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LE MOT DU DIRECTEUR DE LA REDACTION

Chers lecteurs, Les professionnels de santé et les chercheurs se trouvent aujourd’hui
face a un double défi : celui d'améliorer continuellement la qualité des soins prodigués
aux patients tout en contribuant activement a I'enrichissement du savoir scientifique. Dans
un monde ou les avancées technologiques et biomédicales se succédent a un rythme
effréné, la recherche constitue non seulement une réponse aux besoins cliniques émer-
gents, mais aussi une opportunité de faire progresser la médecine au-dela des connais-
sances établies. Cependant, la réalisation de ces ambitions passe nécessairement par la
publication scientifique, qui demeure I'un des critéres les plus décisifs pour I'évaluation et
la reconnaissance des contributions individuelles et collectives dans le domaine médical.

La publication scientifique offre une plateforme pour le partage des découvertes, des
innovations et des réflexions critiques. Pour les hospitalo-universitaires, elle représente
également une étape cruciale dans I'affirmation de leur expertise et la consolidation de
leur carriere académique. En effet, la reconnaissance par la communauté scientifique a
travers des publications dans des revues de qualité constitue un indicateur de compé-
tence, de rigueur scientifique, et d'engagement envers I'avancement de la discipline.
La publication est non seulement un devoir académique, mais aussi une responsabilité
éthique, car elle permet de mettre a disposition de la communauté médicale internatio-
nale des informations susceptibles de transformer les pratiques et de sauver des vies.

La Revue Médicale de I'Hopital Militaire Universitaire de Constantine (HMRUC) se veut
une tribune dédiée a I'encouragement et au soutien de la communauté médicale dans sa
quéte d'excellence académique et scientifique et s'engage a offrir une plateforme rigou-
reuse pour la diffusion de travaux de qualité. Ensemble, continuons a batir un avenir ou
la recherche et I'innovation sont au service de I'amélioration continue des soins et de la
santé des populations.

Bonne lecture a toutes et a tous.

Général Pr AZZOUZ Safi
Directeur Général de 'HMRUC/5¢ RM

Revue médicale de THMRUC - 5° RM. Vol. 4, N°3, Septembre 2024



REPUBLIQUE ALGERIENNE DEMOCRATIQUE ET POPULAIRE
MINISTERE DE LA DEFENSE NATIONALE
CINQUIEME REGION MILITAIRE
HOPITAL MILITAIRE REGIONAL UNIVERSITAIRE
CDT ABDELALI BENBAATOUCHE DE CONSTANTINE

APPEL A PUBLICATION

Nous avons I'honneur de porter a votre connaissance que
I'Hopital Militaire Régional Universitaire Commandant
Abdelali Benbaatouche de Constantine publie une

Revue médicale trimestrielle indexée, spécialisée dans la
publication des articles scientifiques, articles originaux,
formations médicales continues, résumés de thése et cas
cliniques.

Si vous désirez publier, adresser vos articles a 'adresse
e-mail suivante : sdi_hmruc@mdn.dz
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RECOMMANDATIONS AUX AUTEURS

La revue scientifique de I'hopital militaire ré-
gional universitaire Abdelali Benbaatouche
de Constantine publie des travaux originaux,
des faits cliniques, des notes techniques, des
mises au point, des conférences d'enseigne-
ment universitaire et post-universitaire et des
articles médico-militaires. Elle publie égale-
ment les comptes rendus des actes et activités
scientifiques de L'HMRUC / 5°RM.

Seuls les articles n'ayant pas fait I'objet de pu-
blication dans une autre revue sont acceptés.

Les articles engagent la responsabilité des au-
teurs.

Les auteurs doivent se conformer aux recom-
mandations suivantes :

e e manuscrit doit étre adressé au format
Word (.doc ou.docx), par courrier électronique
3 l'adresse de la revue : sdi_hmruc@mdn.dz

e |Lesarticles sonttapés en Times New Roman,
police de 12 points, 1,5 interligne,

e Maximum 4000 mots (soit 25 000 signes,
espaces inclus) y compris les résumés en fran-
cais et en anglais, mais sans compter les réfé-
rences, tableaux et figures.

* Au plus 30 références.

e Nombre de figures et/ ou de tableaux limité
ab.

La page de garde doit contenir les noms et
prénoms des auteurs avec leurs affiliations, de
méme que les services ou laboratoires de leur
attache ; il est recommandé de se limiter a 05
auteurs. Les coordonnées de l'auteur corres-
pondant doivent contenir : une photo d'iden-
tité, un e-mail et le numéro de téléphone.

La premiére page comprend : le titre, résumé,
et mots-clés (fournis en francais et en anglais).

Le titre de l'article : dois étre concis (bref) et
informatif et compréhensible sans abréviation.

Un résumé (maximum 350 caracteres) : struc-
turé selon le plan de larticle. Il doit exposer le
contexte du travail et indiquer son objectif, les
procédures de base (type d'étude, critéres de
sélection), les principaux résultats (en préci-
sant si possible, 'ampleur d'effets spécifiques
et leur importance statistique) et les conclu-
sions majeures. Il doit souligner les aspects
nouveaux et importants de I'étude ou des ob-

servations.

Les mots clés: Immédiatement aprés le ré-
sumé, indiquez jusqu’a 6 mots-clés. Evitez les
termes généraux, le pluriel et les concepts
multiples. Evitez les abréviations : seules les
abréviations bien établies dans le domaine
peuvent étre admises. Ces mots-clés seront
utilisés a des fins d'indexation.

Les tableaux, figures et illustrations, légendes
doivent étre mis en dernier et a part, numéro-
tés en chiffre arabe correspondant a leur cita-
tion dans le texte. La légende doit étre précise
et explicite.

Les abréviations doivent étre évitées ou expli-
quées entre parenthéses lors de leur premiére
utilisation dans le texte.

- Article original : Un article original rapporte
des résultats originaux obtenus a partir d’'une
étude clinique ou de laboratoire. Le manuscrit
est organisé selon le plan «IMRAD» avec :

- Introduction : Divisée en trois parties, la pre-
miére définissant le probleme, la deuxieme
expose brievement le contexte et les connais-
sances actuelles et les principales références
darticles traitant le sujet. Le dernier para-
graphe exposant clairement les objectifs de
I'étude.

- Patients (ou matériels) et méthodes : Cette
section rédigée au passé décrit la méthodo-
logie trés clairement pour permettre la repro-
duction de vos travaux, en précisant les cri-

Revue médicale de THMRUC - 5° RM. Vol. 4, N°3, Septembre 2024



téres de sélection de I'étude. Les protocoles
(techniques de laboratoire, méthodes d'ana-
lyse, critéres spécifiques cliniques ou d‘ana-
lyse, les références standard utilisées, les tests
statistiques, etc.) doivent étre détaillés.

Il convient de ne pas détailler la méthodolo-
gie, les techniques ou criteres d'évaluation
ayant déja été décrits, mais de citer les publi-
cations correspondantes.

- Résultats : Cette section est rédigée au pas-
sé, elle résume clairement et logiquement les
résultats retrouvés, Le texte ne doit pas répéter
les résultats donnés dans les tableauxs'ily en a.

- Discussion : Cette section doit aborder I'im-
portance des résultats des travaux, sans les
répéter. Insister sur les constatations significa-
tives de l'étude et des investigations. Lauteur
peut ensuite mettre ces résultats en relation
avec les connaissances antérieures et les com-
parer avec les données de la littérature.

Utiliser éventuellement des sous-titres pour
permettre aux lecteurs de suivre la démonstra-
tion.

Les performances, les points forts, les limites,
les pieges et les artefacts doivent étre discutés
ici, ainsi que les lecons de ces expériences et
les solutions proposées aux problémes.

- Conclusion : Elle résume trés brievement les
principales constatations de [‘étude et leurs
implications cliniques et applications poten-
tielles,

- Bibliographie :

e Seules les références citées dans le texte
sont présentées dans la liste des références
bibliographiques selon leur ordre d'apparition
dans le texte;

® Les appels a citations sont insérés aprés le
texte cité ou paraphrasé et avant le point;

® Si une référence est citée plus d'une fois,
elle conserve le méme numéro ;

e La référence est appelée par le numéro de
référence entre parenthéses ou crochets;

* Les références sont rédigées conformément
aux normes de Vancouver.

