de
I'examen somatique est normal. L’examen ORL ne
trouve pas de cause locale a la paralysie faciale. Le
fond d’oeil est normal de méme que la radio du
crane. La ponction lombaire est normale. L’hémo-
gramme montre une anémie a 7g % d’hémoglobine,
hypochrome, microcytaire, arégénérative, mise sur
le complte d'une carence d’apport, et une hyperleu-
cocytose a 13700 / mm’. La radio du thorax est nor-
male. Une échographie abdominale a confirmé
I'hépatosplénomégalie et a révélé la présence de
quelque échos linéaires parsemés dans la rate.

Devant I'hyperéosinophilie sanguine, une sérolo-
gie de larva migrans est demandée et revient posi-
tive. Les examens parasitologiques des selles prati-
queés plusieurs jours de suite sont négatifs.

L'enfant a été mise sous antibiotiques, corticoi-
des, thiabendazole (Mintézol*) et traitement mar-
tial.

L"évolution a été bonne avec une régression de la
paralysie faciale et I'électromyogramme pratiqué a J
15 montre un Esslen a 70 % pour le territoire supé-
rieur et 60 % pour le territoire inférieur. L’hémo-
gramme pratiqué aprés un mois montre une correc-
tion de I'anémie mais une persistance de I'hyperleu-
cocytose a 16400 avec 24 % d'éosinophiles soit
3936 / mm”.

Observation n° 2 :

Le jeune Issam, agé de 4 ans, consulte le 7-8-87
pour pneumopathies récidivantes évoluant depuis 2
ans. Les parents ne sont pas consanguins; il n’ya pas
de notion d’allergie dans la famille ni d’éléments en
faveur d’un terrain atopique.

L’enfant est en bon état général, apyrétique, et a
des rales sibilants a ’auscultation pulmonaire. Le
reste de I’examen somatique est normal. La radio-
graphie du thorax montre un syndréome bronchique.
A TI’hémogramme, une hyperleucocytose a 13000
avec 14 % d’éosinophiles soit 1820 / mm’ est retrou-
vée.

Le test de la sueur montre des cholorures a 19
mmoles / 1. L‘électrophorese des protides montre
des protides totaux a 68 g/l avec albumine a 35 g/I,
alpha 122,5g/1, alpha 2 a 9,2 g/l, béta a 10,1 g/l,
gamma a 12,2 g/l.

Les IgE sériques sont a 108 UI/ml (normale inf. a

" 45 Ulml). La radiographie du cavum et le TOGD

sont sans anomalie. Devant I’hyeréosinophilie et
I'augmentation des IgE sériques, une sérologie de
larva migrans est demandée et, revient positive.
L’enfant a été perdu de vue sans qu’un bilan allergo-
logique ait pu étre pratiqué et qu’un traitement de
larva migrans ait pu étre instauré.

COMMENTAIRES :

Les especes d’ascaridés d’origine animale pouvant
étre a l'origine de cas de «larva migrans» viscerale
chez 'homme sont nombreuses. Elles proviennent
d’animaux domestiques ( chats, équidés, bovidés)
d’animaux sauvages (mustelidés divers) et divers ser-
pents, mais c’est de loin I'ascaris du chien (toxocara
canis) qui est le plus souvent en cause (7, 11).

Le toxocara canis infeste 20 % des chiens en
Europe et 80 % dans certains pays tropicaux (7, 11).
cette fréquence n’a pas été déterminée dans notre
pays.

Les vers adultes, mesurant 7,5 a 12,5 cm de long,
vivent dans I'intestin gréle des jeunes chiens et pon-
dent chaque jour plusieurs dizaines de milliers
d’oeufs qui seront é€liminés dans I’environnement
avec les féces de leur hote (10000 a 15000 oeufs par
gramme de féces) (14).Dans le sol les oeufs
s’embryonnent et devienent infestants en 4 a 5
semaines. Si les conditions sont favorables, ils peu-
vent y survire des années ( en Grande Bretagne
24 % des échantillons de terre des jardins publics
contiennent des oeufs de Toxocara infestants (2).

Lorsque ces oeufs embryonnés sont ingérés par un
nouvel hoéte, ils éclosent, libérant des laves dans la
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partie supérieure du tube digestif et leur sort va
dépendre de I'hote :

— Chez le jeune chiot, agé de moins de 3 mois, ces
larves arrivent a pousuivre leur développement
jusqu’au stade de parasite adulte par un cycle com-
plet entéro-pneumo-entérique identique a celui de
I'ascaris humain.

— Chez le chien adulte immunisé et la plupart des
mammiferes dont I’homme, apres étre arrivé dans
les poumons et au lieu de passer dans la trachée puis
le tube digestif pour devenir adultes, ces larves vont
s'égarer dans la grande circulation, progresser
jusqu’a ce que la diminution du calibre du vaisseau
qui les contient les arréte. Elles perforent la paroi
vasculaire et migrent dans les tissus contigus ou elles
restent au stade lavaire réalisant ainsi une parasitose
larvaire viscérale (15). Il s’agit donc d’une impasse
parasitaire.

Il faut cependant noter que la chienne gestante
porteuse d’une toxocarose larvaire peut transmettre
la parasitose a sa descendance (7, 15) et que chez le
chien adulte qui se contamine par ingestion de
viande d’hote intermédiaire infesté, les larves peu-
vent terminer leur migration et leur maturation et
devenir adultes dans l'intestin (15).

L’homme se contamine en ingérant accidentelle-
ment des oeufs embryonnés de Toxocara canis avec
de la terre, de I'eau ou des aliments souillés par les
déjections des jeunes chiens parasités; les enfants
manipulent avec délectation la terre et qui portent a
la bouche leurs mains ou n’importe quel objet souillé
(«Pica» voire géophagie) sont contaminés souvent et
massivement. Mais les adultes aussi du fait de leur
comportement alimentaire ou de facteurs profes-
sionnels ne sont nullement a 'abri. Dans les diffé-
rents visceres (foie, poumon, cerveau, oeil, mus-
cle...) les larves peuvent survivre des années, libres
ou encapsulées, sans jamais devenir adultes. Sou-
vent bien tolérées, elle provoquent, en cas d’infesta-
tion massive, d’intenses réaction granulomateuses
des tissus hotes. On distingue ainsi la «toxocarose
infestation» et la toxocarose maladie». La «toxoca-
rose maladie» a été individualisée et rattachée a son
étiologie en 1952 par Beaver et collaborateurs (1).
Elle est rare puisqu’uniquement 1920 cas ont €té res-
censés dans la littérature mondiale en 30 ans (13). La
«toxocarose infestation» a été individualisée avec les
progrés de limmunologie. Elle est certainement plus
fréquente que la forme précédente puisque la séro-
prévalence dans la région Midi Pyrénées francaise
est de 4.8 % a 14,6 % de la population générale
(10). Elle est de 2,8 % aux Etats Unis, de22a2,6 %

en Grande Bretagne, de 15 % chez les enfants amé-
ricains de race noire socio-économiquement défavo-
risés et de 15,2 % chez les éleveurs britanniques de
chiens (10).

En Tunisie, depuis la mise au point du sérodia-
gnostic en 1976, uniquement 10 cas ont été diagnos-
tiqués sur 198 sérums examinés apres suspiscion cli-
nique. Ces cas proviennent de régions diverses
(Tunis, I'Ariana, la Marsa, Hammam-lif, Sousse et
Chabbat). Mais vu le caractere rural de notre popu-
lation, la présence du chien dans notre entourage et
le monde de jeux de nos enfants, cette fréquence
nous parait nettement sous estimée.

La symptomatologie clinique est fonction du
degré d’infestation et des phénomenes de réinfesta-
tion. Le tableau typique est observé chez I'enfant
entre 18 mois et 4 ans dont le comportement a
I’égard du processus infestant explique la réceptivité
particuliere. Les signes cliniques et leur fréquence
figurent dans le tableau suivant :

Une fievre modérée, intermittente, capricieuse,
constituant un signe majeur pour Ehrhard et Raoult
et peu retrouvé pour Magnaval a été notée chez I'un
de nos malades.

L’asthénie constitue le maitre symptome. Elle est
généralement profonde et peut s’accompagner d’une
anorexie et d’un amaigrissement ou du moins d'une
absence de prise de poids.

Des signes cutanés d’allergie a type d’éruptions
acnéiformes, eczématiformes ou urticariennes
accompagnés d’un prurit généralisé ou localisé et
parfois d’oedémes sont trouvés chez le tiers des
malades pour Ehrhard (5). et chez la moitié pour
Magnaval (13) mais non trouvés chez nos deux mala-
des.

Des signes digestifs a type de nausé€es, vomisse-
ments et diarrhée sont rapportés dans 50 % des cas
et retrouvés chez nos deux malades . Une hépato-
mégalie ferme, lisse parfois importante est un signe
fréquemment retrouvé pour Raoult et Ehrhard (5),
peu fréquent pour Magnaval (13) et noté chez I'un
de nos malades.

Des signes pulomaires a type de toux chronique
séche, de dyspnée asthmatifome ou d’authentiques
crises d’asthme sont rapportés avec une fréquence
de 24 4 58 %. L'un de nos malades présente des
pneumopathies récidivantes de type asthmatiforme.

Des manifestations cardiaques a type de dyspnée
d’effort sont rapportées avec une fréquence de 10 a
23 %.

Des douleurs musculaires et articulaires avec par-
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SYMPTOMES EHRHARD ET KERNBAUM (5) | MAGNAUEL (13) RAOULT (15)"
57 CAS 92 CAS (%) (%)
Fievre 71.4 5.4 70
Asthénie 63.4 73.9 —
Anorexie et Amaigrissements 30 17,4 40
Signes cutanés 29.3 59.8 24
Ocdemes 49 4.5 =
Signes digestifs 59.5 47.8 25
Hépatomégalie 47 43 75
Signes pulmonaires 41.7 239 58
Signes cardiaques 9.7 22.8 11
Signes articulaires — 43 —
Signes neurologiques ‘ 33 46.7 33
Signes oculaires — 43 —

fois gonflement des articulations sont notées chez
4.3 % des patients de Magnaval.

Des manifestations neurologiques a type de
convulsions (7, 9, 15) de syndromes déficitaires de
type central (7, 11, 15) de méningoencéphalite
(6.11) et de myélite transverse (16) sont rapportés
dans un tiers des cas. Une de nos malades a présenté
une paralysie faciale de type periphérique qui a
régressé sous corticothérapie et Mintézol* mais la
responsabilité du larva migrans ne peut étre affir-
meée.

L’atteinte oculaire dont certains auteurs (15) veu-
lent faire une entité a part a cause de son caractére
souvent isolé, s’observe surtout entre 4 et 16 ans.
Elle se traduit par une baisse de I'acuité visuelle sou-
vent unilatérale. L'examen du fond d’oeil permet le
diagnostic en montrant des Iésions d’endophtalmie
(uveite, choroidite) et des lésions granulomateuses
du pole postérieur. L'opacité larvaire est parfois visi-
ble au sein du granulome. La toxocarose oculaire ou
larva migrans oculaire (LMO) peut aboutir a la
cécité et le diagnostic différentiel est a faire avec un
rétinoblastome. A c6té de ces manifestations en rap-
port avec le granulome rétinien dont la fréquence est
estimée par Magnaval a 3.3 % de I'ensemble des
larva migrans, d'autres manifestations oculaires de
type allergique (conjonctivite folliculaire) sont ren-
contrées dans 10 % des cas (13).

Sur le plan biologique, les signes rencontrés sont
(L)

— Une hyperleucocytose de 20000 a 100000/mm’

avec surtout une hyperéosinophilie pouvant dépas-
ser 50 % de I’ensemble des globules blancs. C’est
surtout devant cette hyperéosinophilie importante
qu’il faut évoquer le diagnostic, surtout qu’aucun
signe clinique n’est spécifique.

— Une augmentation de la vitesse de sédimentation
— Une hypergammaglobulinémie avec augmentation
des IgE sériques mais les IgE spécifiques du larva
migrans ne représentent qu’une faible partie de ces
IgE totales.

— Une élévation des gamma GT qui serait en rapport
avec une hépatite granulomateuse donnant dans un
premier temps un syndrome mixte cytolyse-réten-
tion et évoluant progressivement vers un syndrome
rétentionnel isolé (13).

L’examen échographique et tomodensitométrique
du foie peut montrer un aspet pseudo métastatique
(3). Chez I'un de nos malades, I’échographie a mon-
tré des opacités linéaires au niveau de la rate pou-
vant étre une variante de la normale ou une manifes-
tation de larva migrans.

Le diagnostic est rarement fait par la mise en évi-
dence du parasite par ponction biopsie hépatique ou
I'’éxamen d’une piece d’énucléation. Il repose plus
souvent sur les tests immunologiques, non pas
Pintradermoréaction a I'antigéne ascardien qui n’a
plus de valeur mais la mise en évidence d’anticorps
sériques spécifiques. Plusieurs réactions sont possi-
bles : immunoélectrophorése, immunofluorescence
indirecte, €lectrosynérese et test Elisa (8, 15). Mais
c'est le test Elisa qui donne les meilleurs résultats
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avec une sensibilité de 78,3 %, une spécificité > a
92 %, une valeur prédictive positive > a 85 % et
une valeur prédictive négative a 87,8 % (8).

A coté de cet argument. immunologique, il faut
ajouter un autre argument biologique de poids qui
est I'absence de toute helminthiase intestinale a
I’'examen parasitologique des selles.

TRAITEMENT :

Le traitement curatif fait appel a :
— La diéthylcabamazine (Notezine*) a la dose de 5

mg / kg / j pendant 3 samaines en donnant les doses
progressivement croissantes.

— Beaucoup plus souvent a la thiabendazole (Minte-
zol*) a la dose de 50 mg / kg / j répartie en 2 prises
pendant une semaine. Les signes cliniques comme la
fievre et I’hépatomégalie peuvent disparaitre sous
Thiabendazole alors que les signes biologiques per-
sistent comme avec le diéthylcarbamazine.

— Actuellement, le flubendazole (Fluvermal* (5, 18)
a la dose de 50 mg / kg / j pendant une semaine en
commencant par des doses progressives, donne des
résultats plus satisfaisants avec régression des signes
cliniques en 3 mois et des signes biologiques en 6
mois.