Mise au point: Une mise au point ne passe
en revue que les résultats récents sur un sujet,
publiés au cours des 5 derniéres années, La
mise au point doit suivre une approche sys-
tématique avec une introduction, une section
sur le matériel et les méthodes, les résultats, la
discussion et la conclusion. Le résumé suit le
méme plan.

Cas clinique : Ce type d’article décrit un ou
plusieurs cas cliniques originaux bien docu-
mentés, de valeur pédagogique, montrant
des aspects d'une pathologie qui n‘ont pas ou
rarement été signalés. L'introduction doit étre
breve, indiquant I'intérét du cas. La discussion
doit étre breve et centrée sur les nouveaux en-
jeux qui ont émergé.

Processus d’examen par les pairs des
manuscrits

Chaque manuscrit soumis a la revue de
L'HMRUC fait I'objet de trois évaluations diffé-
rentes:

1. La rédaction procéde a une premiére éva-
luation du manuscrit quant a sa portée, sa per-
tinence, sa qualité, son originalité, son intérét
pour le lectorat, etc.

2. Le manuscrit est également soumis a une
recherche active du plagiat

3. Evaluation par des pairs : une procédure de
révision en double aveugle.

Si l'article est jugé adapté a la revue, il est en-
suite transmis a au moins deux relecteurs ex-
perts indépendants qui évaluent sa qualité
scientifique.

La rédaction tiendra compte de l'avis des relec-
teurs experts et décidera d'accepter, de rejeter
ou de demander une révision. La décision du
rédacteur est définitive. Toutes les correspon-
dances, y compris la notification de la décision
du rédacteur et les demandes de révision, se
font par courrier électronique.
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LUINTERET DE LA REIMPLANTATION URETE-
RALE EXTRAVESICALE LAPAROSCOPIQUE
SUIVANT LA TECHNIQUE LICH-GREGOIR
POUR LA CORRECTION DU REFLUX VESI-
CO-URETERAL CHEZ LUENFANT

RESUME

Introduction : Le reflux vésico-urétéral de 'enfant
est la cause principale de pyélonéphrites aigués a
répétition entrainant une destruction progressive
du parenchyme rénal.

Actuellement le traitement mini-invasif par les
deux approches extravésicale (laparoscopie) ou
intravésicale (pneumo-vésicoscopie) est de plus
en plus pratiqué par certains centres pédiatriques
avec un taux de réussite comparable a la chirur-
gie ouverte avec en plus une faible morbidité, une
durée d’hospitalisation plus courte et un gain es-
thétique. Nous rapportant notre expérience dans le
traitement de RVU par la technique de réimplan-
tation urétérale extravésicale laparoscopique selon
la technique (Lich-Grégoire).

Lobjectif de l'étude était de documenter I'évolu-
tion post-opératoire des patients et dévaluer les
avantages de cette technique chirurgicale.

Materiel et méthode : Cette étude prospective, me-
née de 2020 a 2023, a impliqué 30 enfants présen-
tant un RVU unilatéral nécessitant une interven-
tion chirurgicale. Parmi ces patients, 75 % étaient
des filles et 25 % des garcons, avec un dge moyen

A.SEBIE®™, H. MEDDAH ®, BENMESTOURA®, HARRAT @, F. FEITHA®

(1). Hopital Militaire Régionale Universitaire Commandant Abdel Ali Benbaatouche - Constantine.
(2). Hopital Militaire Régionale Universitaire Commandant Abdel Ali Benbaatouche - Constantine.

de 5,6 ans. La technique utilisée pour la réimplan-
tation uréterale extra vésicale était la laparoscopre
selon la méthode Lich-Grégoire.

Résultats : Les résultats de I'étude montrent que
la chirurgie n'a nécessité aucune conversion a une
technique ouverte. La sonde vésicale a été retirée le
lendemain avec une miction normales. Quelques
complications mineures ont été observées : trots
cas de perforation de la muqueuse, deux cas de
rétention vésicale transitorre. Le temps opératoire
moyen était de 140 minutes. Les enfants ont été
hospitalisés en moyenne 28 heures. Lors du suivi
post-opératoire, 26 patients sont restés asympto-
matiques, tandis que quatre ont présenté une infec-
tion urinaire, dont un cas de reflux controlatéral.

Conclusion : La technique mini-invasive de
Lich-Grégoire par voie laparoscopique est une
option faisable et siire pour la prise en charge du
RVU. Elle présente un taux de réussite comparable
a celui des techniques chirurgicales ouvertes, tout
en offrant les avantages d’une approche moins
invastve. Cette procédure pourrait également étre
réalisée en chirurgie ambulatoire.

Revue médicale de THMRUC - 5° RM. Vol. 4, N°3, Septembre 2024
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Mots clés : Le reflux vésico-urétéral ;
Lich-Grégoire.

SUMMARY

Introduction: Vesicoureteral reflux (VUR) in chil-
dren 1s the primary cause of recurrent acute pyelo-
nephritis, leading to the progressive destruction of
renal parenchyma. Currently, minimally invasive
treatments, including extravesical (laparoscopic)
and intravesical (pneumovesicoscopic) approach-
es, are increasingly performed by pediatric centers.
These techniques offer success rates comparable
to open surgery, with the added benefits of low-
er morbidity, shorter hospital stays, and improved
cosmetic outcomes. We report our experience in
treating VUR using the extravesical ureteral re-
implantation technique (Lich-Grégorre) through
laparoscopy.

The aim of the study was to document the postop-
erative outcomes of patients and to evaluate the
advantages of this surgical technique.

Materials and methods: This prospective study,
conducted from 2020 to 2023, involved 30
children with unilateral vesicoureteral reflux
(VUR) requiring surgical intervention. Among
these patients, 75 % were girls and 25 % were
boys, with a mean age of 5.6 years. The tech-
nique used for extravesical ureteral reimplan-
tation was laparoscopic surgery following the
Lich-Grégoire method.

Results: The study results indicate that none of
the surgeries required conversion to an open tech-
nique. The urinary catheter was removed the next
day, and urine output was normal. Minor com-
plications were observed, including three cases of
mucosal perforation and two cases of transient
bladder retention. The mean operative time was
140 minutes. The children had an average hospital
stay of 28 hours. During postoperative follow-up,
26 patients remained asymptomatic, while four
experienced urinary tract infections, including one
case of contralateral reflux.

Conclusion: The minimally invasive Lich-
Grégoire technique via laparoscopy is a feasible
and safe option for managing VUR. It offers success
rates comparable to open surgery, with the added
benefits of a minimally invasive approach. This
procedure also has the potential to be performed
on an outpatient basis.

Keywords: Vesicoureteral reflux; Lich-
Grégoire.

INTRODUCTION

Le reflux vésico-urétéral (RVU) de lenfant est
la cause principale de pyélonéphrites aigués a
répétition entrainant une destruction progres-
sive du parenchyme rénal.

La néphropathie avec cicatrisation rénale reste
le probleme le plus préoccupant dans cette
maladie.

La détection précoce et la surveillance du RVU
sont les pierres angulaires de la prise en charge
et de la protection rénale [1].

Le reflux vésico-urétéral chez l'enfant est dia-
gnostiqué le plus souvent apres une infection
urinaire, ou a la suite de la découverte anté-
natale d’une dilatation de l'arbre urinaire a
I’échographie. Il est plus rarement diagnosti-
qué chez I'adulte dans un contexte infectieux
ou de dysfonction vésico-sphinctérienne.

Deux situations sont clairement identifiées
chez l'enfant: le reflux «symptdéme» secon-
daire a des troubles fonctionnels et le reflux
malformatif ou «reflux maladie » reflétant une
vraie anomalie de la jonction utérovésicale. Le
traitement du RVU consiste a renforcer le dis-
positif anatomophysiologique anti-reflux au
niveau de la jonction utérovésicale.

Lintervention de Lich-Grégoire a été décrite
en 1961 et connait un regain d’intérét grace
aux techniques vidéo-chirurgicales [2].

2024 poiiw :3 sac 4 alao - § o a g o — ) auball daoll
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3 (eI N =Ne] (€] \\V:\ I L'intérét de la réimplantation urétérale extravesicale laparoscopique suivant...