Le traitement prophylactique est difficile a réali-
ser. Il consiste a protéger les jeunes enfants des jeu-
nes chiots, a les empécher de jouer dans les endroits
souillés et de porter leurs mains sales dans la bou-
che; il serait également utile d’administrer un traite-
ment vermifuge aux jeunes chiots (14).
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MEDDEB B. & coll. — Le purpura thrombotique thrombocytopeni-
que : A propos d'un cas.
La Tunisie médicale, Avr. 1989, Vol. 67, N° 4

MEDDEB B. & al. — The thrombotic thrombocytopenic purpura
about one case.
La Tunisie médicale, Apr. 1989, Vol. 67, N° 4

RESUME : Les auteurs rapportent une observation de purpura
thrombotique thyrombocytopénique (PTT) chez un homme de 43
ans, marqué par une évolution rapidement fatale. Le PTT est un
syndrome caractérisé par une fiévre, des troubles neurologiques,
une anémie hémolytique par micro-angiopathie, une thrombope-
nie et une atteinte rénale.

Son évolution est marquée par des rechutes fréquentes. parmi
tous les traitements utilisés, les échanges plasmatiques sem-
blent donner les meilleurs résultats avec une amélioration des
taux de rémission et de la survie.

ABSTRACT : The authers report a case of thrombotic thrombocy-
topenic purpura in a 43 years old male with a rapidly fatal evolu-
tion.

The thromhbotic thrombocytopenic purpura is a multisystem
disorder characterised by fever, neurologic symptoms, microan-
giopathic hemolytic anemia, thrombocytopenia and impaired
renal function. Its clinical course has generally been one of pro-
gressive deterioration and relapses. However the introduction of
plasma infusions and exchange has signicantly improved the
outlook for pateints with this disorder.

MOTS-CLES : Purpura thrombotique thrombocytopénique — Pro-
nostic sévére — Plasmaphérése.

KEY-WORDS : Thrombotic thrombocytopenic purpura — grave
prognosis — Plasmapheresis.
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INTRODUCTION :

Le purpura thrombotique thromcytopénique
(PTT) est unc affection rare et grave, cependant les
progrés thérapeutiques ont amélioré une ¢volution
jusque la fatale.

Un diagnostic rapide de la maladie et un traite-
ment sans délai sont les seules garanties permettant
d’en améliorer le pronostic.

Le PTT touche l'adulte jeune et plus souvent le
femme que 'homme. La grossesse et les infections
sont les facteurs déclenchants les plus souvent
retrouves.

OBSERVATION :

Monsieur A.M. agé de 43 ans, sans antécédents
particuliers en dehors d’un terrain épileptique connu
depuis I'age de 12 ans traité par Artane et Gardenal.

Le début de la maladie est brutal, marqué par une
altération de I’état général avec apparition d'un syn-
drome anémique et d’'un syndrome hémorragique.

L’examen clinique retrouve un malade pale. apy-
retique, en coma stade I. On note la présence d'un
ictere discret et d’un purpura ecchymotique aux
deux membres inférieurs. Il n'y a pas d’hypertrophie
du foie et de la rate.

Quelques heures aprés I'admission, on constate
une détorioration de I'état général avec installation
d’un coma stade III et un déficit moteur gauche.

Un bilan hématologique pratiqué en urgence
retrouve :

— une anémie a 5,6g/litre, normochrome, normocy-
taire, régénérative avec érythroblastémie a 12 %.

~ — une thrombopénie a 11000/m”.

— le frottis au doigts retrouve une anisopoikilocy-
tose, quelques hématies cibles et de nombreux schi-
zocytes.

— au myélogramme le frottis est riche comportant
une hyperplasie mégacaryocytaire et une érythro-
blastose medullaire a 70%.

— le test de coombs direct est négatif.

Le reste du bilan biologique montre :

— une bilirubinémie élevée a 23 mg/litre a prédomi-
nance indirecte (19 mg/litre).

— une insuffisance rénale avec une azotémie a 1,20 g/
litre et une créatinine sérique a 25 mg/litre, une uri-
cémie a 112,5 mg/litre.

— le bilan hépatique est normal (phosphatases alcali-
nes, transaminases, cholestérol)

Devant ce tableau neurologique gravissime, un fond
d’oeil et une ponction lombaire pratiqués se révelent
normaux.

Le déces survient rapidement en quelques heures

sans qu'aucun traitement n'ait été entrepris.

Le diagnostic post mortem retenu est celui dun
PTT (syndrome de Moschowitz) devant |'associa-
tion :

— d’une anémie hémolytique avec schizocytose

— d'une thrombopénie periphérique

— de troubles neurologiques

— et d'une atteinte rénale.

L'évolution rapidement mortelle confirme ce dia-
gnostic.

DISCUSSION
1) Criteres de diagnostic :

Le PTT est un désordre multisystémique caracterise

par :

une anémie hémolytique par
microangiopathie.
une thrombopénie inférieure a 100/000/Mmm®

— une fievre

— des troubles neurologiques

— une atteinte rénale.
L'anémie hémolytique. la thrombopcnie ¢t les trou-
bles neurologiques sont considérés comme des cri-
teres majeurs de diagnostic. La fievre. les anomalies
rénales et les rechutes renforcent le diagnostic.

Afin de préjuger de la sévérité de la maladie, une

tentative de classification en scores a €té proposée

(6) =

a) Signes neurologiques =

0 absents

1 confusion, lethargie

2 signes locaux, déficits,

convulsions, coma.

b) Atteinte rénale =

0 absente

1 urée entre 0,30 et 70g /litre et ou créati-

nine entre 1.5 et 2.5 mg/litre et/ou une

protéinurie supérieure a 23g/24 heures et/

ou une hématurie.

2 urée supérieure a (0,70 g/litre et/ou créa-

tinine supérieure ou égale a 25 mg/litre.
¢) Thrombopénie =

0 supérieure a 100 000 / mm’

1 entre 20 et 100 000 / mm’

2 inférieure a 20 000 / mm’
Selon I'importance des signes cliniques et biologi-
ques, les scores des malades varient de () a 8. Les
scores les plus élevés correspondent au pronostic le
plus facheux.
Notre malade avait un score a 8, ce qui explique
I’évolution rapidement fatale.
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2) Evolution :

Le P{T était une affection mortelle dans 90% des
cas. Actuellement et grace aux échanges plaémati-
ques la remission est obtenue dans 76 a 86% des cas
(2, 6).

L’évolution de la maladie reste cependant mar-
quée par la survenue fréquente de rechutes puisque,
malgré les échanges plasmatiques, leur taux peuat-
teindre 37% des cas dans certaines séries (6). Ces
rechutes sont en régle plus bénignes que le premier
épisode et le délai b’obtention de la rémission est
plus court (6). La survenue imprévisible des rechutes
impose une surveillance prolongée des malades.

3) Physiopathologie :

L’étiopathogénie du PTT est encore indterminée.
Afin d’en définir le mécanisme physiopathologique,
plusieurs hypothéses ont été avancées :

a) L’anomalie primitive serait une anomalie plasma-

tique entrainant une hyperaggrégation plaquettaire

responsable de thromboses et de Iésions vasculaires.

Cette anomalie plasmatique serait :

— un déficit en prostacycline PGI,, puissant inhibi-
teur physiologique de l'agrégation plaquettaire.
L’effet bénéfique des transfusions de sang total ou
de plasma, par correction du déficit en PGI, serait
en faveur de cette hypothese.

— La présence d'un agent favorisant I"agrégation pla-
quettaire (PAF). En faveur de cette hypothese
I'effet bénéfique des plasmaphéréses par €pura-
tion du plasma ou d’un plasma normal qui posse-
derait une immunoglobuline capable de neutrali-
ser ce facteur (7).

b) L'anomalie primitive serait une atteinte primaire

de I’endothélium vasculaire avec production excé-

dentaire de polyméres géants et normaux du facteur

Von Willebrand (VWF) décrits par MOAKE (4).

Ces polymeres diminuent et méme disparaissent au

cours des épisodes aigus et des rechutes en méme

temps qu’apparait une thrombopénie et une agréga-
tion plaquettaire. Ils augmentent au cours des rémis-
sions (5). Ce défaut pourrait étre a médiation
immune puisqu’il serait serait corrigé par une théra-
peutique immmuno-supressive et par plasmaphére-

ses (2).

Anomalie plasmatique et atteinte de I'asdothélium

vasculaire seraient interdépendants dans la génese

du PTT (3).

4) Traitement :

Les récentes données étiopathogéniques ont per-
mis une meilleurs approche diagnostique et une
amélioration considérable du pronostic du PTT.

— Les transfusions de plasma et les échanges plasma-
tiques institués depuis 1960 ont permis d obtenir des
taux de rémissions qui varient de 76 a 86 % (2.6).

La rémission est définie par un chiffre de plaquet-
tes supérieur a 100 000/mm’ apres S semaines de trai-
tement (6). La réponse au traitement survient en
moyenne apres 4 cycles d’échanges plasmatiques et
la réponse complete est obtenue a partir de 9 cycles
(2)-

Les protocoles d'application des plasmaphereses
ne sont pas codifiés puisque le rythme et les volumes
échangés varient selon les sujets. Le traitement
devra étre institué sans délai. On procédera au
départ a des transfusions de plasma, et si la rémis-
sion rapide n'est pas obtenue, on aura recours aux
¢changes plasmatiques jusqu'a normalisation de
I’hémogramme.

— Plusieurs autres trailements ont €té essayes :

e Les corticoides et les immunosupresseurs (1)
e Les antiagregants plaquettaires : I"Aspirine. l¢

Dipyridamole et recemment la prostacycline (3).
e [Les immunoglobines a fortes doses (7).

e Et méme la splénectomie.

Ces traitements ont toujours ¢été utilisés en asso-

ciation et aucune étude comparative n'a ¢té prati-

quée, aussi il est difficile d’en évaluer I'efficacite.

EN CONCLUSION

[l s’agit d'une observation de PTT marquée par
une présentation d’emblée de mauvais prostic
(score 8), ayant évolué rapidement vers le déces.
D’ou I'intérét d’un diagnostic rapide permettant
I'institution d’un traitement sans délai.
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lité de réduction defficacité du stérilet. Inter-
actions médicamenteuses (voir Vidal): @

Anticoagulants oraux et héparine. e Lithium.

/,\P‘\O/ Propriétés: Anti-

®Ulcére gastro-duodenal, ® Insuffisance hépato-

o Diurétiques. ® B-bloguants. ® Aspiring - AINS.

o Ticlopidine. (Absence d'interaction avec: anti-

acides, digoxine, digitoxing.) Effets indésira-
hles : e Gastro-intestinaux : stomatite, anorexie,
pesanteurs, nausées, vomissements, constipa-
tion, douleurs abdominales, flatulence, diar-
hées; troubles du transit, ulcéres, perforations,
hémorragies digestives. Pertes de sang digesti-
ves occultes. ® Hypersensibilité : dermatologi-
ques et respiratoires. ® SNC: étourdissements,
cephalées, somnolence, verfiges, malaises,
bourdonnements doreilles. @ Cutanés : eruption,
prurit, photosensibilisation, rares cas de réac-
tions cutanées bulleuses (Stevens-Johnson,
Lyell). @ Autres: edemes, edemes des mem-
bres inférieurs. @ Modifications biologiques :
urée sanguine, créatininémie, agrégabilite pla-
quettaire, temps de saignement, hémoglobine,
hematocrite, anémie, Ihromhocylopéme pur

pura non thrombocytopénigue, [eucopénie, eosi-

nophilie, rares cas danémie aplasique, tests
hépatiques, anticorps antinucléaires. ® Rares
cas de douleurs au point d'injection, minimes et
fransitoires. Posologie et mode d'emploi;
Traitement symptomatigue des crises aigues en
thumatologie, le premier jour de la cure et lors-
que Ia voie orale et la voie
rectale ne peuvent &tre uti-
lisees : e Rhumatismes
inflammatoires: 1 injection
unique le 1 jour (1ampoule
de 20 mg). ® Rhumatismes
abarticulaires et affections
aigués post-traumatiques,
arthrites microcristallines :
1injection unique le 1 jour
de 40 mg (2 ampoules de
20 mg). Poursuivre le traite-

lnjecf on

20mg

mentavecaforme orale ou rectale. La dose quo-
tidienne totale de piroxicam administrée en
injectable, gélule ou suppositoire, ne doit pas
dépasser la dose maximale recommandge:
40 mg/jour. Forme et présentation : Boite de
2 ampoules dosées & 20 mq de piroxicam.
® Tableau A. * Marque déposée de Pfizer inc.