La premiere réimplantation extra vésicale par
approche laparoscopique a été faite par Ri-
qualme (Mexique) en 2007 [3].

Lapproche chirurgicale mini-invasive pour le
traitement du RVU a été décrite pour la pre-
miere fois chez les porcs par Atala et al. La pre-
miere application chez '’homme a été rappor-
tée par Ehrlich et son équipe en 1994, suivie
de nombreuses études faisant référence a la
méthode laparoscopique.

Certains centres pédiatriques ont opté pour
la procédure laparoscopique extra vésicale ou
'approche vésicoscopique, avec le taux de réus-
site comparable a la chirurgie ouverte, et une
morbidité plus faible.

Lévaluation des résultats du traitement doit te-
nir compte non seulement de la disparition des

infections urinaires en post opératoire (UCR
n’est plus réalisée systématiquement) mais éga-
lement de ’évolution des cicatrices [4].

PATIENTS ET METHODES

Il s’agit d’'une ¢tude prospective et mono-
centrique portant sur 30 enfants atteints de
RVU unilatéral nécessitant une intervention
chirurgicale, réalisée entre 2020 et 2023. Par-
mi les participants, 75 % étaient des filles (n =
23) et 25% des garcons (n = 7). Lage des en-
fants variait de 4 a 10 ans, avec une moyenne
de S, 6 ans.

TECHNIQUE CHIRURGICALE
Nous partageons notre expérience dans le
traitement du RVU en réalisant la technique

Figure 1 : installation

- Réimplantation extra vésicale
transpéritonéale.

- L’intervention se déroule sous
anesthésie générale avec un patient
intubé, en décubitus dorsal.

o Jambes légérement écartées, en

position de Trendelenburg (Fig. 1).

Figure 2 : introduction des trocarts

- Sonde de Foley stérile est placé dans
le champ opératoire et contrélé avec
une seringue de Toomey.

- Chirurgien a la téte pour les petits
enfants et du cété controlatéral a
I'uretére pour les grands enfants,
l'assistant tenant la caméra en position
caudale par rapport au chirurgien.

- Trocart péri-ombilical : optique 5 mm,
30°/0° ou 10 mm 30°/0° selon I'dge du
malade et la disponibilité.

- Trocart droit : 5 mm (3 mm).

- Trocart gauche : 5 mm (3 mm) (Fig. 2).

Revue médicale de 'THMRUC - 5° RM. Vol. 4, N°3, Septembre 2024
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Figure 3 : Dissection de l'uretére

- Ouverture péritonéale juste a c6té de la vessie (prés de la
trompe de Fallope chez la fille ou du canal déférent chez le
garcon).

- Dissection de I'uretére mis sur lac en tissue.

- Mobiliser I'uretére du bord pelvien a la jonction urétéro-
vésicale (Fig. 3)

- La vessie est remplie par du sérum physiologique a l'aide de
la seringue de Toomey et suspendue a la paroi par un point
transpariétal (Fig. 4).

de réimplantation urétérale extravésicale par
laparoscopie selon la méthode de Lich-Gré-
goire. Nous décrivons I’évolution post-opéra-
toire, I’évaluation des résultats, ainsi que les
avantages de cette approche [5].

RESULTATS

Au cours de notre étude, aucune conversion
chirurgicale n’a été nécessaire. La gestion de
la douleur post—opératoire a été assurée par
I'administration de paracétamol pendant les

Figure 5 : Détrusoraphie
- Détrusotomie jusqu’a ce que la muqueuse fasse hernie.

- L'uretére est placé dans le tunnel nouvellement crée et le
muscle détrusor est rapproché avec 3 ou 4 points séparés
(détrusoraphie) (Fig. 5).

- Une hémostase soigneuse.

Figure 6 : Vérification du point d’entrée

- Vérification du point d’entrée de I'uretére aprés avoir reldché
le fil de traction (Fig. 6).

- Drainage du CDS du douglas selon le cas.
- La sonde vésicale en place.

24 premieres heures. La sonde vésicale a ¢té re-
tirée des le lendemain de 'intervention, avec
une émission d’urines normales.

Des complications mineures ont ¢té obser-
vées chez certains patients. Trois cas de perfo-
ration de la muqueuse ont été suturés, néces-
sitant la mise en place d’un drain retiré apres
48 heures. De plus, deux cas de rétention vé-
sicale transitoire ont été recensés, justifiant le
maintien de la sonde urinaire en place pen-
dant trois jours.
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Le temps opératoire pour le premier cas a été
de 220 minutes, avec une moyenne générale
de 140 minutes pour Iensemble des inter-
ventions. Enfin, la durée moyenne d’hospita-
lisation était de 28 heures, avec une variation
comprise entre 24 et 72 heures.

SUIVI POST-OPERATOIRE

Le suivi post-opératoire comprenait une écho-
graphie de Iarbre urinaire a2 un mois puis a
six mois apres l'intervention. Sur les 30 pa-
tients, 26 sont restés asymptomatiques sur une
période de suivi de 24 mois, avec une durée
moyenne de suivi de 18 mois (allant de 2 a 24
mois).

Quatre patients ont présenté un épisode d’in-
fection urinaire (IU). Une urétrocystographie
rétrograde (UCR) a été réalisée, révélant un re-
flux controlatéral de grade III chez un patient,
tandis que chez les autres, on a observé une
persistance du reflux, probablement due a un
trajet insuffisant ou a un lachage des points de
suture.

DISCUSSION

Les avancées de la laparoscopie en urologie
pédiatrique ont été significatives, surtout au
cours des dernieres années [6-7].

Nous avons initialement limité Papplication
de cette technique aux cas de reflux unilaté-
raux.

Nous mettons un accent particulier sur la dis-
section méticuleuse, en évitant toute manipu-
lation excessive de I'uretere, et sur la création
d’un tunnel de bonne qualité avec une ferme-
ture musculaire adéquate, tout en veillant a la
précision du point d’entrée de I'uretere. Nous
estimons également que la détrusotomie doit
étre réalisée légerement en médial afin d’évi-
ter une atteinte de 'innervation latérale de la
vessie, ce qui pourrait entrainer une parésie
vésicale.

Apres avoir franchi la courbe d’apprentissage
et maitris¢ la technique, il devient possible
d’élargir les indications en passant a la réim-
plantation bilatérale.

AVANTAGES DE LA TECHNIQUE :

Lapplication de la technique laparoscopique
présente plusieurs avantages significatifs. Tout
d’abord, elle permet de réduire les spasmes vé-
sicaux, ce qui diminue la morbidité post-opé-
ratoire. De plus, 'absence d’hématurie consti-
tue un bénéfice notable pour les patients. La
réduction du séjour hospitalier favorise un
retour précoce a l'activité scolaire, améliorant
ainsi la qualité de vie des enfants concernés.

Cette technique se distingue également par un
taux de succes élevé, témoignant de son effica-
cité. Enfin, ’absence de cicatrices post-opéra-
toires est un atout majeur, offrant un résultat
esthétique supérieur et réduisant les consé-
quences psychologiques liées aux interven-
tions chirurgicales (Fig. 7).

« Classique »

Cicatrice sus-|

Efficacité
1ére inj: 75-85%
2éme inj : 90-95% N L\

/Efficacité : 95-96% ™\

kUretére dans l'axe »

3 petites cicatrices

Figure 7 : Avantages de la
Technique (Veriot et al.)
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CONCLUSION

La technique mini-invasive de Lich-Grégoire
par voie laparoscopique est une option faisable
et stire pour la prise en charge du RVU. Elle
présente un taux de réussite comparable a ce-
lui des techniques chirurgicales ouvertes, tout
en offrant les avantages d’une approche moins
invasive. Cette procédure pourrait également
étre réalisée en chirurgie ambulatoire.

CONFLIT D’INTERETS : Aucun.
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APPORT DE LA MYCOBACTERIOLOGIE
DANS LE DIAGNOSTIC DE LA TUBERCULOSE
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ETUDE MONOCENTRIQUE DANS LA REGION
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RESUME

Introduction : La tuberculose ganglionnaire re-
présente la forme la plus fréquente des tuberculoses
extrapulmonaires, elle pose un défi diagnostique
majeur, l'objectif de cette étude est d'évaluer l'ap-
port des techniques mycobactériologiques dans son
diagnostic.