Feldene’ 20 mg |-M.

puqucam

pl roxicam iectable
ution Il'll I
‘ gg‘rte de 2 ampou ““1 "
m ‘
[} i ' ,W’I
B
: es e
86 me%’;.:—evmm -."?., 2
. 7‘—/-/
I M Direction Afrique du Nord, I
du Centre et de IOuest BP. 101 - 13743 Vitrolles Ced



nuibiotique ae la rami »
racyclines. Indications : Infec-
:ions respiratoires, génito-uri-
naires, systémiques et ophtalmo-
logiques, a germes sensibles.
Acné. Contre-indications : Aller-
jie aux antibiotiques de la famille
destétracyclines. Enfantde moins
de 8 ans (risque de coloration
permanente des dents et d’hypo-
plasie de |'émail dentaire). Femme
snceinte ou allaitant (risque
d'anomalie du bourgeon dentaire
ou de dyschromie dentaire chez
I'enfant). Précautions : Risque de
photosensibilisation : éviter |'ex-
position directe aux U.V. pendant
le traitement et arréter le traite-
ment en cas d‘apparition d'éry-
théme. Prendre la doxycycline au
cours d’'un repas afin d'éviter
d'éventuels accidents digestifs
et & distance des anti-acides et
des sels de fer (2 heures). Au
cours du traitement de la gonor-
rhée, la possibilité d'une syphilis
doit étre éliminée. Interactions
médicamenteuses : Les prépara-
tions a base de gel d'alumine et
de sels de fer, de calcium ou de
magnésium diminuent |'absorp-
tionde ladoxycycline. Effets indé-
sirables : Dyschromie dentaire,
hypoplasie de I'émail lors d'ad-
ministration chez l'enfant de
moins de 8 ans. Troubles diges-
tifs (nausée, épigastralgie, diar-
rhée, candidose ano-génitale,
anorexie, glossite, entéro-colite).
Réactions allergiques (urticaire,
rash, prurit, cedeme de Quincke,
réaction anaphylactique, purpura
rhumatoide, péricardite, exacer-
bation d’un lupus érythémateux
pré-existant). Réactions de pho-
tosensibilisation. Des cas de trou-
bles hématologiques ont été dé-
crits lors de traitements par les
tétracyclines (anémie hémolyti-
que, thrombocytopénie, neutro-
pénie, eosinophilie). Une hyper-
azotémie extra-rénale, en relation
avec un effet anti-anabolique et
pouvant étre majorée par |'asso-
ciation avec les diurétiques, a été
signalée avec les tétracyclines.
Ceci n'a pas été observé avec la
doxycycline.
Mode d‘emploi - Posologie :
Prendre les comprimés au milieu
d'un repas, soit tels quels avec un
verre d'eau, soitdélayés. Adultes
- poids supérieur a 60 kg : 200
mg/jour en 1 prise -poids infé-
rieur a 60 kg : 200 mg le 1" jour,
puis 100 mg/jour. En cas d'irrita-
tion gastrique, absorber les com-
primés avec du lait. Cas particu-
liers : @ Gonococcies aigués :
Homme adulte 300 mg le 1¢" jour,
puis 200 mg pendant 2 a 4 jours,
ou traitement-minute de 500 mg
ou de 2 doses de 300 mg a 1
heure d’intervalle. Femme adul-
te : 200 mg/jour e Syphilis pri-
maire et secondaire : 300 mg/jour
pendant au moins 10 jours e Uré-
trite non compliquée, endocervi-
cite, rectite a Chlamydia 200
mg/jour, pendant au moins 10
jours, Présentation: Boites de 8

comprimés dosés a 200 mg de °

doxycycline sous forme de mono-
hydrate. TABLEAU A,

Laboratoires Pfizer
Direction Afrique du Nord,
du Centre et de I’'Ouest

B.P.
13743 Vitrolles Cedex France
Tél. 42.89.93.76
Télex : 401 622 F

UN ANTIBIOTIQUE
CHEZ L'ADULTE

= ®
Vibra 200-.:
: : de doxycyclint

SEULET UNIQUE COMPRIME PAR JOUR
BOITE =8 JOURS DE TRAITEMENT 3
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INSTRUCTIONS AUX AUTEURS

La Tunisie médicale publie des articles originaux
cliniques, radiologiques ou endoscopigues, des tra-
vaux originaux biologiques ou expérimentaux, des
éditoriaux, des revues générales, des mises au point,
des hypotheses, des controverses, des notes bréves,
des lettres a la rédaction, des analyses de presse com-
mentées, ainsi que les comptes rendus des séances de
travail de la Société tunisienne des sciences médicales
et des sociétés de spécialité. '

Conditions de publications

Les articles originaux ne doivent avoir fait I'objet
d’aucune publication antérieure (a 'exception d’un
résumé de moins de 400 mots), ni étre simultanément
soumis pour publication a une autre revue.

L’auteur (ou les auteurs) s’engage(nt) a deman-
der I'autorisation de la Société tunisienne des scien-
ces médicales au cas ou il(s) désire(nt) reproduire
partie ou totalité de son (leur) article dans un autre
périodique ou une autre publication. Les textes peu-
vent étre rédigés en francais ou en arabe. Les articles
sont adressés pour avis a des lecteurs qui restent ano-

nymes pour les auteurs. En aucun cas la Revue n’est
engagée vis-a-vis des manuscrits qui lui sont adressés,
avant la décision définitive du Comité de rédaction.

Les éditoriaux, revues générales et les mises au
point peuvent étre demandés par le Comité de rédac-
tion ; dans ce cas ils n’en seront pas moins soumis a
I’avis de lecteurs avant leur éventuelle publication. Il
est recommandé aux auteurs souhaitant soumettre
des mises au point de s’assurer aupres du Comité de
rédaction qu’'une mise au point sur le méme sujet
n’est pas en cours de publication.

L’envoi de lettres a la rédaction est vivement
encouragé. Ces lettres pourront étre des réponses ou
des commentaires a un article récemment publié dans
la Revue, ou un fait original estimé important. Elles
sont néanmoins soumises a I’accord du Comité de
rédaction.

Il est demandé que la longueur des manuscrits
(non compris les références bibliographiques)
ne dépasse pas 11 pages dactylographiées (double
interligne) pour les articles originaux, 12 pages pour
les mises au point, 6 pages pour les éditoriaux, les
notes breves et les hypotheses, 2 pages pour les lettres
a la rédaction. Le nombre des références doit étre
inférieur a 100 pour les mises au point.

Les manuscrits en double exemplaire (y compris les figures et les tableaux) accompagnés d’une pho-
tocopie complétée de la liste des modalités de présentation définies ci-dessous doivent étre envoyes

a I’adresse suivante :

Société Tunisienne des Sciences Médicales — 18, Rue de Russie — 1001 Tunis — Tunisie

Modalités de présentation des articles

Les auteurs sont priés de se conformer aux régles
de présentation définies ci-dessous, de vérifier eux-
mémes cette liste en cochant les cases correspondan-

" tes, et d’en joindre une photocopie a leur manuscrit.

MANUSCRIT :
- Ce manuscrit n’est pas soumis simltanément a
une autre revue
- Deux exemplaires complets du manuscrit pagine
(dactylographié en double interligne avec une
marge de 2,5 cm sur chaque bord) sont fournis .. 0
- Les photocopies sont d’excellente qualité ....... O
- La disposition du manuscrit est conforme aux
usages des articles originaux : introduction, maté-
riel et méthodes, résultats, discussion, références,
tableaux, légendes des figures, résumés
- Pour faciliter aux lecteurs non francophones la
compréhension du texte, il est recommandé d’uti-
liser le passé pour rapporter les résultats des ex-
périences effectuées

PAGE DE TITRE : ELLE INCLUT POUR TOUS LES
ARTICLES SOUMIS :

- Un titre précis et concis, indiquant notamment si

le travail porte sur ’homme ou I’animal, et éven-
tuellement le nombre de cas étudiés ................ O
- Les noms et initiales des prénoms des auteurs . [
- L’adresse compleéte de I'hopital ou du centre de
recherches dans lequel le travail a été effectué ... O
- Le nom et l'adresse compléte de la personne a
laquelle doit étre envoyée la correspondance con-

cemant Parficle’ & s it s on tasis o a sstielin e emis O
- L’adresse pour la demande de tirés a part ....... O
- Le titre courant (moins de 10 mots) ............... O
~lletitre anglaist s n i O
e T AT A C s o ae s malss s e s mgie Aty sa e s el e om O
RESUMES :

- Les articles originaux comportent, sur des feuil-
les séparées :

- Un résumé frangais de 100 a 250 mots, sans abré-
viations ni références, précisant les objectifs, les
principaux résultats et les conclusions .............. O
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- La traduction anglaise de ce résumé ..............

- La traduction arabe de ce résumé .................

- Unsoin particulier a été apporté a la rédaction du
résumé frangais, a sa traduction arabe ainsi qu’a sa
traduction anglaise dont la syntaxe a été revue par
un collégue anglophone .............c..coooeviinvenn...

TABLE DES MATIERES :

LLes revues générales et les mises au point ne com-
portent pas de résumé, mais comportent, sur des
feuilles séparées :

- Une table des matieres détaillée (une page maxi-
U] 1) R L P

- La traduction anglaise de cette table .............

- La traduction arabe de cette table .................

REFERENCES :

- Elles sont classées par ordre alphabétique et ta-
pées en double interlignes ............................

- Elles ne concernent que des travaux publiés ou, a
la rigueur, SOUS Presse ..............ocoociviruerean....

- Les communications personnelles ou les données
non publiées ne figurent pas dans les références
mais sont mentionnées entre parentheses dans le
BEOXEEL i e 65 5 o v € i ks B s i 25 oo

- Toutes les références sont appelées dans le texte
ot esitabileatz e

- Lorsque la référence correspond a un résumé,
son €nonce est suivi de (res.) pour une référence
francaise ou (abstr.) poar une référence en langue
EYTTIE: it besesn o awon S0 s momtiens sopm o some o s g e

- En cas de citation de noms d’auteurs dans le
texte les 2 auteurs sont cités s’ils ne sont que 2 ;
le premier est suivi de « et coll. » s’il y a plus de
2J ANBEUTS: 1. o v e s o oy o g v gt MGz I B

- Les abrévations des revues citées sont conformes
a celles de I'Index Medicus ............................

- Le style et la ponctuation <ont conformes aux
EXCMPIES CI-ESSOUS S L1 sovn - as vies st v s e i o »

Article de journal :

Chabbou A, Maalej M., El Gharbi T.. El Mekki
L., El Gharbi B.

Etude analytique de 80 cas de tuberculose pulmo-
naire traités au cours des années 1971-72 par les
régimes N.H. -S.T.M.-P.AS.

Tunisie médicale, Tunis 1974, 6, 305-311.

These :

El Khedhiri M F,

Le traitement de courte durée de la tuberculose
These de médecine, Tums, 1978 N° 74

Chapitre de livre :

Boutin C., Viallat I R.

Tests cutanés d'allergie, in : Allergologie, Charpin

O J. Ed. Flammarion - Médecine, 1980, 228-295.

Livre :

Haynal A, Pasini W.

Abrégé de médecine psychosomatique, Masson
Ed., Paris 1978.

ABREVATIONS :

- Les abréviations d’unités de mesure et symboles
chimiques sont conformes a celles d'utilisation
internationalement reconnues ....................... a
- Le manuscrit comporte le minimum d’abrévia-
tions celles-ci doivent. étre indiquées, a leur
premier emploi, aprés I'expression ou le mot

AT ED TN o N A Ao dep e [
- Toutes les abréviations utilisées sont récapitulées
sur une feuille séparée ....................coll d

FIGURES (SCHEMAS, DOCUMENTS
RADIOGRAPHIQUES, ETC.) : S AU MAXIMUM

- Elles sont sur papier photo (noir et blanc) ...... |
- Elles sont fournies en 2 exemplaires .............. O
- Elles sont a leur dimension définitive, permet-
tant une reproduction dans le journal, sans ag-
randissement ni réduction ............................. a
- Ces dimmensions sont de la largeur d'une colon-
ne (7-8 cm) ou de deux colonnes (16-17 cm) de la
O W N
- Les figures sont de trés bonne qualité : leur re-
production photographique est d’un contraste suf-
fisant. Les schémas sont parfaitement lisibles a
leur dimension définitive .............................. O
- Si la figure est composée de plusieurs parties,
chacune de celle-ci est de dimension égale excep-
tion faite des cartouches pour les photos anatomo-
pathologiques .....................cooociiiiiiiniiin... .. O
- Le nom du premier auteur, le numéro de la figure

et l'orientation sont indiqués au dos de chaque

tigure, awCrayol . 1. B e e ! O
- Les figures ne font pas double emploi avec les
tableaux ....................... ENCEE - N AL LI )

LEGENDES DES FIGURES :

- Les légendes des figures sont dactylographiées
suruneifentlle separcem e ot te . d
TABLEAUX : 5 AUMAXIMUM

- Ils sont dactylographiés en double interligne, sur
une seule page (sans réduction par photocopie), et
comportent en haut leur numéro et leur titre, en

bas les notes explicatives éventuelles ............... (&
- Ils sont de dimensions inférieures & 18 X 26 cm,
ils ne font pas double emploi avec les figures ..... O

- Les tableaux et figures se suffisent a eux-mémes
avec leur titre et leur légende, sans qu'il soit néces-
saiferdese refercaniteyics INTRpums u L S, b a

I.e Comité de rédaction se résérve le droit dé renvoyer aux auteurs, avan{ toute soumission a I'avis des lec-
teurs, les manuscrits qui ne seraient pas conformes a ces modalités de présentation. Le Comité de rédaction
conseille aux auteurs de conserver un exemplaire du manuscrit, des figures et des tableaux.,
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M'RAIHI M.L. & col. — Les rhinites : place nosologique
La Tunisie médicale, Mai 1989, Vol. 67 N° 5

M'RAIH!I M.L. & al. — Rhinitis : nosologic aspect.
La Tunisie médicale, Mai 1989, Vol. 67 nr. 5

RESUME : Les auteurs rapportent un travail portant sur 250 dos-
siers de rhinites dont 7,6 sont vaso-motrices, 15,2 des NARES et
69,6 % allergiques. Ainsi 6 % des rhinites sont inclassables.

Nous avons assayé de tirer les caractéres distinctifs des diffé-
rentes entités et de cerner leurs limites nosologiques.

ABSTRACT : The authors report 250 cases of rhinitis, 7,6 % of
them are vaso-motor ; 15,2 % Nares and 69,9 % allergic. Thus,
6 % still inclassable.

We tried to holp up the particular factors of each type of rhinitis.

MOTS-CLES : Rhinite — Naso-motrice — Allergie — Narés.

KEY-WORDS : Rhinitis — Naso-motor — Allergy — Nares.
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INTRODUCTION

La connaissance des rhinites et I'individualisation
de nouvelles rubriques au sein de I'inventaire noso-
logique appellent une mise au point.

Nous avons tenté de revoir les limites nosologi-
ques des différents chapitres de rhinites a I'occasion
du dépouillement 250 dossiers de malades consultant
pour rhinite.

MATERIEL ET METHODES :

Nous avons dépouillé 250 dossiers de rhinites tirés
au sort sur I’ensemble des malades consultant 3
’hépital CHEBBI pour une rhinite isolée ou non.

Ces malades avaient subi :

1) Des tests cutanés a type de Prick test comportant
15 pneumallergénes des plus fréquents dans notre
pays.

2) Un dosage des IgE totales par méthode immuno-
enzymatique ou les valeurs normales sont a tout age
confondu inférieures a 200 U/ml.

3) Une étude de la réactivité bronchique non spécifi-
que au carbachol a été pratiquée chez 104 de nos
malades.

4) Une radiographie des sinus effectuée sous I'inci-
dence de blondeau.

5) Une recherche des éosinophilies dans le mucus
nasal dont I'importance est exprimée par des croix
ainsi I’annotation + + + signifie prélévement trés
riche, ++ moyennement riche et une croix peu
riche.

LES RHINITES ' VASO-MOTRICES :

Les rhinites vaso-motrices constituent 7,6 % de
I’ensemble de nos observations. Le diagnostic de rhi-
nite vaso-motrice (R. V. M.) est retenu chaque fois
que la symptomatologie clinique se traduit par des
épisodes d’obstruction nasale parfois compléte avec
éventuellement une rhinorrhée postérieure épaisse,
la rhinorrhée antérieure est absente ou peu abon-
dante, le prurit nasal et les éternuements sont rares,
la conjonctivite est exceptionnelle (5). L’histoire cli-
nique met parfois en évidence certains troubles
végétatifs tel que la colopathie fonctionnelle (1)."

Nous avons enregistré un 4ge moyen de 20,7 ans.
Néanmoins, nous avons relevé 4 observations de R.
V. M. de I'enfant. Toutefois a cet age, il semble

quelque peu difficile devant la négativité du bilan .

allergologique d’exclure formellement I’atopie et
I’affirmation de R.V.M. doit se fait avec reserve. La
R.V.M. affecte donc volontiers I’adulte.

L’examen montre une muqueuse nasale conges-

tive avec une atteinte prédominant au niveau du cor-
net inférieur. :

L’étude celluaire du mucus nasal ne révele pas de
leucocytes ou d’éosinophiles.

La radiographie des sinus est normale.

Depuis I'individualisation du NARES, le chapitre
des R.V.M. s’est quelque peu retreci.

Le mecanisme physio-pathologique qui est 2 la
base de la R.V.M. reste encore discuté méme si le
r6le du systéme nerveux autonome reste trés proba-
ble. Ce qui a amené certains auteurs dont MONE-
RET-VAUTRIN et Coll (8) a départager les
R.V.M. en rhinites sympathicotoniques et choliner-
giques et explique Iefficacité des atropiniques sur
certaines formes de R.V.M.

Néanmoins, la régle est la mauvaise réponse des
R.V.M. au traitement et actuellement, il est préco-
nisé d’associer la dihydroergotamine a un antihista-
minique (H 1) et 2 un anticholinergique nasal (1).

LA RHINITE NON ALLERGIQUE A EOSINO-
PHILIE : (NARES)

Le N.A.R.E.S. ou non allergic rhinitis with éosi-
nophilia syndrome décrit par JACOBS et Coll. en
1979 (1, 4), constitue une nouvelle rubrique au sein
de la classification des rhinites. Il regroupe toutes lés
rhinites per-annuelles dont les caractéristiques clini-
ques miment la rhinite allergique mais dont I’explo-
ration allergologique se révele négative avec unique-
ment la présence d’éosinophiles dans le mucus nasal.
Le N.A.R.E.S. représenterait au moins, le tiers des
rhinites per-annuelles.

Sur I'ensemble des malades consultants 3 I'H6pital
A. CHEBBI pour une rhinite, nous avons tiré au
sort et sans aucune sélection préalable, 250 observa-
tion. Nous avons ainsi pu isoler 38 cas de
N.A.R.E.S. ce qui constitue 15,2 % de ’ensemble
des rhinites. Il s’agit de patients dont la symptomato-
logie est faite d’éternuements en salve, d’une rhinor-
rthée et d’un prurit nasal, conjonctival ou oropha-
ryngeé.

Ces malades ont tous bénéficié d’un Prick-test aux
pneumallergénes courants, d’une recherche d’éosi-
nophiles dans le mucus nasal, d’un dosage des IgE
totales, d’une étude de la réactivité bronchique non
spécifique au Carbachol et d’une radiographie des
sinus. Tous ces malades n’ont pas eu un traitement
antérieur. _

L’étude du profil clinique de nos malades un sexe
ratio 3 1. L’age moyen de nos malades est de 24,6
ans avec des extrémes de 2 2 59 ans.

Une cause déclenchante a été retrouvée dans
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34,2 % des cas. Le froid, la fumée et les odeurs for- -

tes sont les plus incriminées mais aucun malade ne
met en cause un facteur spécifique.

Au cours de I'exploration de ces rhinites, les tests
cutanés et la réactivité bronchique ont été négatifs.
L’éosinophilie sanguine n’a guére dépassé 290 €lé-
ments / mm’, de méme pour les IgE totales qui sont
restées dans la fourchette des valeurs normales.

Nous avons d’autre part constaté dans 23 cas soit
62,2 % lexistence de stigmates radiologiques de
sinusite maxillaire authentifiée par 2 lecteurs. Aucun
de ces malades n’est porteur de polypose nasale.

L’indentification du N.A.R.E.S. et son individua-
lisation nosologique permet de dégager un certain
nombre de rhinites inclassables qui miment la rhinite
allergique sans qu’elles ne soient confirmées comme
telles par I’exploration complémentaire.

Ce syndrome touche le sujet a tout age. Ainsi,
dans notre série si la moyenne d’4ge se situe dans la
troisieme décade, la fourchette d’age s’étale entre 2
et 59 ans. Nos chiffres s’éloignent quelque peu de la
série de MULLARKEY mais rejoignent parfaite-
ment ceux de Jacobs et Coll. qui retrouvent un age
de 22.6 ans avec extrémes de 2 et 54 ans (4, 5).

Comme Jacobs, nous n'avons pas Tretrouvé
d’asthme au cours du N.A.R.E.S. mais Mullarkey et
Coll. rapportent cette association dans 14 % des cas
(4,9)

Or, la caractérisation du N.A.R.E.S. se base
entre autre sur la négativité du challenge a la méta-
choline (1, 4). L’existence d’un asthme entraine
inéiuctablement une hyperréactivité bronchique.

Il nous semble que ces formes d’association ne
sont rien d’autres que des maladies d’Abrami-Widal
sous diagnostiquées. Car, dans sa série, Mullarkey
rapporte chez 33 % de ses malades une polypose
nasale et comme tous les malades porteurs de
N.A.R.E.S. sont d’excellents répondeurs aux corti-
coides (9) la triple association caractérisant l'intolé-
rance a I’aspirine se trouve réalisée.

Drailleurs, chez ces malades, Mullarkey n’a pas
réalisé de test de provocation non spécifique ou de
challenge a I'aspirine.

Par ailleurs, dans notre série comme dans celle de
Jacobs, aucun cas de polypose nasale n’est signalé
(4). D'autre part, un test de provocation a I’aspirine
réalisé en 'absence de signes d’appel chez 25 % des
malades de Jacobs s’est révélé négatif (4).

Ces faits suggeérent que le N.A.R.E.S. ne consti-
tue pas une étape préliminaire a ’apparition d’un
asthme a I'aspirine comme le postulent Mullarkey et
Coll. (9).

Nous avons été frappés par l'importance des
aspects radiologiques de sinusites au cours du
N.A.R.E.S. Cette constatation rejoint les résultats
de Mullarkey qui note une fréquence de 52 %. Ces
données gagneraient a étre étayées par la pratique
de sinusoscopies pour évaluer la fréquence réelle des
sinusites au cours de ce syndrome.

Le mécanisme physiopathologique a la base du
N.A.R.E.S. n’a pas encore été élucidé. L’existence
d’une éosinophilie dans le mucus nasal constitue un
élément essentiel dans la définition du N.A.R.E.S.
(1, 4, 9). Or, lorigine de cette €osinophilie reste
obscure.

Pour certains, les médiateurs cytotoxiques tels que
la M.B.P. (Major Basic Protein), la protéine cationi-
que et les leucotriénes dont le LTC, sont a lorigine
de la symptomatologie clinique (1).

Le mastocyte ne semble pas intervenir dans la
pathogénie du N.A.R.E.S. et ce, d’autant plus que
le cromoglycate de sodium en solution nasale n’a
aucune incidence sur ces rhinites (1), alors que les
antihistaminiques et surtout les corticoides sont effi-
caces (1, 4, 9)

L'INTOLERANCE A L’ASPIRINE

Trois ans aprés la commercialisation de I’aspirine
soit en 1902, Hirschberg a rapporté les premiéres
manifestations d’intolérance a I’acide acétyl salicyli-
que. Depuis de nombreuses publications sont venues
étayer cet état d’intolérance

Actuellement, si la clinique est bien cernée, la
physiopathologie est encore sujette a controverse. Si
la théorie immunologique a été écartée, la théorie
pharmacologique se basant sur un blocage de la voie
de la cyclo oxygénase n’est que partiellement satis-
faisante (1).

Dans le cadre d’une triade de Widal, I’asthme est
habituellement précédé de plusieurs mois en années
par une rhinite vasomotrice perannuelle, qui aboutit
a la formation d’une polypose nasale rebelle et réci-
divante. La symptomatologie ORL regroupe égale-
ment les sinusites qui avec les rhinites chroniques
sont soit des stades précurseurs de la polypose, soit
des symptomes équivalents.

La fréquence des manifestations ORL au cours de
I'intolérance a l’aspirine est diversement appréciée
de 12,3 4 71 % des cas (6).

Nous avons retrouvé parmi nos 250 rhinites, 4 cas
d’intolérance a I’aspirine soit 1,6 %. Tous ces mala-
des étaient également porteurs d’un asthme et
entraient dans le cadre du syndrome de Widal.



—

304 La Tunisie Médicale

Volume 67. N" 5 Mai 1989

LA RHINITE ALLERGIQUE

La rhinite allergique constitue un des symptomes
de I'atopie le plus souvent rencontré avec une haute
fréquence d’association a I'asthme (2). Sa fréquence
est difficile a évaluer dans la population générale,
dans la population européenne elle oscille entre 3 et
10 %.

Elle est généralement d’un diagnostic aisé devant
la conjonction de stigmates d’interrogatoire, clini-
que et d’exploration allergologique. Néanmoins, il a
€té récemment individualisé une rhinite qui mime la
rhinite allergique mais en différe par la négativité du
bilan allergique et I’existence d’une simple €osino-
phile du mucus nasal, d’ou sa dénomination de rhi-
nite non allergique avec éosinophilie (NAREYS).

Elle constitue parfois le prélude aux manifesta-
tions asthmatiques.

Sur les 250 rhinites, 174 sont allergiques soit
69,6 %. Les deux sexes sont sensiblement touchés
avec la méme fréquence (52 % d 48% Q)

L’age moyen des malades est de 19,4 ans avec des
extrémes variables entre 1 et 55 ans. 47,7 % des
malades il existe une histoire familiale d’atopie.
Dans 89 cas soit 51,2 %, le patient identifie une
cause déclenchante spécifique.

Tous nos malades ont un test cutané positif dont
91 % a la poussiére de maison et aux acariens.

104 fois nous avons noté une hyperréactivité bron-
chique non spécifique au carbachol. Ce qui constitue
sur les 119 tests pratiqués 87,3 % de réponses positi-
ves.

L’étude du mucus nasal a permis de retrouver
dans 50,2 %, l'existence d’éosinophiles dans le
mucus nasal, 8 de moyenne et forte concentration.

Le dosage des IgE totales révele dans 127 cas, un
taux supérieur a 100 U.I /ml soit dans 72,9 % des
cas.

Un aspect radiologique traduisant une sinusite en
cadre, un épaississement muqueux supérieur a 2
mm, un comblement du sinus déduit par deux lec-
teurs différents a été constaté, chez 98 malades sur
les 167 explorés soit 58,6 %.

Un asthme a été associé a la rhinite dans 63 % des
cas. Dans 8 cas, nous avons noté ’association a un
eczema.

CONCLUSION :

Il apparait ainsi que 6 % des rhinites restent
inclassables, ce qui prouve que le démembrement
des rhinites n’est pas encore terminé et que de nou-
velles entités seront trés probablement isolées.
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BEN ALI H. & al. — «Normal» variation of sperm
La Tunisie médicale, Mai 1989, Vol. 67 nr. 5

RESUME : L’étude menée sur 480 dossiers de consultants pour
hypofertilité, permet d'extraire 45 dossiers de maris de femmes
probablement stériles, représentatifs de population méle génée-
rale. Ce groupe sert de référence pour estimer les valeurs «nor-
males» des différents parameétres du spermogramme. Ces diffé-
rentes valeurs du sperme présentent une trés grande variabilité.

Pour la numération et le volume, les coefficients de variation de.

l'ordre de 0,77 et de 0,35 dépassent fortement les valeurs usuel-

les pour les paramétres biologiques. Ces variabilitts compor-

tent :

— Une forte part intra-individuelle, dépendant notamment du
délai d’abstinence sexuelle et dont il faut tenir compte pour
apprécier le sperme d'un sujet.

— Une part beaucoup plus élevée de variabilité inter-individuelle
qui pourrait jouer un réle dans la grande variabilité de la fertilité
des couples.

Certains spermes apparaissent «normaux» restent cependant
non fécondants. Différentes causes existent certainement (ori-
gine cytogénétique die a des anormalies de la meiose) mais res-
tent non systématiquement détectables par le spermogramme.
C'est pourquoi nous suggérons entre autres la pratique d'un test
hétérospécifique d'ovocytes de hamster dépellucidés par les
spermatozoides humains aprés capacitation dans le sens d'une
meilleure dénomination des anomalies céphaliques.

ABSTRACT : In this study we have been able to pull out 45 case
histories of husbands of sterile wives out a total 480 patients who
consulted us for diminished fertility. These 45 have the characte-
ristic of «normal» male population and serve as a reference
group to estimate normal values of different parameters. These
different values of sperm vary considerably. As regards sperm
count and volume the variation coefficients have an order of
magnitude of 0,35 and 0,77, which greatly exceed the commun
values of biological parameters. Such variability includes :

— A notable intra-individual factor, depending in particular on the
period of abstinence preceding the count, and which should be
taken into account in evaluating an individual's sperm.

— A far greater part of inter-individual variability, which could play
a part in the great variability of couple infertility.

However a certain sperm to appear normal but it remain non
fecund. Undetermined it have been in exist at various cause (ori-
gin cytogenetic have been to anormaly of the meiosis) but they
remenain nor systematic detecter bay the spermogramm.
Because of all this, we suggest a pratical test heterospecific of
depellucid's hamster ovocytes with capacity spermatozoa in par-
ticular a better description of the abnormalities that can occur in
the region of the head.

MOTS-CLES : Sperme — Variations — Fecondite.

KEY-WORDS : Sperm — Variability — Fecundity.
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INTRODUCTION :

L’analyse du sperme (ou spermogramme) permet
d’accéder directement 2 la cellule responsable de la
fertilité chez ’homme. Dans certains cas extrémes,
cette analyse aboutit rapidement au diagnostic de
sterilité : absence (1, 2, 3, 7) ou immobilité totale
des spermatozoides (12), existence de lésions mor-
phologiques incompatibles avec la mobilité (absence
de deux bras de dynéine) (13) ou la fécondation
(absence d’acrosome) (4). Dans la plupart des cas
cependant, le spermogramme ne permet pas d’affir-
mer la fertilité ou de discerner I’hypofertilité. Or,
C’est ce dernier cas qui, dans une consultation spé-
cialisée, de loin le plus fréquent. Il est donc impor-
tant pour pouvoir interpréter la signification des dif-
férentes mesures faites dans le sperme de définir des
valeurs «normales».