Patients et meéthodes : 1l s'agit d’une étude descrip-
tive prospective réalisée aupreés de patients suspec-
tés de tuberculose ganglionnaire. Chaque échantil-
lon a été soumis a une coloration Ziehl-Neelsen,
a une culture sur milieu de Lowenstein-Jensen,
a une culture en milieu liquide Mycobacterium
Growth Indicator Tube, ainsi qu’a un test molécu-
laire GeneXpert MTB/RIF.

Résultats : Au total, 83 ponctions et 26 biopsies
ont été analysées. La coloration Ziehl-Neelsen sest
révélée positive dans 12% des cas, tandis que la
culture sur milieu de Lowenstein-Jensen a montré
un rendement de 40,9 9%. De plus, la culture en
milieu liquide Mycobacterium Growth Indicator
Tube a demontré une positivite dans 44,6% des
cas, et le test moléculaire GeneXpert MTB/RIF a
été positif dans 55,4 % des cas. La combinaison de

Ali MALKI™, Yahia BERRABAH®?

(1). Service des laboratoires - Hopital Militaire Régional Universitaire de Ouargla

ces meéthodes a permis datteindre un taux de posi-
tiite diagnostique global de 77,1 %.

Conclusion : la combinaison des techniques myco-
bacteériologiques augmente considerablement leur
apport diagnostique dans la tuberculose ganglion-
naire.

Mots-clés : Mycobactériologie ; Diagnostic ;
Tuberculose ; Ganglionnaire.

ABSTRACT

Introduction: Lymph node tuberculosis represents
the most common form of extrapulmonary tuber-
culosis, posing a major diagnostic challenge. The
arm of this study is to evaluate the contribution
of mycobacteriological techniques in its diagnosis.

Patients and Methods: This is a prospective de-
scriptive study conducted on patients suspected of
lymph node tuberculosis. Each specimen under-
went Ziehl-Neelsen staining, culture on Lowen-
stein-Jensen medium, culture on liquid Mycobac-
terium Growth Indicator Tube medium, as well as
GeneXpert MTB/RIF molecular testing.
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Results: A total of 83 aspirations and 26 biopsies
were performed. Ziehl-Neelsen staining was posi-
tive in 129 of cases, culture on Lowenstein-Jensen
medium yielded a positivity rate of 40.9 %. Sim-
tlarly, culture on liqguid Mycobacterium Growth
Indicator Tube medium showed a positivity rate of
44.6 %, and GeneXpert MTB/RIF molecular test-
ing was positive in 55.49% of cases. Importantly,
the combination of these techniques resulted in an
overall diagnostic positivity of 77.196.

Conclusion: The combination of mycobacteriolog-
wcal techniques significantly enbances their diag-
nostic contribution in lymph node tuberculosis.

Keywords: Mycobacteriology; Diagnosis;
Tuberculosis; Lymphadenopathy.

INTRODUCTION

La tuberculose ganglionnaire (TG), caractéri-
sée par I'infection des ganglions lymphatiques
par Mycobacterium Tuberculosis, représente
la forme extrapulmonaire la plus fréquente
dans de nombreux pays[1-3], y compris en
Algérie[4]. Cette manifestation de la maladie
présente un défi majeur sur le plan diagnos-
tique, en raison de la diversité des diagnostics
différentiels auxquels elle est confrontée, no-
tamment les tumeurs malignes (lymphome
hodgkinien et non hodgkinien, leucémie...)
[5], et les maladies systémiques (sarcoidose,
maladie de Kikuchi...) [6]. De plus, la pauci-
bacillarité des ganglions lymphatiques ajoute
une complexité supplémentaire au processus
de diagnostic. Dans ce contexte, cette étude
vise a évaluer la contribution des techniques
mycobactériologiques classiques telles que la
coloration Ziehl-Neelsen (ZN) et la culture
sur milieu de Lowenstein-Jensen (LJ), ainsi
que des méthodes modernes telles que le test
GeneXpert MTB/RIF (GX) et la culture liquide
en milieu Mycobacterium Growth Indicator
Tube (MGIT), dans le diagnostic de la tuber-
culose ganglionnaire. En se focalisant sur I'effi-
cacité de ces approches, cette étude cherche a

fournir des insights précieux pour améliorer la
prise en charge des patients atteints de tuber-
culose ganglionnaire en Algérie et au-dela.

PATIENTS ET METHODES

Il s’agit d’une étude prospective a visée dia-
gnostique descriptive, menée de maniere mo-
nocentrique sur une période de 23 mois, allant
de juillet 2021 a mai 2023.

Cette étude a ciblé les patients suspects de tu-
berculose ganglionnaire résidant a Ouargla, en
Algérie. Les criteres d’inclusion ont été définis
comme la présentation d’une adénopathie pré-
levable, accompagnée d’arguments cliniques
et paracliniques en faveur de la tuberculose
ganglionnaire, ainsi que des résultats d’image-
rie compatibles avec cette affection et/ou des
profils cyto-histologiques en faveur de la tu-
berculose.

Le prélevement d’adénopathie a été divisée
en deux parties distinctes : la premiere desti-
née a 'anatomopathologie pour une étude cy-
tologique ou histologique selon la nature de
’échantillon, tandis que la seconde destinée a
la mycobactériologie subissait une décontami-
nation s’il était non protégé, une bacilloscopie
selon la coloration de Ziehl-Neelsen (ZN),
une culture sur milieu solide de Lowenstein-
Jensen (L]), une culture sur milieu liquide My-
cobacterium Growth Indicator Tube (MGIT)
incubée dans 'appareil BACTEC960 et un test
moléculaire GeneXpert MTB/RIE. Les rensei-
gnements relatifs aux patients ainsi que les
résultats des techniques ont été consignés sur
des fiches d’exploitation dédiées. Lanalyse des
données a été effectuée a I'aide des logiciels Ex-
cel et SPSS version 2023.

RESULTATS

Nos résultats bruts étaient analysés en fonc-
tion des parametres suivants :
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— Recrutement des cas: Sur la période
d’étude, un total de 103 patients présentant des
signes suspects de tuberculose ganglionnaire
ont été recrutés. Le diagnostic de tuberculose
ganglionnaire a ét¢ retenu pour 83 cas, tandis
qu’il a été écarté chez les 20 autres, ces derniers
ayant ét¢ diagnostiqués avec d’autres patholo-
gies telles que des lymphomes, des abces...

— Age des patients : Dage des patients inclus
dans I’étude présentait une certaine variabili-
té, avec des extrémes allant de 2 2 80 ans. La
moyenne d’age était de 34,01 ans avec un écart-
type de +16,33. La médiane d’age était a 30 ans.

— Sexe des patients : Parmi les patients inclus
dans I’étude, 42 étaient de sexe féminin, repré-
sentant ainsi 50,6% de 1’échantillon, tandis
que 41 étaient de sexe masculin, ce qui corres-
pond a 49,4% de I’échantillon. Ce qui donne
un sex-ratio de 0,98, indiquant une répartition
relativement équilibrée entre les deux sexes.

— Types de prélevements : Au cours de I'étude,
un total de 83 ponctions a été requ. Parmi eux,
56 ¢étaient des cytoponctions a l'aiguille fine
(CPAF) et 27 étaient des aspirations échogui-
dées. En outre, 26 prélevements tissulaires ont
¢té manipulés, comprenant 19 adénectomies,
S biopsies partielles et 2 biopsies au trocart.

— Résultats de la bacilloscopie de Ziehl-
Neelsen (ZN) : Sur 'ensemble des 83 patients,

la bacilloscopie de Ziehl-Neelsen a permis
d’identifier des bacilles acido-alcoolo-résis-
tants (BAAR) dans 10 cas, ce qui correspond a
un rendement de 129%. En détaillant par type
de prélevement, la coloration ZN a été positive
dans 5 cas sur les 83 ponctions, représentant
un taux de positivité de 6%. Pour les biopsies,
la coloration ZN a été positive dans 5 cas sur
les 26 prélevements tissulaires, soit un taux de
positivité de 19,2%.