MATERIEL ET METHODES :
POPULATION ETUDIEE :

L’étude est faite a partir de 45 iridividus 4gés de
(31,4 + 5,09) ans consultant pour infécondité et
adressés au laboratoire pour leur premier examen de
sperme. Tous ces individus ont respecté une durée
d’abstinence sexuelle de 3 jours.

Les parameétres étudiés en routine sont mesurés
par des méthodes manuelles sans matériel sophisti-
qué. Tous les examens du sperme ont été faits par les
mémes personnes

Nous avons nous mémes fixé les différents para-
metres du spermogramme comme suit :
~ le volume était compris chez les 45 hommes
entre 2 et 6 ml.

— La mobilité des spermatozoides a 30 minutes
était supérieure ou égale a 50 % et a 24
heures supérieure ou égale a 30 %. Le
caractére subjectif de ce paramétre a conduit
a le vérifier parfois par au moins deux
personnes

— Le pourcentage de cellules vivantes était
supérieur ou égal a 70 %

— La concentration spermatique était supé-
rieure ou égale a 40 x 10° spz/ml

— Le pourcentage de formes normales était
supérieur ou égal a 60 %

Ces différents parametres tels qu’ils ont été choisis
et sélectionnés parmi 480 spermogrammes, répon-
dent aux critéres d’'un spermogramme «normal»

Les test statistiques utilisés ont été le test de coef-
ficient de correlation «r» et le coefficient de varia-
tion «C.V.»

RESULTATS :

Les différents paramétres moyens du spermo-
gramme sont donnés dans le tableau 1. Tous ces
résultats proviennent de sujets différents. Ces 45
individus ont été répartis en 15 classes suivant leur
nombre total de spermatozoides dans I’éjaculat
(tableau 2). Nos résultats nous ont conduits a consi-
dérer pour chaque classe des individus dont la
numération totale est comprise entre les bornes d’un
intervalle semi-ouvert [x, x + 60[ millions de sper-
matozoides.

La borne supérieure (non comprise) de I'intervalle
précédent constitue la borne inférieure (comprise)
de l'intervalle suivant et ainsi de suite. Nous avons
représenté dans les figures 1 et 2 les histogrammes
des échantillons observés.

Parametres du spermogramme Numération Nombre total Mobilité a Survie a Morphologie Nécrosperme %
Valeurs statistiques (x 10° spz/ml) (x 10° spz) 30 minutes (%) 24 heures (%) (%)

moyenne (X) 140,43 541,97 62,50 32,00 30,93 13.09

+ erreur standard 83,03 321,04 7,90 14,81 8,77 5.63

TABLEAU 1 : Paramétres moyens du spermogramme chez les individus «mormospermiques»

60 120 180 240
Classes a a a a a a a

300 360 420 480

120 180 240 300 360 420 480 540 720 780 840 960 1080 1260 1500 1800

660 720 780 900 1020 1200 1440 1740
a a a a a a a a a

Moyenne (x 10° spz) _ 90 150

210 270 330 390 450 510 690 750 810 930 1050 1230 1470 1770

Nombre d’individus 6 6 7 7 3 5 2

1 1 2 1 1 1 1 1 1

TABLEAU 2 : Répartition des individus «normospermiques» selon le nombre total des spermatozoides dans I’éjaculat
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FIGURE 2 : Effectifs des individus normospermiques en
fonction des formes anormales (F.A) et
de la mobilité a 30 minutes (M)

Les figures 1 et 2 donnent les distributions pour la
numération totale (celle du volume est semblable) et
les formes anormales (celle de la mobilité est sem-
blable). Le fait majeur est la dissymétrie pour ces
distributions fortement étalées vers la droite, évo-
quant des distributions lognormales, ce qui conduit
souvent a utiliser le logarithme de ces variables.
Drautres parts, on note une amplitude considérable

pour la numération et le volume :

Pour la numération totale en correlation positive
avec la mobilité (r = + 0,308), la variation usuelle va
autour de 451,97 x 10° spz par éjaculat, de 129,58 a
1780,8 x 10°spz. Méme conclusion en examinant les
coefficients de variation C.V. (rapports de I’écart
type a la moyenne) : pour situer le niveau particu-
licrement élevé présenté par la numération totale N
(0,77) et le volume V (0,35), il suffit d’indiquer que,
pour la grande majorité des caractéristiques de
’'Homme, de la cholestérolémie ou la tension arté-

rielle a la durée de vie ou de gestion, en passant par
la longueur du cycle menstruel, C.V. vaut de I'ordre
de 0,05 a 0,2 (14).

Par ailleurs, la variabilité totale cumule la variabi-
lité biologique et celle die a I’erreur de mesure. La
variabilité inter-individuelle est celle entre valeurs
«vraies», I’erreur de mesure, en est éliminée puisque
les données présentées ont été effectuées par les
mémes personnes tout au long de I’étude ; la grande
variabilité est donc d’ordre biologique. Le seul fac-
teur mis en évidence est la durée d’'abstinence
sexuelle. Il a été démontré que seuls la numération
et le volume croissent a peu prés linéairement dans
la game 1-5 jours et restent ensuite stables. La mobi-
lité et le taux de formes normales sont stables dans
cette game (8, 15). Ceci nous a amené deés le départ
de choisir un délai d’abstinence standard de 3 jours.
En effet, c’est aprés 3 jours d’abstinence sexuelle
que le sperme d’un individu est le plus constant.
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DISCUSSION :

Notre profil «normal» des caractéristiques du
sperme €tait basé surtout sur la numération, la mobi-
lité€ et enfin la morphologie des spermatozoides.
FREUND et PETERSON (1976) (6) et ELIASSON
(1981) (5) ont fait des propositions dans ce sens mais
ces auteurs n’indiquent pas de quelle maniére ont
été choisies les valeurs qu’ils proposent. Les valeurs
rapportées par JOUANNET et Coll. (1981) (10)
chez une population d’hommes féconds sont trés
proches de celles proposées par ELIASSON en ce
qui concerne le volume, le pourcentage de sperma-
tozoides mobiles et normaux tandis que la numétra-
tion est en accord avec le chiffre proposé par
FREUND et PETERSON (1976). Notre définition
antérieure (1) et I’actuelle sont a peu pres équivalen-
tes a celles de FREUND et PETERSON en ce qui
concerne le volume, la mobilité et la morphologie,
par contre nos limites inférieures de la numération
sont deux fois plus élevées (tableau 3)

Toutefois, un sperme normal est un sperme fécon-
dant et les paramétres que nous venons d’évoquer ne
peuvent faire qualifier les spermes que de «proba-
blement normaux». De plus, ’expérience des études
de sperme d’hommes féconds candidats a étre don-
neurs pour une insémination artificielle montre que
des spermes qui présentent des parametres bien
inférieurs a ceux considérés comme probablement
normaux, sont pourtant fécondants alors qu’inverse-
ment des hommes consultants pour spermogramme
dans des bilans de stérilité de couple, ont parfois des
spermes que I'on qualifie de normaux», alors q’on
n'a pas retouvé d’anomalies au bilan féminin.
JOUANNET et Coll. ont bien montré le chevauche-
ment des zones normales du spermogramme pour
deux populations d’hommes féconds et inféconds (9,
11)

CONCLUSION :
Nous avons évoqué dans ce travail sinon les carac-

téristiques du moins les principaux parametres
détectables par le spermogramme :

Ce sont essentiellement la numération, la mobi-

lité, la survie, la morphologie et la nécrospermie.
Pour chacun de ces paramétres, il est bien difficile de
définir une limite de «normalité» aussi bien d’ail-
leurs qu’un seuil en dessous duquel les chances de
fertilité deviennent inexistantes. De surcroit, le pro-
bléeme est dans la réalité souvent plus complexe,
dans la mesure ou un ou plusieurs autres facteurs
apparaissent impliqués conjointement dans I'inferti-
lité
En dépit des moyens actuels d’investigation dont
on dispose, certains spermes apparaissent normaux-
restent non fécondants
Différentes causes peuvent étre envisagées :

— Auto-immunisation anti-spermatozoides

— Anomalies du métabolisme cellulaire
Troubles de la condensation nucléaire au
cours de la

spermiogéneése et du transit épididymaire

— Déficits ou perturbations enzymatiques, en

particulier
“anomalies fonctionnelles de I'acrosome

Bien d’autres hypotheses peuvent étre évoquées :
on sait que durant le transit épididymaire, les sper-
matozoides subissent une maturation complexe et
acquierent ainsi leur pouvoir fécondant et la possibi-
lit¢ d’engendrer un embryon viable, les différents
mécanismes impliqués étant encore inconnus. Tou-
tes pertubation ou anomalie de cette maturation épi-
didymaire altérera la fertilité du sperme, mais d’une
maniere qui échappera a I'investigation. C’est en ce
sens que la mise en oeuvre, (en plus des études
ultrastructurales et du mouvement des spermatozoi-
des par analyse d’images) de véritables tests de
fécondité s’avere utile, voire nécessaire, le spermo-
gramme et méme le test post-coital ne fournissant en
fait que des éléments de présomption. Ainsi, depuis
quelque années, se développe dans certains labora-
toires un test, parfaitement accessible, de pénétra-
tion hétéro-spécifique d’ovocytes de hamster dépél-
lucidés par des spermatozoides humains aprés capa-
citation. On admet actuellement qu’il existe une cor-
rélation positive entre le pourcentage de pénétration
d’ovocytes et le pouvoir fécondant du sperme testé.

Définition : Volume (ml) Nﬁmération (x 10° spz/ml Mobilité (%) Morphologie (%)
FREUND et PETERSON (1976) I<Vs<S5 20 > 50 <60
ELIASSON (1981) =15 =10 =35 > 30
JOUANNET et Coll. (1981) =18 >23 > 35 >32
Notre étude (1987) 2<V<6 =40 =50 =60

TABLEAU 3 : «Normes» des caractéristiques du sperme selon différentes définitions
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A. KAMEL & Al. — The bronchoalveolar lavage in the silicosis.
La Tunisie médicale, Mai 1989, Vol. 67 nr. 5

RESUME : Le lavage bronchioloalvéolaire est une technique qui
a contibué beaucoup au diagnostic et/ou a la pathogénie de la
plupart des affections interstitielles pulmonaires. Cette étude a
concerné 24 mineurs porteurs de silicose, leur age varie de 29 a
60 ans, la durée d'exposition est de 4 a 39 ans avec une
moyenne & 19 ans. La radiographie du thorax a montré dans tous
les cas un aspect évocateur de silicose. Le profil fonctionnel est
variable. Le lavage bronchioloalvéolaire a été pratiqué dans la
lobaire moyenne avec injection de 250 cc. La quantité recueillie
est de 68 %. La viabilité cellulaire est de 92 a4 98 %. La cellularité
globale est augmentée dans 82 % des cas. La formule cellulaire
a montré un taux de macrophage alvéolaire diminué dans 90 %
des cas et une lymphocytose élevée dans 92 % des cas. Cette
lymphocytose augmente au début de I'exposition ensuite elle
diminue puis réaugmente aprés 20 ans que le malade soit
exposé ou non ; donc la maladie évoluerait par poussées avec
réactivation méme en dehors de toute réexposition.

Ainsi, outre son apport diagnostique dans les formes débutan-
tes de silicose grace a la lymphocytose alvéolaire, le lavage bron-
chioloalvéolaire a un apport considérable dans la pathogénie de
la maladie.

ABSTRACT : The bronchoalveolar lavage (BAL) is a technique
which has well contributed to the diagnosic and or the pathogene-
sis of most of the interstitial lung diseases.

This study has concerned 24 minors with silicosis. The age
varies between 29 and 60. The duration of exposure is from 4 to
39 years (mean = 19). In all cases, the chest roentgenogram has
shown an aspect of silicosis. The fonctional findings were varia-
ble. The BAL was performed in the middle lobe with injection of
250 cc. The mean quantity cellected is 68 %. Cellular viability is
between 92 and 98 %. The total cellularity is increased is 82 %.
The cellular count has shown a decreased rate of A.M. in 90 %
and an increased lymphocytosis in 92 %. The lymphocytosis is
increased in the begining, then diminishes to reincrease after 20
years wether the patient was exposed or not. So the disease
seems to increase suddently with reactivation even without reex-
position.

So, regardless to its contribution to the diagnostis of the early
aspects of silicosis, thanks to the alveolar lymphocytosis the BAL
has a considerable contibution of the pathogenesis of the
disease.

MOTS-CLES : LBA — Silicose — M.A. — Lymphocytose.

KEY-WORDS : BAL — Silicosis — A.M. — Lymphocytosis.
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I - INTRODUCTION

Le lavage bronchioloalvéolaire (LBA) a émergé
comme une technique d’un apport considérable dans
I’étude de pratiquement toutes les affections intersti-
tielles pulmonaires.

Le but de cette étude est d’essayer de dégager les
informations possibles qu’apporte le LBA dans la
silicose.

II - CARACTERISTIQUES DES MALADES

Cette étude concerne 24 malades de sexe masculin
dont les aspects caracteristiques sont les suivants :
1) L’age : ’age de nos malades varie de 29 a 60 ans
une moyenne d’age a 45 ans, le 3/4 de nos malades
sont 4gés de plus de 40 ans.

2) La profession : nos malades sont tous des mineurs
qui ont occupé divers postes plus ou moins empous-
siérés, ils sont issus de diverses mines :

¢ Kalai khasba

¢ Mdhila

¢ Jerissa pour le fer
¢ Hammam Zriba pour le spath-Fluor

¢ Jalta pour le plomb.

3) la durée d’exposition : la durée d’exposition varie
de 4 ans a 39 ans avec une moyenne de 19 ans. 66 %
soit les 2/3 des malades ont eu une durée d’exposi-
tion supérieure a 15 ans.

4) Le tabagisme : 14 malades soit 58 % sont tabagi-
ques dont plus du tiers sont de grands tabagiques
(tabagisme supérieur a 20 PA).

pour les phosphates

5) La symptomatologie : le début des symptomes
remonte 4 2 mois minimum et 12 ans maximum.
Dans 50 % (la moitié des cas) la symptomatologie

- évolue depuis 1 a 5 ans.

Dans 3 cas : les malades sont asymptomatiques il
s’agit de découverte radiologique. Dans les autres
cas divers symptomes ont motivé la consultation

dont essentiellement la dyspnée qui est notée dans
87 %. (Tableau 1).