— Résultats de la Culture sur milieu solide
de Lowenstein-Jensen (LJ): La culture sur
Lowenstein-Jensen a été positive chez 34 cas
sur les 83, ce qui représente un taux de posi-
tivité de 40,9 %. La figure 1 illustre les résul-
tats de la culture sur L] selon le prélevement
effectué.

— Résultats de la Culture sur Milieu Liquide
Mycobacterium  Growth Indicator Tube
(MGIT) : La culture sur MGIT ¢était positive
dans 37 cas sur les 83, ce qui correspond a
44,6 %. Les résultats de la culture sur MGIT se-
lon le type du prélevement sont résumés dans
la figure 2.

— Résultats du Test GeneXpert MTB/RIF
(GX) : Le test GeneXpert a été positif dans
46 cas sur les 83, ce qui représente un taux de
55,4%. La Figure 3 présente la distribution des
résultats en fonction du type de prélevement.
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Figure 1 : Résultats de la culture sur milieu de Lowenstein Jensen en (%)
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Figure 2 : Résultats de la culture sur milieu MGIT (%)
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Figure 3 : Résultats du test GeneXpert MTB/RIF (%)

— Dans l'ensemble, les techniques mycobacté-
riologiques combinées ont donné des résultats
positifs dans 40 des 83 ponctions et dans 24
des 26 biopsies, totalisant ainsi 64/83 (77,1 %).

Tableau 1 : Apport de la mycobactériologie en fonction du
type de prélévement.

Apport de la mycobactériologie

Effectif Pourcentage (%)
Ponctions (83) 40 48,20
Biopsies (26) 24 92,30
Tout prélevement (109) 64 58,70

DISCUSSIONS

Le diagnostic de la tuberculose ganglionnaire
est complexe en raison de symptomes cliniques
non spécifiques, d’un large spectre de diagnos-
tics différentiels et de labsence de preuves
bactériologiques. Il est essentiel de prendre
en compte ces défis diagnostiques afin d’évi-
ter les erreurs de diagnostic et les traitements
empiriques inappropriés qui conduisent au
sur-diagnostic et au développement des résis-
tances aux antituberculeux. Dans cette pers-
pective, ’OMS souligne que I'identification de
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la bactérie Mycobacterium Tuberculosis par
des méthodes mycobactériologiques reste la
seule garantie d’'un diagnostic précis et d’une
confirmation d’infection tuberculeuse [7].
Dans le méme cadre, cette étude vise a évaluer
la contribution des techniques de la mycobac-
tériologie au diagnostic de cette forme spéci-
fique de la tuberculose.

Il n’existe pas de consensus sur le type et la
technique de prélevement initial pour le dia-
gnostic mycobactériologique de la tuberculose
ganglionnaire (TG). Les ponctions sont géné-
ralement privilégi¢es en raison de leur prati-
cité et de leur faible colt, bien qu’elles soient
moins sensibles. En revanche, les biopsies sont
reconnues pour leur sensibilité accrue, mais
elles sont également plus invasives et col-
teuses. Dans notre étude, le diagnostic bacté-
riologique a été établi a partir de 40 ponctions
et 24 biopsies. Les résultats ont montré que les
biopsies étaient plus sensibles que les ponc-
tions. De plus, les aspirations échoguidées ont
¢té identifiées comme les plus productives en
termes de rendement bactériologique.

Dans le diagnostic de la tuberculose ganglion-
naire, la coloration au Ziehl-Neelsen a présen-
té un rendement global de 12%. Les biopsies
ont affiché un taux de positivité de 19 %, ce
qui est conforme aux données de la littérature
situées entre 12 et 26% [8-11]. En revanche,
les ponctions ont montré un rendement de
69, situé en deca des résultats rapportés dans
d’autres études, qui varient généralement entre
14 et 26% [12, 13]. Cette disparité peut étre
attribuée a plusieurs facteurs, notamment la
nature et la technique des prélevements, le vo-
lume échantillonné, la qualité du frottis, ainsi
que la fatigue du lecteur des lames.

La culture sur milieu solide de Lowenstein-
Jensen (LJ) a présenté un rendement global
de 31,2%, en accord avec les méta-analyses de
Pathwardhan [14] ainsi que les observations de
Kanlikama [15] et Shikhani [16]. Les biopsies
ont montré un rendement de 54 %, ce qui se

situe dans la fourchette de la littérature (26 a
71%) [8, 17]. En revanche, les ponctions ont
affiché un rendement de 24%, inférieur au
taux de 27 9% rapporté dans la littérature exis-
tante [18]. Des facteurs tels que 'effet inhibi-
teur d’antibiotiques a large spectre et I’absence
de bacilles viables dans les Iésions peuvent
contribuer a expliquer ces différences.

Le rendement de la culture sur milieu li-
quide Mycobacterium Growth Indicator Tube
(MGIT), affichant 34%, se situe dans la four-
chette de la littérature, allant de 15 2 77 % [10,
18,19]. Le taux de contamination de 21 % peut
étre expliqué par plusieurs facteurs, notam-
ment le stockage et le transport inappropriés
des échantillons, les conditions de transport
défavorables, une manipulation incorrecte des
échantillons, ainsi que la contamination envi-
ronnementale.

Sur les ponctions, le test GeneXpert a révé-
1é un taux de positivité de 43 %, ce qui est
conforme aux données de la littérature [20].
En revanche, sur les biopsies, il a affiché un
taux de positivité de 38 %, relativement faible,
mais néanmoins conforme a la marge de la
littérature [21]. Ces résultats rejoignent les
conclusions d’Antel [22] et Tang [23], qui ont
constaté que les ponctions sont plus rentables
que les biopsies. Cette observation peut s’ex-
pliquer par le volume restreint des biopsies,
la rareté¢ des génomes en cas de stade avancé
de la maladie ou le bouchage en cas de débris
tissulaires. De plus, ces résultats concordent
avec les conclusions d’Alateah [24], Helb [25]
et Lightelem [26], qui ont montré que le test
GeneXpert est plus rentable que la coloration
ZN, la culture sur LJ.

Les techniques mycobactériologiques pré-
sentent individuellement des performances
relativement satisfaisantes, cependant, une ob-
servation significative émerge lorsqu’elles sont
combinées. Il est en effet remarquable que la
convergence de ces méthodes augmente de
maniere notable la valeur diagnostique de la
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bactériologie, avec une augmentation substan-
tielle de 77,1 %.

CONCLUSION

Bien qu’il nexiste pas de consensus clair
concernant le type de prélevement optimal
pour le diagnostic bactériologique de la tu-
berculose ganglionnaire (TG), les biopsies
semblent étre préférables aux ponctions et les
aspirations échoguidées aux cytoponctions a
laiguille fine. En outre, I’association de diffé-
rentes approches mycobactériologiques per-
met une augmentation significative de la va-
leur diagnostique de la bactériologie. Ainsi, la
mycobactériologie demeure un pilier essentiel
dans la prise en charge de la TG, permettant
'isolement du bacille tuberculeux et Iétude
de sa sensibilité aux antituberculeux, renfor-
cant ainsi 'importance de son role dans le dia-
gnostic et la gestion de cette maladie.

CONEFLIT D’INTERETS : aucun.
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LES TUMEURS ANNEXIELLES CUTANEES :
UNE ETUDE ANATOMOPATHOLOGIQUE A

PROPOS DE 76 CA
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RESUME

Les tumeurs annexielles cutanées, quelles sotent
bénignes ou malignes, sont des entités rares. Elles
regroupent un large spectre de tumeurs classées en
quatre sous-groupes selon leur différenciation : fol-
liculaire, sébacée, eccrine, ou apocrine.

Materiels et Méthodes : Nous avons mené une
étude rétrospective incluant des cas diagnostiqués
au CHU de Constantine sur une période de trois
ans, de janvier 2019 a décembre 2021. Les cas ont
été répartis en fonction de I'dge, du sexe, et de la
localisation de la lésion. La classification selon la
différenciation a été réalisée aprés une analyse mi-
croscopique sur lames colorées en hématoxyline-éo-
sine (HE). Certains cas ont nécessité un comple-
ment danalyse par immunohistochimie.