6) La Radiographie du thorax : des opacité intersti-
tielles diffuses punctiformes, nodulaires ou microno-
dulaires ont été notées dans tous les cas, associ€es
dans 2 cas a de discrétes sequelles parenchymateu-
ses, 1 cas de sequelles pleurales.

Nous avons retrouvé également chez un malade
des calcifications hilaires et chez un autre malade un
gros nodule silicotique pseudotumoral (vérifi¢ histo-
logiquement).

7) La bacilloscopie : la recherche de BK dans les cra-
chats était négative a ’examen direct et a la culture
dans tous les cas.

8) La Spirométrie : nous avons noté :

— dans 7 cas une exploration ventilatoire normale.
— dans 5 cas un syndrome obstructif.

— dans 9 cas un trouble ventilatoire restrictif.

— et dans 3 cas un syndrome mixte.

Ainsi tous les aspects fonctionnels sont retrouves :

il n’y a pas de «profil fon,ctionnel constant».
9) La Gazométrie : elle était normale dans 5 cas,
dans 15 cas une hypoxie a été retrouvée soit au repos
soit démasquée a 'effort et dans 4 cas une hypoxie et
une hypercapnie sévere ont été retrouvées.

III -~ RESULTATS DU LBA ET CORRELA-
TIONS

1) Technique : la LB A a été pratiqué dans tous les
cas dans la lobaire moyenne par injection de 250 cc
de sérum physiologique en 5 fois. La quantité
recueillie varie entre 35 % et 84 % de la quantité
injectée avec une moyenne a 68 %. Pour le 2/3 des

malades cette quantité est supérieure ou égale a

60 %.
2) La numération cellulaire : — La viabilité cellulaire
a été précisée dans 19 cas sur 24 : elle étaitde 92 % a
98 % donc tres bonne.
— La cellularité : nous avons pris comme référence
les valeurs normales citées par la plupart des auteurs
(1) ().

Ainsi la cellularité chez le sujet normal se situe
entre 10 et 15. 10° C / 100 ml, soit 100 — 150000 C /

Symptomes Nombre % ml

Asymptomatique - 3 13 Nous notons que la cellularité est augmentée dans
2 9 !

Dyspnée 21 87 98 Vordestcan TABLEAU II

Toux 14 58 Cellularité Nombre %

Expectoration 12 50 < 150000 4 16

Hémoptysi

Smephste : 13 150000 - 200000 12 50

Douleur Thoracique 2 8 82 %

> 200000 8 32
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3) Correlations cellularité et les parametres suivants :

a) ie tabagisme

— pour les non fumeurs qui sont au nombre de 10, la
cellularité est augmentée dans 100 % des cas : elle
varie entre 150000 et 200000, soit une moyenne de
190000 C / ml : donc cette cellularité est bien en
rapport avec la silicose.

— pour les fumeurs la cellularité est en moyenne
augmentée mais pas plus que chez les non
fumeurs ; c’est a dire qu’il n’y a pas d’effet cumu-
latif de la silicose et du tabagisme.

b) la durée d’exposition
La cellularité augmente au début de I’exposition,

ensuite elle diminue quand le processus vieillit

ensuite la cellularité réaugmente de nouveau : ceci
pourrait correspondre a une réactivation. (Tableau

3).

TABLEAU III Correlation cellularité-durée exposition

MA % Nombre %o

| MA 15 63
90 Y

=MA 9 37

T MA 0 0

On constate (Tableau 4)
¢ qu'il n’y a chez aucun malade un T des MA
¢ le taux est normale dans 9 cas
¢ et abaissé dans 15 cas.

Et si nous prenons la moyenne de 85 % pour les
non fumeurs on trouve que dans 90 % des cas il y a
une diminution des M A.

Dans tous les cas on a noté la présence de tres
nombreuses inclusions dans ces macrophages sans
pouvoir évidemment en identifier la nature.

b) La lymphocytose du [.B A

Le pourcentage des lymphocytes chez le sujet nor-

Durée Exposition | Cellularité moyenne x 10"/ ml mal est ( (1) (5) (4) (3) )
- — inféricur a 10 % pour les non fumeurs
1= aans 130 — et entre | et 5 % pour les fumeurs.

e

S5—10 ans 213 ) :

TABLEAU V

10— 15 ans 168 2

15—20 ans 169 Lympho. % Nombre Yo

2030 ans 187 / <10 3 13

30—40 ans 210 / 10-15 8 33

15-20 12 50 87 Y
¢) L’arrét de I'exposition
11 est difficile de correler ce paramétre avec la cel- el ; 4

lularité, car nous avons 2 malades seulement qui ont
arrété I'exposition, I'un depuis 10 ans et l'autre
depuis 3 ans ; nous notons néanmoins que la cellula-
rité est augmentée dans les 2 cas.

4) La formule cellulaire du LB A

a) Les macrophage alvéolaires (M A)

Dans la moitié des cas le taux des macrophages
alvéolaires varie entre 80 et 90 %, dans 2 cas il est
supérieur a 90, et dans 10 cas il est < a 80.

Afin de savoir s’il y a une augmentation ou non
des macrophages alvéolaires, nous avons tenu
compte du tabagisme ; nous avons pris comme réfé-
rence également dans ce cas les chiffres les plus cités
dans la littérature (7) (2) (6).. Pour les fumeurs le
taux de macrophages alvéolaires est > ou égale a
90 %, pour les non fumeurs il varie entre 80 et 90 %
avec une moyenne a 85 %.

Nous constatons que 87 % de nos malades ont une
lymphocytose supérieure a 10 % et si on tient
compte du tabagisme il y a 92 % des malades qui ont
une lymphocytose élevée dans leur lavage alvéo-
laire.
¢) Correlation lymphocytose du LBA et les parame-
tres suivants :

1 — La durée d’exposition :

Comme pour la cellularité globale nous constatons
qu’il y a d’abord au début de I’exposition une
augmentation du taux des lymphocytes ensuite il y a
une diminution réguliére puis aprés 20 ans d’exposi-
tion une réapparition de la lymphocytose :
tout se passerait donc comme si la maladie évolue
par poussées avec une réactivation du processus
lésionnel. (Tableau 6).
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Durée Exposition (ans) Lymphocytose Moyenne %
1-5 20 7
5-10 15
10-15 13 \
15-20 10
20-30 17
30-40 16 /

2) L’arrét de I’exposition :

Ici également il est difficile de porter des conclu-
sions car nous avons seulement 2 malades qui ont
arrté D'exposition : I'un depuis 10 ans et P'autre
depuis 39 ans dans les 2 cas il y a une lymphocytose
€levée respectivement a 18 % et 2.13 % : on pour-
rait conclure alors que d’une part le processus conti-
nue malgré Parrét de Iexposition et d’autre part
dans I'hypothése d’une réactivation celle-ci serait
spontannée en dehors de toute exposition.

IV — CONCLUSION

Cette étude a permis de dégager «le profil» cellu-
laire du poumon profond dans la silicose : une
hypercellularité et une lymphocytose alvéolaire au
cours ou apres exposition professionnelle est notée.

Le LBA est par ailleurs d’'un apport appréciable
dans la silicose.

1) Apport diagnostique :

Devant des images radiologiques caractéristiques
de pneumoconiose et une exposition professionnelle
associée a un déficit ventilatoire, I’indication du
LBA est inutile car d’un apport trés modeste au dia-
gnostic, mais le LBA peut contribuer au diagnostic
précoce des formes débutantes, ainsi devant la
notion d’exposition professionnelle la présence
d’une lymphocytose alvéolaire serait le prélude au
développement de Iésions silicotiques qu’il convient
alors de prévenir ou d’en éviter I’aggravation.

2) Apport Biométrologique :

— I’étude qualitative du liquide du LBA permet de
mettre en évidence la silice extracellulaire et sur-
tout dans les macrophages et ceci par des techni-
ques spéciales telles que la microanalyse, la dif-

. fractométrie ou I’analyse thermique différentielle

et ceci permet :

— d’une part d’affirmer une exposition douteuse.

— et d’autre part et surtout de déterminer la nature

minéralogique du contaminat.

— I’étude quantitative : permet de déterminer dans
quelle mesure il y a un rapport entre:

— la charge endoalvéolaire et la charge tissulaire

— la charge endoalvéolaire et I’exposition,

— la charge endoalvéolaire et I'effet pathogéne.

Ceci est important car il débouche sur des mesures
préventives

3) Apport a la pathogénie de la silicose :

Le LBA permet :

— I’étude des populations lymphocytaires.

— P’étude de leurs interractions avec : — le macro-
phage alvéolaire.

— et la silice.

— I'étude de leurs correlations avec les populations
lymphocytaires sanguines. Tout ceci a permis et
permettra un nouvel éclairage de la pathogénie de
la silicose.
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RESUME : L'afibrinogénémie congénitale est une maladie
hémorragique héréditaire, pour laquelle deux modes de trans-
mission sont actuellement admis :
— un mode de transmission autosomal récessif.
— un mode de transmission autosomal intermédiaire.

L'étude génétique de 7 familles a permis de retrouver un taux
de consanguinité du premier degré trés éleve (71 %) et deux
modes de transmission génétique.

ABSTRACT : Congenital afibrinogemia is a hereditary hemorra-
gic disease with 2 currently admitted transmission modes :
— a recessive autosomal mode of transmission.
— an intermediary autosomal mode of transmission.

A genetic study of 7 families has shown a very high first
degrée consanguinity rate (71 %), and two modes of genetic
transmission.

MOTS-CLES : Afibrinogénémie congénitale — Transmission
autosomale recessive — Transmission autosomale intermédiaire.

KEY-WORDS :Congenital afibrinogemia — Recessive autosomal
transmission — Intermediary autosomal transmission.
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INTRODUCTION

L’afibrinogénémie congénitale (A-C) est une
diathése hemorragique, due a un défaut de synthese
du fibrinogeéne. Elle se manifeste par un syndrome
hemorragique precoce, dont I’hemorragie ombilicale
reste le symptome inaugural majeur. Sur le plan bio-
logique, l'incoagulabilite du sang en fait le diagnos-
tic. La transmission génétique la plus communement
admise est autosomale recessive.

Nous rapportons I'étude génétique de 7 familles
d’A-C suivies et traitées dans le service d’hématolo-
gie du Professeur Boussen a I’hopital  Aziza
Othmana

MALADES ET METHODES

Notre service comporte 8 malades issus de 7 famil-
les. Le diagnostic d’A-C a été porté sur le bilan
d’hémostase avec dosage du fibrinogéne par micro-
methode de coagulation.

RESULTATS

1) Arbres généalogiques :
— Famille M 1 (fig 1)
— Famille M 2 (fig 2)
— Famille A (fig 3)
— Famille B (fig 4)
—Famille T (fig 5)
— Famille F  (fig 6)
— Famille K (fig 7)

DISCUSSION

Depuis les premiers cas d’A-C publiés, tous les
auteurs s’accordaient sur un mode de transmission
autosomal recessif. Ce n’est que depuis 1980 qu’un
double mode de transmission est admis (14), a
Savoir :

— un mode de transmission autosomal recessif.
— un mode de transmission autosomal intermé-
diaire.

a) la transmission est autosomale puisqu’elle atteint
les deux sexes avec une égale fréquence : en effet,
dans la revue de la litterature qui comprend 118 cas
on trouve, 58 filles atteintes et 57 garcons. Dans
notre serie nous comptons 3 gracgons et 5 filles.

b) en faveur de la recessivité plaident des arguments
de 3 types (tableau I)

— absence d’accidents hemorragiques chez les ascen-
dants directs : en effet ceux-ci sont en régle
indemnes. Dans de rares cas sont signales des épis-
taxis (12), des ecchymoses (18), des menorragies
(17) chez I'un des parents. En ce qui concerne nos
observations, aucun des ascendants directs de nos
malades n’a présenté d’accident hemorragique.

— fréquence élevée de plusieurs malades dans une
méme fratrie : pour parler de transmission autoso-
male recessive, il faut que 25 % des enfants nés de
parents heterozygotes, quelque soit leur sexe,
soient atteints de I'affection. Ceci est le cas de 24
sur 72 familles de la litterature (1, 2, 3, 4, 5, 6, 7.
8,9,10, 11, 12, 15,16, 17, 20, 21, 22, 23, 24, 25,
26, 27, 28). En ce qui nous concerne chez 4 famil-
les sur 7 on trouve plus d’un malade atteint dans la
méme fratrie. Ce qui fait une fréquence de 56 %
(on considere les individus morts par hemorragie
du cordon, comme atteints du fait de la fréquence
élevée de cette manifestation dans I’A-C.

— fréquence élevée d'une consanguinité chez les
parents : celle-ci est certaine pour 36 familles de la
litterature (60 %). Cette consanguinité n’est pas
retrouvée dans 25 familles. Parmi celles-ci, on
note neanmoins plusieurs membres atteints dans
la fratrie. Dans notre serie la consanguinité est
retrouvée dans 5 familles, d’ou une fréquence de
71 %. De plus la consanguinité est du premier
degré.

TABLEAU I
Accidents hémorragiques chez les Nombre de Malades atteints dans une Consanguinité
ascendants directs méme fratrie des parents

Famille M 1 0 2 Premier degre
Famille M 2 K 0 2 Premier degré
Famille A 0 2 Premier degré
Famille B 0 1 Premier degré
Famille T 0 1 Premier degré
Famille F 0 1 Pas de consanguinité
Famille K 0 1 Pas de consanguinité
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¢) la découverte de taux reduits de fibrinogéne chez
les parents cliniquement indemnes a permis de
determiner un mode de transmission autosomal
incomplétement récessif ou intermediaire (13). Pen-
dant longtemps cette différence entre les 2 modes de
transmission a été mise sur le compte des difficultés
de dosage du fibrinogéne. Depuis les travaux de

Girolami qui a pu suivre pendant 10 ans, 4 familles

d’A-C et doser le fibrinogéne des parents dans un

méme laboratoire et avec méme technique, I’exis-

tence de deux modes de transmission est devenue un

fait acquis. Une étude faite par Girolami et coll (14)

sur 105 sujets a permis de retenir un taux seuil de 2,5

g / 1 pour différencier entre le sujet normal et I'hete-

rozygote (tableau II).

— un dosage du fibrinogéne a été fait pour 3 de nos
familles (M1, M2, A)

— pour la famille M1 (tableau III) la transmission
semble étre autosomale intermediaire, avec des
taux reduits de fibrinogéne chez les parents.

— pour la famille M2 (tableau IV) le méme mode de
transmission est retrouvé.