Résultats : Un total de 76 cas a été recensé, avec
un pic de fréquence dans la tranche d’dge de 61
a 70 ans. L'age moyen était de 49 ans, avec une
prédominance feminine (56,5%). La localisation
la plus fréquente des lésions était la téte et le cou
(65,79). Les tumeurs bénignes représentaient
94,7% des cas. La différenciation sudoripare était
observée dans 57,89 des cas, la différenciation fol-
liculaire dans 36,8 % des cas, et la différenciation
sebacée dans 5% des cas. Le pilomatricome était la
tumeur la plus fréequente (23,8 90), suivi de I’hidro-
cystome (15,79%) et du porome eccrine (11,89%).

M. Boukhenaf2, |. Bali™, M. Bendilmi®, S. Ketit"), L. Beddar™
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Conclusion : Les tumeurs annextelles cutanées,
bien que rares sont généralement bénignes et pré-
sentent une héteérogenéité marquée. Elles touchent
tous les dges et se localisent principalement au
niveau de la téte et du cou, avec un diagnostic
reposant sur 'examen anatomopathologique. Les
formes malignes, bien que rares, sont particuliére-
ment agresstves et nécessitent une analyse micros-
copique rigoureuse pour évaluer les marges chirur-
gicales.

Mots clés : Tumeurs annexielles cutanées ;
Classification ; Localisation ; Différenciation

SUMMARY

Cutaneous adnexal tumors, whether benign or
malignant, are rare entities. They include a broad
spectrum of tumors classified into four subgroups
according to their differentiation: follicular, seba-
ceous, eccrine, or apocrine.

Materials and Methods: We conducted a retros-
pective study including cases diagnosed at the
Constantine University Hospital over a three-year
period, from January 2019 to December 2021.
Cases were divided according to age, sex, and loca-
tion of the lesion. Classification according to diffe-
rentiation was performed after microscopic ana-
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lysis on hematoxylin-eosin (HE) stained slides.
Some cases required additional analysis by immu-
nohistochemistry.

Results: A total of 76 cases were identified, with a
peak frequency in the age group of 61 to 70 years.
The mean age was 49 years, with a female predo-
minance (56.5%). The most common location of
the lesions was the head and neck (65.7%). Be-
nign tumors accounted for 94.7% of cases. Sweat
differentiation was observed in 57.8% of cases,
Sollicular differentiation in 36.8% of cases, and
sebaceous differentiation in 5% of cases. Piloma-
tricoma was the most common tumor (23.89%),
followed by bidrocystoma (15.7%) and eccrine
poroma (11.8%).

Conclusion: Cutaneous adnexal tumors, although
rare, are generally benign and present a marked
heterogeneity. They affect all ages and are located
mainly in the head and neck, with a diagnosis
based on anatomopathological examination. Ma-
lignant forms, although rare, are particularly ag-
gressive and require rigorous microscopic analysis
to evaluate surgical margins.

Keywords: Cutaneous adnexal tumors; Clas-
sification; Localization; Differentiation

INTRODUCTION

Les tumeurs annexielles cutanées (TAC) sont
des tumeurs rares et extrémement diversi-
fiés, dérivés des structures pilosébacées, ainsi
que des glandes eccrines et apocrines. Bien
que la majorité des TAC soient bénignes,
leur identification revét une importance
particuliere, car elles peuvent étre associées
a des syndromes graves, tels que le trichilem-
mome dans le syndrome de Cowden ou les
tumeurs sébacées dans le syndrome de Muir-
Torre. Les TAC malignes, bien que tres rares,
nécessitent également une attention particu-
liere en raison de leur agressivité locale, de
leur potentiel métastatique, et de leur pro-
nostic défavorable [3].

MATERIELS ET METHODES :

Notre étude s’est basée sur I'exploitation des
fiches de renseignement et des comptes ren-
dus anatomopathologiques des tumeurs an-
nexielles cutanées, colligés au service d’anato-
mie pathologique du CHU de Constantine sur
une période de trois ans, allant de janvier 2019
a décembre 2021. A partir de ces documents,
nous avons recueilli des données concernant
le sexe, I’age, le siege de la lésion, la répartition
selon le type histologique et la différenciation.
Le service d’anatomie pathologique recevait
des biopsies cutanées ou des biopsies d’exérese
cutanées fixées dans du formol tamponné a
10%. Pour les biopsies d’exérese, le plan pro-
fond était marqué a I’encre, suivi du préleve-
ment des marges chirurgicales latérales ainsi
que de la Iésion. Apres un passage dans ’auto-
mate de déshydratation, des coupes fines de §
pm ¢taient réalisées, suivies d’une coloration
standard a I’hématoxyline éosine (HE). Cer-
taines tumeurs nécessitaient un complément
d’¢tude immunohistochimique.

RESULTATS :

Un total de 76 cas a été inclus dans notre
¢tude. Parmi les 21 561 prélevements requs
au service d’anatomie pathologique du CHU
de Constantine sur une période de trois ans,
les tumeurs annexielles ont représenté 0,35 %
des cas.

La moyenne d’age des patients ¢tait de 49 ans.
La répartition de la population selon I’age a
montré un pic de fréquence entre 61 et 70 ans
(Fig.1). La répartition selon le sexe a révélé une
prédominance féminine avec 43 cas (56,5 %),
contre 33 cas masculins (43,4%), ce qui donne
un sexe-ratio de 0,76.

En ce qui concerne les caracteres anatomocli-
niques, la répartition selon le siege de la tu-
meur a montré une nette prédominance des
localisations au niveau de la téte et du cou, avec
50 cas (65,7 %). Neuf cas ont été observés au ni-
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veau des membres inférieurs (11,8%), sept cas
au niveau des membres supérieurs (9,2%) et
cing cas au niveau du tronc (6,5%). Parmi les
tumeurs, 72 (94,7 %) étaient bénignes, tandis
que quatre étaient malignes (5,29%). Les tu-
meurs malignes siégeaient toutes au niveau de
la téte : deux au niveau du cuir chevelu, une au
niveau de la joue et une au niveau de la pyra-
mide nasale.

Sur les 76 cas, 44 ont montré une différencia-
tion eccrine/apocrine (57,89%), 28 une diffé-
renciation folliculaire (36,8%), et quatre une
différenciation sébacée (5,2%).

Les différents types histologiques recensés chez
nos patients sont rapportés dans le tableau 1.

Tableau 1 : Les types histologiques des tumeurs annexielles
cutanées

Types histologiques Effectif %
Pilomatricome 18 23,7
Hidrocystome 12 15,8
Porome 9 11,8
Hidradénome 8 10,5
Syringome chondroide 6 7.9
Trichoépithéliome 4 53
Tumeur trichilemmale proliférante 4 5.3
Syringocystadénome papilliféere 8 3,9
Trichelemmome 2 2,6
Syringome eccrine 2 2,6
Carcinome sébacé 2 2,6
Cylindrome 1 1.3
Adénome sébacé 1 1,3
Sébacéome 1 1,3
Spiradénome 1 1.3
Porocarcinome 1 1.3
Carcinome eccrine 1 1.3

DISCUSSION :

Les tumeurs annexielles cutanées sont rares,
tres hétérogenes [1, 3] et de diagnostic parfois
tres difficile. La grande majorité des tumeurs
sont bénignes avec une faible incidence des tu-
meurs malignes [3]

En ce qui concerne la répartition selon I’age,
nous avons inclus 76 cas avec une moyenne
d’age de 49 ans, comparable a celle rappor-

tée par Kouki e al. [1] (49 ans). Toutefois, la
moyenne d’age était plus basse dans d’autres
études, comme celle d’El Ochi et al. [2] (36
ans). Le pic de fréquence a montré des diver-
gences entre les études. Dans notre série, il se
situait entre 61 et 70 ans, tandis qu’il était a
56 ans pour Kouki et al. [1], entre 51 et 60 ans
pour Sharma et al. [4], et entre 31 et 40 ans
pour El Ochi et al. [2].

La répartition selon le sexe a montré une 1é-
gere prédominance masculine dans certaines
¢tudes, tandis que dans la no6tre (avec un sexe
ratio de 0,76) ainsi que celle de Kouki et al. [1]
(sexe ratio de 0,90), une prédominance fémi-
nine a été observée.

Le siege le plus fréquent des tumeurs an-
nexielles cutanées dans notre étude était la
téte (Fig. 2) et le cou avec 65,7% des cas, ce
qui concordait avec I’étude de Sharma et al.
[4] (64,28 %). Cependant, la fréquence était de
47.9% dans Iétude d’El Ochi et al. [2] et de
47,6% pour Rajalakshmi et al. [3].

Les tumeurs bénignes étaient nettement plus
fréquentes dans notre étude (94,7 %), en accord
avec les données de la littérature. Concernant
la différenciation, les tumeurs a différenciation
eccrine/apocrine étaient les plus fréquentes
dans notre série (57,8%), suivies de celles a
différenciation folliculaire (36,8%) et sébacée
(5,2%). Ces résultats concordaient avec les sé-
ries de Kouki et al. [1], Rajalakshmi ez al. [3], et
Sharma et al. [4].

Enfin, le type histologique le plus fréquent
¢tait le pilomatricome avec 23,69%, un résultat
comparable aux études de Kouki et al. [1], Ra-
jalakshmi et al. [3], et El Ochi et al. [2].

Les aspects anatomopathologiques des tu-
meurs annexielles cutanées sont illustrés par
les Figures 3, 4 et 5.
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Figure 2 : Porocarcinome : lésion ulcéro-
bourgeonnante adhérente au plan
profond

(Photo Dr Bendilmi)
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Figure 3 : Trichoépitheliome : des nids de cellules basaloides, parfois cribriformes au sein d’un stroma folliculaire

(corps mésenchymateux papillaire) [5].

£

Figure 4 : Porome eccrine : de longues travees anastomosées de cellules porales connectées a I'épiderme et descendant vers le

derme moyen et profond [5].

CONCLUSION: :

Les tumeurs annexielles cutanées, bien que
rares et tres hétérogenes, sont exceptionnelle-
ment malignes. Elles peuvent affecter tous les
ages et se manifestent sur diverses parties du
corps, mais prédominent principalement au
niveau de la téte et du cou. Cliniquement, elles

ne présentent pas de caractéristiques distinc-
tives, rendant 'examen anatomopathologique
essentiel pour un diagnostic précis.

Les tumeurs annexielles cutanées malignes,
bien que peu fréquentes, sont extrémement
agressives et possedent un fort potentiel mé-
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Figure 5 : Syringome chondroide (tumeur mixte) tumeur bien
limitée sans connexion avec I'épiderme caractérisée par un
stroma mucineux au sein duquel se développent de grandes
cavités ramifiées et des structures canalaires anastomosées [5].

tastatique. Il est donc crucial que 'examen
microscopique soit effectué avec une grande
minutie afin de détecter tout signe de maligni-
té et de s’assurer de la vérification des marges
chirurgicales.
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LEVOLUTION SPONTANEMENT FAVORABLE
DE LANOMALIE DE LA JONCTION PYELO-
URETERALE UNILATERALE DE DIAGNOSTIC

ANTENATAL

N. Guerioun™, H. Medah®

RESUME

Objectif : ce travail vise a montrer chez les nour-
rissons présentant une anomalie de la jonction
pyélo-urétérale (AJPU) unilatérale de diagnos-
tic anténatal, qu’ils peuvent avoir une évolution
spontanément favorable, sans recours a une chirur-
gie systématique.

Matériel et méthodes : A travers une étude
prospective, nous avons analysé et comparé le
niveau initial et final d’hydronéphrose a I'écho-
graphie, ainst que de la qualité du drainage re-
nal a la scintigraphie rénale dynamique. Nous
avons suivi un total de 80 enfants (entre 2016
et 2019). Nous avons retenu que les enfants
atteints d’une AJPU unilatérale ayant un rein
controlatéral strictement normal, non opérés
avec un suivi moyen de 42 mois. Des échogra-
phies et des scintigraphies rénales répétées ont
été réalisés chez tous les nourrissons durant la

période de ['étude.

Résultats : 52 patients n'ont pas subi d’interven-
tion chirurgicale (65 %), alors qu’une cure chirur-
gicale (pyéloplastie d’Anderson-Hynes) a éte réa-
lisée chez 28 (359%). Parmi les 52 patients ayant
bénéficié d’'une approche strictement conserva-
trice, 28 patients (53,89%) présentaient initia-

R. Belakroum ™, H. Bouzidi™, MIl. Derai‘", K. Salah Salah",
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lement une hydronéphrose légere, 18 patients
(34,6 %) avaient une hydronéphrose modeérée, et
6 patients (11,5%) souffraient d’une hydroné-
phrose severe. Lors du dernier controle échogra-
phique, ces proportions étaient respectivement
de 34 patients (65,4%), 17 patients (32,7%) et
1 patient (1,99%). Concernant I'évolution de la
qualité du drainage rénal, le nombre de patients
avec un bon drainage est passé de 18 (34,6 %) a
39 (75%), ceux avec un drainage partiel ont di-
minuéde 28 (53,89%) a 12 (23,1%), et le nombre
de patients présentant un mauvais drainage est
passé de 6 (11,5%) a seulement 1 (1,9 %) lors du
contréle scintigraphique final.

Conclusion : Lattitude conservatrice des nour-
rissons atteints d’une anomalie de la jonction
pyélo-urétérale (AJPU) unilatérale de diagnostic
anténatal parait étre une attitude non néfaste,
et I’hydronéphrose ainsi que le drainage rénal,
peuvent saméliorer spontanément sans recours a
une chirurgie systématique.

Mots clés : AJPU; Hydronéphrose; Scintigra-
phie rénale; Drainage rénal.
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SUMMARY

Aim: To determine, in children with antenatally
detected pelvi-ureteric junction (PUJ) stenosts, that
a conservative management might be a safe atti-
tude without routine surgery.

Materials and methods: Through a prospective
study, we have analyzed and compared Initial
and final level of hydronephrosis on ultrasound
(US) and quality of renal drainage on renogram.
We have followed 80 patients (2016-2019). We
have retained only patients with unilateral an-
tenatally detected pelvi-uretic junction stenosis
who never underwent surgery, with a median fol-
low up of 42 months. Repeated ultrasounds and
renograms were performed in all children during
the study.

Results: 52 patients never underwent a surgical
intervention (659%), while surgical repair (An-
derson-Hynes dismembered pyeloplasty) was
performed in 31 (359%). Among the 52 patients
who adopted a strictly conservative approach,
28 patients (53.8%) initially had mild hydro-
nephrosis, 18 patients (34.6%) had moderate
hydronephrosis, and 6 patients (11.5%) suffered
from severe hydronephrosis. At the last ultra-
sound check, these proportions were 34 patients
(65.49%), 17 patients (32.7%), and 1 patient
(1.99), respectively. Regarding the evolution of
renal drainage quality, the number of patients
with good drainage increased from 18 (34.6 %) to
39 (75%), those with partial drainage decreased
from 28 (53.8%) to 12 (23.1 %), and the number
of patients with poor drainage decreased from 6
(11.5%) to only 1 (1.9%) at the final scintigra-
phy evaluation.

Conclusion: Conservative management of chil-
dren with unilateral Pelvi-uretric junction stenosis
seems to be a safe attitude. Hydronephrosis and
quality of renal drainage could improve sponta-
neously without any surgery.

Keywords: APJU; Hydronephrosis; Renal
scintigraphy; Renal drainage

INTRODUCTION

Lanomalie de la jonction pyélo—urétérale
(AJPU) représente 'uropathie malformative
par obstacle la plus fréquente. Léchographie
anténatale est devenue le mode de révélation
le plus habituel. Ce diagnostic est évoqué sur
une dilatation pyélocalicielle avec un bassinet
dont le diametre antéropostérieur, mesuré sur
une coupe transversale, est supérieur a 10 mm
au 3e trimestre de grossesse, sans dilatation
de l'uretere sous-jacent. La prise en charge
de PAJPU a été totalement modifiée par les
progres du dépistage anténatal [1]. Ainsi, des
les premiers jours de vie, les examens com-
plémentaires permettent de définir un calen-
drier de prise en charge optimum.