— pour la famille A (tableau V) le mode de transmis-
sion est autosomal récessif, puisque les taux de
firinogéne des parents sont normaux.

TABLEAU II1

TABLEAU 1V
Taux de Fibrinogene en gr /|
Pere C 1,75
Meére F 1,54
Freres et Soeurs non explorés
TABLEAU V
Taux de fibrinogéne en gr / 1
Pére M 4.0
Mere H 3,80
Soeur F 3,0
Frére M 3,80

— pour les autres familles, le dosage du firinogeéne
chez les parents n’a pu étre effectu€, et on ne peut
donc pas se prononcer sur le mode de transmis-
sion.

Une tentative de classification de tous les cas d’A-

C de la litterature a été faite (14). Seuls les malades

dont les deux parents ont été étudiés, sont pris en

considération (tableau VI). 20 % des familles ont

Taux de fibrinogeéne en gr / 1 une transmission autosomale intermediaire et 80 %
¥ une transmission autosomale récessive.

Pere S 1,05

Mere J 1,30 TABLEAU VI

Frére M 1,55

. - Type de Transmission | Nombre de Familles| Nombre de Patients
Soeur § 1,30

Autosomal récessif 40 50
Frére L 1,0
Autosomal
Soeur F 1,30 Intermédiaire 10 15
TABLEAU II
Nombre de cas Taux moyen de Les taux limites de Ecart type
Fibrinogéne mg % Fibrinogéne

Homozygotes 6 indécelable = =

Hétérozygotes 12 192 150-230 30,0

Sujets Normaux dans les familles 1 et 2 24 367 260 - 600 90,2

Sujets Normaux dans les Familles 3 et 4 13 352 255-470 66,1

Sujets Normaux en relation avec
le malade (Total) 37. 361 260 - 600 81,9
Sujets Normaux sans relation avec le malade 50 354 . 250 -450 56.6
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Il semblerait que dans certaines familles, pour des
raisons inconnues, la présence d’un seul gene (héte-
rozygote) soit insuffisante pour maintenir un taux
normal de fibrinogéne (héterozygote non protegé).
Alors que pour d’autres familles, un seul géne suffit
(héterozygote protegé).

CONCLUSION

L’afibrinogénémie congenitale est donc une
diathése hemorragique hereditaire qui se transmet
selon deux modes :

— un mode autosomal récessif : les parents heterozy-
gotes asymptomatiques ont un taux de fibrinogéne
normal.

— un mode autosomal intermediaire : les parents
heterozygotes asymptomatiques ont un taux de
fibrinogéne bas < 2,5 g / 1.

Le dépistage des heterozygotes en vue d’instituer
un conseil génétique est une étape primordiale dans
le traitement préventif de la maladie. Malheureuse-
ment le double mode de transmission rend la détec-
tion des heterozygotes, a partir du seul taux fibrino-
géne des parents, insuffisante.
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RESUME : A fin de déterminer le profil bactériologique des infec-
tions materno-foetales au CHU de Monastir, nous avons pro-
cédé a des prélévements bactériologiques chez les nouveau-nés
présentant des arguments anamnestiques en faveur de l'infec-
tion. Cette étude a porté sur 2 200 naissances vivantes et a per-
mis de retenir 74 cas (3,3 %) d'IMF hautement probables.
90.5 % des ces infections sont dues a des BG négatifs. le strep-
tocoque n'a été isolé que dans 9,5 % des cas, alors qu'aucun cas
de listéria n'a été observé. La résistance a 'ampicilline est trés
fréquente dans les infections a BG neégatif. les antibiotiques les
plus actifs sont les céphalosporines de 3e génération, I'amika-
cine et la colimycine.

ABSTRACT : In order to determine the bacteriological profile of
mother foetal infections in HUC of Monastir, we proceded to bac-
teriological exam's among the new borns presenting amnestic
arguments in favour of the infection. this strudy dealt with 2200
alive borns and premitted to retain 74 cases (3,3 %) of MF| highly
probable 90,5 % of the infections are due to negative B G. The
streptococcus was only isolated in 9,5 % of the cases, wheres
any case of listeria was observed. The resistance to the ampicil-
line is very fréquent in BG negative infections. The most active
antibodies are the 3™ generations cephalosporines, the amika-
cine and the colimycine.

MOTS-CLES : Nouveau-né — Infection materno-foetale — Anti-
biothérapie

KEY-WORDS : New-born — Mother foetal infections — anti-biothe-
rapy.
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INTRODUCTION

L’infection bactérienne néo natale par contamina-
tion maternelle demeure a I’heure actuelle I'une des
préoccupations majeures des obstétriciens et des

pédiatres. (1).

D’aprés les données de la littérature, I'incidence
de l'infection materno-foetale (I.M.F.) est voisine
de 1 % naissances vivantes (2, 3). Le pronostic de

_cette infection est sévere puisque la mortalité est de

- ¥) @25 % selon les séries (2, 4). La gravité de cette
affection est liée entre autres a la difficulté d’un dia-
gnostic précoce, condition nécessaire a la prescrip-
tion d’une thérapeutique adéquate et en temps
opportun. La prescription d’une antibiothérapie de
couverture n’est certainement pas la solution idéale
du probleme. (5).

L’approche diagnostique des I.M.F. repose sur la
conjonction de plusieurs faisceaux d’arguments
anamnestiques, cliniques et biologiques, mais la cer-
titude ne peut étre apportée que par I’étude bacté-
riologique.

Le but de ce travail est d’exposer les résultats des
prélévements bactériologiques pratiqués chez les
nouveau-nés suspects d’I.M.F., de dégager les spéci-
ficités de la flore microbienne responsable des
I.LM.F. dans notre pays et d’étudier enfin la sensibi-
lit€ de ces germes aux antibiotiques usuels.

MATERIEL ET METHODES
MATERIEL
Cette étude est effectuée par I'équipe médicale du

service de Pédiatrie du CHU de Monastir (TUNI-
SIE) pendant une période de quinze mois (1/7/84 au
30/9/85). Elle concerne 2200 naissances vivantes sur-
venues a la maternité du méme hépital. Les nou-
veau-nés de notre série se répartissent en 3 groupes :

Le groupe (A) ou le risque infectieux néonatal est
nul. Il se compose des 1403 nouveau-nés qui n’ont
aucun argument anamnestique en faveur de 'IMF et
leur examen clinique est normal. Ces nouveau-nés
sont autorisés a quitter la maternité dans les 12 2 36
heures qui suivent ’accouchement.

Le groupe (B) ol I'IMF est possible. Font partie
de ce groupe les 723 nouveau-nés présentant une ou
plusieurs conditions anamnestiques de haut risque
infectieux, mais sans signes cliniques d’infection néo
natale ou avec des signes mineurs non spécifiques, et
les enfants ayant des examens bactériologiques posi-
tifs au méme germe ou a fortiori discordants mais
sans signes cliniques d’IMF. La prise en charge de
ces nouveau-nés est exposée au tableau I. Le groupe
(C) ot 'IMF est hautement probable. Ce groupe est
formé par les 74 nouveau-nés ayant une anamnése
infectieuse et qui présentent des signes cliniques
d’infection quels que soient les résultats bactériolo-
giques, ainsi que les nouveau-nés dont la mére avait
une amniotite patente.

La répartition et la prise en charge de ces nouveau
nés sont exposées au Tab. II

TABLEAU I : Groupe (B) - choix des nouveau-nés et prise en charge

A infecti Préle ts bactériologiques | Signes cliniques | Nombre de cas| Prise en charge des nouveau-nés
(+) ) ) 436 Sortants
(+) NP* (-) 229 Les nouveau-nés
(+) (+) ) 34 sont gardés 2 la maternité jusqu'a
(+) () Minimes 6 la fin du 3" jour sans traitement
(+) NP Minimes 18 antibiotique

* NP : non précisé.

TABLEAU : Il Groupe (E) - choix des nouveau-nés et prise en charge

A nése infecti Préle bactériologig Signes clini Nombre de cas| Prise en charge des nouveau-nés
(+) +) (++) 16
(+) (-) (++) 17 hospitalisés et traités dans le
+) NP (++) 25 service de pédiatrie
(+) (-) 5 Traitement antibiotique
a domicile
Amniotite ) (-) 4
(+) NP (++) 5 Décédés avant I'hospitalisation
(+) (+) (+) 2 Sortis contre avis médical
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METHODES

Notre travail a consisté a pratiquer des préleve-
ments bactériologiques du liquide amniotique
(L.A.), du liquide gastrique (L.G.) et du placenta
(PL) toutes les fois ou il existe un ou plusieurs argu-
ments anamnestiques en faveur d’une IMF. Le choix
des nouveau-nés a risque infectieux est fait en salle
de travail sur les indications maternelles et néo nata-
les classiques (5).

Le recueil du (LA) se fait par voie basse dans un
tube stérile lors de la rupture artificielle de la poche
des eaux ou lors d’un écoulement spontané. Un
écouvillonnage cervical est réalisé toutes les fois ol
la quantité de (LA) est insuffisante. Le (LG) est
recueilli juste & la naissance au moment de I’aspira-
tion gastrique du nouveau-né. Quant au préleve-
ment placentaire, il est effectué a la délivrance ; un
fragment du placenta est sectionné et placé dans un
tube stérile. Ces trois prélévements sont acheminés
immédiatement au laboratoire de microbiologie ol
I'on procéde  la culture de ces produits. Cependant
pour des raisons matérielles seule la culture en
milieu aérobie est effectuée.

Dans les cas ou I'IMF parait hautement probable,
nous procédons a des prélévements bactériologiques
centraux (Hémoculture et Ponction lombaire) avant
Iinstitution de toute antibiothérapie. L’E.C.B.U.
est réalisé apres le troisiéme jour de vie (6).

RESULTATS

797 naissance vivantes (37 %) répondant a I'une
au moins des situations de haut risque infectieux
devraient faire I'objet de prélévements bactériologi-
ques périphériques. Or ce n’est que dans 514 cas
(64 %) que ces préléevements furent correctement
effectués. Ces examens bactériologiques sont reve-
nus négatifs dans 457 cas, et I'un au moins des préle-
vements positifs dans les 57 cas restants. '

Etude bactériologique

La fréquence de positivité des prélévements péri-
phériques varie de 15,3 % en cas de liquide amnioti-
que fétide a 4,6 % quand il existe simplement des
antécédents d’infection urinaire maternelle. Un
liquide amniotique teinté, considéré par certains
auteurs comme évocateur de L’'IMF, n’est le plus
souvent que le reflet d’une souffrance foetale. Le
taux de positivité dans ce cas n'est que de 9,8 %
(Tableau III).

La fréquence des germes responsables de L'IMF
est résumée au Tab. IV. Les bacilles gram négatif
ont été retrouvés dans 91,5 % des cas. Ils sont domi-
nés par 'E. Coli (37,5 %), 'Entérobacter (17,5 %)
et le Klebsielle (14 %). Les IMF dues aux streptoco-
ques sont rares dans notre série (9,5 %), alors
qu’aucune cas de Listéria n’a €té noté.

TABLEAU III : Pourcentage de positivité des prélevements bactériologiques en fonction des ar iques maternels
Argument anamnestique Nombre de cas Prélévements positifs
Nombre Pourcentage
Liquide amniotique fétide 13 2 15,3
Fievre au cours du travail 2 85 10 1]‘7
Liquide amniotique teinté 488 48 9‘8
Rupture prématurée des membranes 146 13 8.9
Fievre pendant la grossesse 95 6 6'3
Infection vaginale 16 1 6.25
Infection urinaire 43 2 4.6 ‘
TABLEAU IV : Fréquence des germes (aerobies) dans I'IMF
Germes Groupe (c) (IMF-HP¥*) Groupe (B) (IMF-P**) Total Pourcentage
Streptocoques 7 1 8 9.5
BG (-) entériques 46 23 69
E. Coli 17 11 28
Entérobacter 16 9 15
Klebsielle 12 0 12 .
Protéus 7 2 9
Lévinea 4 1 S
BG (-) non classables 6 8
Acinétobacter 6 0 6 95
Pseudomonas 0 2

* IMF hautement probable
** IMF possible

W+"
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Etude de la sensibilité des germes aux antibiotiques

11 ressort de notre étude que les antibiotiques les
plus efficaces sont la céfotaxime et I’amikacine quels
que soient les germes en cause. Par ailleurs la coli-
mycine est souvent active sur les BG négatif. (dia-
gramme I).

L’association antibiotique la plus utilisée est
I’ampicilline-gentamicine (89,13 %). Elle n’a été
modifiée secondairement que dans 6 cas, du fait
d’une évolution souvent défavorable avant méme

Parrivée de I’antibiogramme. Les autres antibioti-
ques prescrits sont résumés au tableau V.

Etude des décés en fonction des germes en cause

Dans notre série, nous déplorons 29 déces (35 %),
soit un taux de létalité globale de 1,3 %. Dans les
cas ou la bactériologie est positive, les germes les
plus mortels sont I'Entérobacter et klebsielle, alors
que le Protéus, le lévinéa et I’Acénitobacter n’ont
entrainé aucun déceés (Tableau VI).

Sensibilité DIAG i
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TABLEAU V : Choix initial des antibiotiques et modifications secondaires

.

Antibiothérapie de premiére intention | : Nombre de cas

modifications secondaires selon I’antiobiogramme

Nombre de cas

Amplicilline + Gentamicine
41
Co

* inchangé
* modifiée en :

Colistine + Gentamicine (3)
Colistine + Amikacine (1)

listine (2)

3 * mod

Ampicilline
Pé

*inchangée

3]

ifiée en :
nicilline G (1)

Colistine + Gentamicine

1)

Pénicilline G

modifiée en Ampicilline

Céfotaxime

inchangée

Total des NN traités d’emblée

46

* inchangée

* modifiée
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Nombre Nombre %
iGermes i
de cas de déces de décés
Streptocoques 7 1 14
BG négatif
Entérobacter 6 3 50
Klebsielle 12 4 33
E. Coli 17 2 11,7
Protéus 7 0 0
Lévinea 4 0 . 0
Acinétobacter 6 0 0
DISCUSSION

Malgre les progrés réalisés dans I’approche dia-
gnostique des infections materno foetales (7, 8, 9),
’étude bactériologique demeure fondamentale dans
la décision et le choix du traitement antibiotique.

Les différents prélévements bactériologiques sont
de valeur diagnostique trés inégale. En effets, si les
prélévements centraux (hémocultures, étude bacté-
riologique du L.C.R., E.C.B.U.) nous ont permis
de retenir 7 IMF certaines, la positivité des préleve-
ments périphériques par contre, n’a qu’une valeur
plus discutable et ne signifie souvent que la colonisa-
tion du nouveau-né (6, 10). Ainsi, sur les 57 préléve-
ments périphériques positifs, seuls 23 nouveau-nés
(40 %) sont réellement infectés. Cette positivité est
d’autant plus significative que le méme germe est
retrouvé dans plusieurs sites. Dans notre série, nous
notons que seuls 31,8 % des nouveau-nés ayant un
seul prélevement périphérique positif sont infectés
contre 66,6 % si 2 prélevements sont positifs au
méme germe. Ce taux atteint 100 % quand il s’agit
de 3 préléevements bactériologiques périphériques
positifs au méme germe.

Les germes responsables de I'IMF sont le plus sou-

TABLEAU VII : Fréquence des germes responsables de I'l.M.F.

vent ceux de la flore vaginale banale. Il peut s’agir
aussi bien de germes aérobies que de germe anaéro-
bies gram positif et gram négatif (1, 6, 11, 12, 13).
Cependant il est intéressant de noter que les germes
isolés différent d’une série a une autre et d’une aire
géographique a une autre, tout en soulignant la pré-
dominance quasi constante des entérobactéries
(principalement I’Eschérichia Coli) et du strepoco-
que béta hémolytique du groupe B. Les IMF a Lis-
téria monocytogenes fréquentes en France seraient
exceptionnelles dans le pourtour de la méditerranée
(14) (Tableau VII). . *

En Tunisie et d’apres les rares études effectuées
jusqu’a ce jour, aucun cas d’IMF a Listéria n’a été
rapporté (10, 16). Les IMF a streptocoque restent
rares. La quasi totalité des infections néo-natale sont
dues aux entérobactéries (E. Coli, Klebsielle, Enté-
robacter, Protéus...) (Tableau VIII)

La prédominance des bacilles gram négatif, ger-
mes connus pour leur fréquente résistance aux anti-
biotiques usuels, expliquerait en partie la lourde
mortalité observée dans notre série (35 %). L’asso-
ciation antibiotique classique (Ampicilline — Genta-
micine) bactéricide sur le streptocoque B et la listé-
ria (17), est inactive sur la plupart des bacilles gram
négatifs isolés dans notre série. La résistance 2
I’ampicilline est retrouvée dans 68 % de cas d’IMF a
entérobactéries et dans 100 % des cas d’IMF a Pseu-
domonas et a Acénitobacter. Les antibiotiques les
plus efficaces contre les bacilles gram négatif sont la
colimycine (mais sa néphrotoxicité limite ses indica-
tions), la céfotaxime (mais son cofit élevé constitue
une charge que le budget de santé de notre pays ne
peut supporter) et I’amikacine.

Comme Bourillon (17) et Sarlangues (18), nous
pensons que lutilisation d’une céphalosporine de
troisiéme génération doit étre réservé aux IMF a BG

selon les series

% des germes
Streptocoque BG négatif Listeria Anaérobies Autres
Séries
Tessier «etal» 12 Paris 51 11,5 16 17 4.5
Charlas «etal» 15 Paris 43 31 26 — -
Magrane (11)
11 20 - 33
Missouri (USA) *
Notre série
9.5 90,5 - - -
Monastir (TUN)

P——T
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TABLEAU VIII : Fréquence des germes responsables des infections neonatales en Tunisie

% des germes
E. Coli | Entérobacter | Klebsielle Protéus | Streptocoque | Staphylocoque Listéria Autres
Séries
Omri (16) Mahdia 30,5 10 27 2 4 6 - 21,5
Notre série
3759 17,5 14 10,5 9,5 - - 11
Monastir

négatif Ampicilline-résistant et dans les cas ou I’évo-
lution n’est pas satisfaisante. Pour résoudre le pro-
bléme de cette résistance, certains auteurs proposent
des associations visant a €largir le spectre d’activité
vis a vis de certains Coli-Ampi-Résistant telles que
I’association Amoxicillie-Aminoside et Mezlocilline-
Aminoside avec une préférence pour I’association
Ampicilline-Amikacine qui a une vitesse de bactéri-
cidie plus rapide (17, 19).

CONCLUSION

Les infections materno-foetales posent encore des
problémes diagnostiques dont la certitude ne peut
étre apportée que par I’étude bactériologique. Seuls
les prélevements centraux (hémoclture, étude bac-
tériologique du L.C.R , E.C.B.U) permettent une
confirmation diagnostique.

Les germes responsables de L’IMF sont ceux de la
flore vaginale banale. Ils sont dominés par les enté-
robactéries principalement I’E. Coli. Contrairement
aux études européennes, les IMF a Streptocoque B
sont rares dans notre série (9,5 %), alors qu’aucun
cas d’'IMF a Listéria monocytogénes n’a été isolé.

La fréquence résistance des BG (-) a 'ampicilline,
doit nous inciter a reviser notre protocole thérapeu-
tique. La meilleure association thérapeutique sem-
ble étre une céphalosporine de 3éme génération et

un aminoside (principalement ’amikacine).
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ARTICLE ORIGINAL

LES COLITES INFLAMMATOIRES CHEZ L’ENFANT TUNISIEN

(A PROPOS DE 19 CAS)

R. AYACH*, M. BELGHITH*, R. LAKHOUA**, R. RACHDI*, A. GHARBI**, A. DEBBABI**

H. DJEDIDI**, B. NACEUR™**

“ Hépital de Monastir
“ Hopital d’Enfants — Beb Saadoun — Tunis.
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AYACH R. & col. — Les colites inflammatoires chez I'enfant tuni-
sien : a propos de 19 cas.
La Tunisie médicale, Mai 1989, Vol. 67 N° 5

AYACH R. & al. — Inflammatory colitis in tunisien children about
19 cases.
La Tunisie médicale, Mai 1989, Vol. 67 nr. 5

RESUME : Les auteurs rapportent une étude rétrospective por-
tant sur 19 cas de colites inflammatoires chez I'enfant tunisien ;
12 rectocolites ulcéro-hémorragiques et 7 cas de maladies de
crohn. L'age moyen est de 10 ans 9 mois £ 4 mois. Tous ces
malades ont une exploration radiologique et endoscopique avec
biopsie. Le but de ce travail était de préciser la fréquence des
colites inflammatoires chez I'enfant tunisien, les différents
aspects cliniques, radiologiques. Cette étude a permis de préci-
ser la conduite thérapeutique. La cure chirurgicale a été réservée
aux formes graves.

ABSTRACT : The authors reporte a retrospective study of 19
cases of inflamatory colitis in tunisian children : 12 hemorragic
colitis and 7 cases of crohn disease.

The mean age is 10 years 19 months (£ SD 4 months). All
these patients had a radiologic exploration and a endoscop with
biopsy. The aim of this study is to determine the frequency of
inflamatory colitis in tunisian children, its the clinical and radiolo-
gical aspects this study permitted to specify the therapetic. The
surgical treatment indicated in severe forms.

MOTS-CLES : Colites inflammatoires — Rectocolite ulcérohémor-
ragique — Maladie de crohn — Enfants.

KEY-WORDS : Inflémmatory colitis — Hemorragic colitis — Crohn
disease — Children.
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INTRODUCTION

Les colites inflammatoires sont rares chez
I'enfant. Ce travail portant sur des dossiers de plu-
sieurs services, essaye mettre au point cette question
en Tunisie.

MATERIELS ET METHODES

19 colites inflammatoires ont étre suivies en sept
ans, 7 maladies de Crohn, et 12 recto-colite-hémor-
ragiques (RCH). Ces dossiers ne représentent pro-
bablement pas tous les cas mais certainement la
majorité des colites inflammatoires de I’enfant tuni-
sien.

Le diagnostic est suspecté sur les signes cliniques,
il est confirmé par le lavement baryté pratiqué dans
tous les cas. Le transit du gréle n’a été demandé que
chez les 7 cas de MC. La colonoscopie et les biopsies
rectales ou coliques sont pratiquées dans tous les
cas.

RESULTATS

La moyenne d’4ge des malades présentant une
colite inflammatoire est de 10 ans 9 mois *+ 4 mois
avec des extrémes allant de 4 ans a4 16 ans. La
moyenne d’age pour la RCH est de 9 ans 10 mois + 4
ans, 12 ans 3 mois * 2 ans pour la MC. La réparti-
tion selon le sexe montre une prédomiance mascu-
line dans la MC de fagon non significative (5 cas / 7)
tansdisque les 2 sexes sont également atteints par la
RCH.

Le délai entre le début de la symptomatologie et le
diagnostic est en moyenne pour la MC est de 3 ans 9
mois * 1 an, ce délai est de 10 mois pour la RCH le
total de délai est de 1 an 10 mois.

Les signes d’appel ont été évocateurs d’une mala-
die digestive dans 90 % des observations (17 cas).
Dans 2 observations (10 %), le tableau initial se
résume pour un cas a une hématurie tandisque le 2°
présentant une tumeur abdominale. Chez 6 enfants
les symptomes sont d’installation rapide ou brutale
parmi eux 2 RCH ont présenté une diarrhée intense
compliquée de déshydratation.

Les manifestations digestives sont marquées prin-

cipalement par la diarrhée, douleurs abdominales..

Dans la RCH la diarrhée est constante faite des sel-
les abondantes liquides (3 cas) et en contenant du
pus, glaires et du sang. Au contraire dans la MC
diarrhée est inconstante 5/7 (voir tableau N° 1).
L’examen physique est souvent négatif hormis une
distension abdominale (tableau N° 3).

Les manifestations extradigestives sont nombreu-
ses (Fig 4), nous avons constaté dans 5 cas des
lésions cutanées, il s’agit de pyodermites suppurées

FIGURE 1 : Les colites inflammatoires chez ’enfant
tunisien : signes de découverte

SIGNES RCH (12) | MC (7) |TOTAL
Diarrhée 12 5 17
Rectorragie 8 1 9
Déshydratation 2 0 2
Douleur abdominale 10 7 17
Vomissement 2 2 4
Amaigrissement 10 7 17
Anorexie 4 4 8
Fiévre 9 2 11
Hématurie 0 1 1
FIGURE 2 : Signes cliniques

RCH MC T
P+ T<3DS 7 6 13
Paleur 9 5 14
température 9 2 11
A.E.G 4 4 8
Ball. Abdominal 1 3 4
Sensib. Abdo. 10 6 16
Lésions anales 1 5) 6
Masse 0 1 1
Viscéromégalie 2 0 1

FIGURE 3 : Manifestations extra-digestives

MC RCH | TOTAL
Retard pubertaire 4/7 3/12 719
Articulaire 477 6/12 10/19
Cutanéo-muq 317 2/12 519
Hépatique 177 2/12 3/19
cardio vx 2/12 2/19
rénale 177 0 119

FIGURE 4 : Les colites inflammatoires chez ’enfant
tunisien : signes biologiques

SINGNES | RCH(12)| MC (7) | TOTAL
VS >80 7 6 13
GB > 10000 6 4 10
x2>12G/L 5 6 11
BGL>20G/L 4 6 10
Anémie 7 4 11
PT <60 G/L 4 2 6
ALB <30G/L 11 6 17

dans 4 cas, et d’un érythéme noueux dans un cas.
Les manifestations hépatiques sont présentes dans 3
cas de colites ulcéreuses, deux malades avaient un
ictére avec des signes de cytolyses. 3 colites inflam-
matoires (2 RCH et 1 MC) ont présenté plusieurs
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rechutes (6 en 3 ans) avec un retard pubertaire. Ces
malades sont condidats.a une colectomie. Un acte
chirurgical a été nécessaire dans 2 cas de MC aprés
échec du traitement médical.

COMMENTAIRES

Notre étude est rétrospective portant sur des dos-
siers de différents services de pédiatries et de gas-
troentérologie. Elle n’est pas homogéne et ne peut
prétendre donner un instantané sur les colites
inflammatoires de I’enfant tunisien.

FREQUENCE

Les données épidémiologiques concernant les
colites inflammatoires de I’enfant sont mal connues.
L’incidence annuelle varie de 4 a 6 cas pour 100 000
adultes, la prévalence est de 40 a 100 pour 100 000
(2, 6, 24). Les 19 observations étudiées représentent
le recrutement de 5 services pendant 7 ans. La RCH
semble plus fréquente que la maladie du crohn.
TERRAIN

Si d'apres la littérature (2, 4, 12, 18, 25) dans la
majorité des cas pédiatriques, I’age de diagnostic se
situe entre 7 et 16 ans. Notre série montre que
I’affection peut atteindre I’enfant a n’importe quel
age mais les cas chez le nourrission sont rares. Miller
(23) rapporte 6 cas MC chez des nourrissons de 0a 5
mois. Les cas familiaux sont variables suivant les
auteurs de 5 a 10 % (14), Hituran’s trouve 20 % des
cas familiaux. Aucun antécédent allergique n’a été
noté dans nos cas.

Le retard de diagnostic est de 20 mois qui est da a
la symptomatologie initiale trompeuse.

CLINIQUE

La symptomatologie initiale est trés évocatrice
quand elle associe une diarrhée sanglante, une alté-
ration de I’état général pour la RCH et un arrét de
croissance avec une symptomatologie digestive pour
la MC. C’est le début de la plupart de nos cas, c’est
aussi le début des observations rapportées dans la lit-
térature (2, 3, 4, 6, 10, 18, 21, 22, 25).

Cependant ce début peut étre trompeur et
pseudo-tumoral pour la MC. Une de nos MC s’est
présentée avec une hématurie, la biopsie rénale
montre une glomérulonéphrite mésangiale sans
dépot. La relation entre I’atteinte rénale et la maldie
de Crohn n’est pas claire. L'examen physique est
souvent négatif, a part un ballonnement abdominal
dans la MC. La douleur abdominale a été signalée
dans tous les cas de MC et dans 80 % de RCH. Ce
signe est noté dans la littérature (2, 18, 25).

Les signes généraux sont présents dans les deux
affections mais I’amaigissement, I’anorexie, I’altéra-

tion de I’état général sont plus marqués dans la MC
(tableau 3, 4). Le retard de la croissance peut précé-
der les signes digestifs, son origine reste mystérieux.
Mac Caffry (4) a mis en évidence une réponse ina-
déquate de I’hormone de croissance a I’hypoglycé-
mie chez 88 % des malades atteints d’'une maladie
inflammatoire du tube digestif.
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