La scintigraphie rénale dynamique avec test
d’hyperdiurese au furosémide, constitue un
moyen d’exploration isotopique fonctionnel
non invasif et qui présente, dans le cadre de
’AJPU de diagnostic anténatal, un intérét ap-
préciable dans Iexploration de la qualité du
drainage, et représente un GOLD standard
pour I’évaluation de la fonction rénale relative
(FRR), parametre clé dans la décision opé-
ratoire, et de la surveillance en cas d’attitude
conservatrice [2, 3]

MATERIEL ET METHODES

Nous avons suivi et analysé¢ un total de 80
patients atteints d’'une AJPU anténatale, pen-
dant une période de 4 années (2016-2019)
avec un suivi moyen de 42 mois [18-60 mois].
Les nourrissons présentant une AJPU bilaté-
rale ou coexistence d’une uropathie malfor-
mative homo ou controlatérale (RVU-dupli-
cité rénale ou autres) sont exclus. Nous avons
exclu aussi les patients dont le diametre anté-
ro-postérieur (DAP) du pyélon était inférieur
a 12 mm et ceux dont le suivi est moins d’une
année et demie, ainsi que les patients opérés.
Apres ces exclusions, un total de 52 patients
constitue la taille de notre échantillon d’ana-
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lyse; dont 38 garcons (73%) and 14 filles
(27 %). Une échographie rénale prénatale ain-
si qu’une autre réalisée en post natale une se-
maine apres la naissance visant a confirmer le
diagnostic de PAJPU; en montrant une dila-
tation pyélocalicielle avec un DAP = 12 mm.
Toutes les échographies étaient réalisées dans
le méme centre d’imagerie. La scintigraphie
rénale dynamique était réalisée par une Gam-
ma caméra de marque: PHILIPS, model:
BRIGHTVIEW XCT un SPECT double téte
a angle variable avec un collimateur : LEGP
(Low Energy General Purpose). Toutes les
scintigraphies ont été réalisées dans le méme
service et selon le méme protocole. La prépa-
ration de nos patients consistait en une bonne
hydratation orale une heure avant 'injection
du radiopharmaceutique : 99 m Tc-EC (éthy-
lene dicystéine marqué au technétium 99 mé-
tastable) en fonction du poids de I’enfant et
selon le guideline de I’association européenne
de médecine nucléaire de 2011 (Guidelines
for standard and diuretic renogram in child-
ren 2011). Lacquisition des images s’est faite
selon le mode dynamique de 30 minutes en
positionnant ’enfant sur la table d’examen,
collimateur en position postérieure en regard
des aires rénales. Injection en bolus en IV du
radiotracer, suivie 10 minutes apres par celle
du diurétique (furosémide) a raison de 1 mg/
kg de poids. Une image dynamique de 2 mi-
nutes post miction post verticalisation était
réalisée systématiquement chez tous nos pa-
tients 50-60 minutes post injection du radio-
pharmaceutique servant au calcul de Iactivi-
té rénale résiduelle normalisée post miction
post verticalisation (NORA PM). Une der-
nicre scintigraphie rénale dynamique ainsi
qu’une échographie rénale ont été réalisées a
la fin de notre étude afin d’évaluer I’évolution
de I’hydronéphrose et du drainage rénal.

RESULTATS

La figure 1 présente I’évolution de I’hydroné-
phrose, évaluée par le diametre antéro-posté-
rieur du pyélon, au début et a la fin de Iétude
(initiale vs finale) chez les patients ayant bé-
néficié d’une approche exclusivement conser-
vatrice (n=52). Au début de la surveillance,
28 patients (53,8%) présentaient une hydro-
néphrose 1égere, 18 patients (34,6%) une hy-
dronéphrose modérée, et 6 patients (11,5%)
une hydronéphrose sévere. Lors du dernier
controle échographique, ces proportions
¢taient respectivement de 34 patients (65,4 %),
17 patients (32,7%) et 1 patient (1,9%).

La figure 2 illustre I'évolution de la qualité du
drainage rénal chez les enfants ayant bénéfici¢
d’une approche exclusivement conservatrice
(n=352). Initialement, 18 patients (34,6%)
avaient un bon drainage, 28 patients (53,89%)
un drainage partiel, et 6 patients (11,5%) un
mauvais drainage. Au controle final, ces chiffres
ont évolué pour atteindre 39 patients (75 %)
avec un bon drainage, 12 patients (23,1 %) avec
un drainage partiel, et 1 patient (1,9 %) avec un
mauvais drainage.

DISCUSSION

Méme apres 4 décennies;; la prise en charge de
’AJPU de diagnostic anténatal reste toujours
un sujet débattu quant au choix de lattitude
thérapeutique postnatale apres I’introduc-
tion du concept de «I’attitude conservatrice »,
de plus en plus adoptée grice aux progres
de la radiologie et de la médecine nucléaire.
Un consensus entre les chirurgiens pédiatres
n’est malheureusement pas encore définitive-
ment établi.

Nos résultats ont démontré qu’une évolu-
tion spontanément favorable de I’hydroné-
phrose, méme sévere (Fig. 1), ainsi que d’un
drainage rénal altéré, méme mauvais (Fig. 2),
est possible au cours du suivi, rendant I’inter-
vention chirurgicale non systématiquement
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Figure 1 : Evolution de
I’hydronéphrose pendant la
période de surveillance (initial vs
final)

évaluée par le DAP (diamétre
antéro-postérieur) chez les enfants
non opérés (n=52).
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Figure 2 : Evolution du
drainage rénal durant l'attitude
conservatrice (initial vs final)
chez les patients non opérées
(n=52)

nécessaire. La sévérité de I’hydronéphrose et
laltération du drainage rénal ne signifient
donc pas forcément la présence d’une obs-
truction a la jonction pyélo-urétérale.

Ces résultats sont comparables a ceux de
I’étude de Ulman (USA 2000) [4], qui a obser-
vé une évolution favorable spontanée chez 81
patients non opérés présentant une hydroné-
phrose sévere (grade 3 et 4 selon la classifica-
tion SFU). Une régression rapide de ’hydroné-
phrose a été notée lors des 30 premiers mois de
surveillance échographique, suivie d’'une amé-
lioration progressive au fil du temps (Fig. 3).

100

PERCENT OF CASES

0
0 60

TIME (MOS)

Figure 3 : Evolution de I'hydronéphrose chez les patients
non opérés pendant les 5 années de suivi. On remarque
une amélioration rapide durant les 30 premiers mois aprés
I’évolution est plus lente d'apreés I. Ulman [4].
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Notre résultat concordait aussi avec celui de
Arena (Italie 2018) [5], ayant trouvé que 76 %
des patients atteints d’'une AJPU de diagnostic
anténatal, avaient eu une évolution spontané-
ment favorable. Notre résultat pourrait soute-
nir la théorie évoquée par Koff [6], estimant
que I’hydronéphrose présente un effet bé-
néfique et protecteur pour le rein, et que son
degré de sévérité n’étant pas forcément une
preuve fiable de la présence d’une obstruction,
puisque dans notre étude, le taux d’hydroné-
phrose sévere est passé de 11.5% a 1.9 %. Ainsi
I’hydronéphrose pourrait étre un phénomene
transitoire [7], et une évolution spontanément
favorable pourrait étre espérée [8].

En ce qui concerne le drainage rénal, nos ré-
sultats ont révélé, d’une part, la faible fiabilité
de ce parametre pour confirmer la présence
d’une obstruction de la jonction pyélo-urété-
rale, puisque 88,4% de nos patients présentant
un drainage altéré n'ont pas nécessité d’inter-
vention chirurgicale au cours du suivi. D’autre
part, ils ont montré qu’une amélioration spon-
tanée d’un drainage altéré, méme séverement
compromis, est possible (Fig. 2).

Benedetta Chiodini et al. (Belgique 2019)
[9] ont publi¢ un article sur ’hydronéphrose
diagnostiquée en prénatal, soulignant que
la gestion de '’AJPU reste un sujet de débat
concernant les options thérapeutiques. Ils ont
notamment cité les travaux de Weitz publiés
dans Pediatr Nephrol [10], portant sur plus
de 1000 patients, qui visaient a évaluer I'effet
d’une approche conservatrice sur les AJPU
unilatérales. Canalyse a révélé qu’environ 80 %
des cas ont montré une amélioration sponta-
née du drainage rénal.

A travers cette évolution spontanément favo-
rable d’un drainage altéré, ainsi que les résul-
tats des études sus-citées, il devient évident
de l'absence d’un rapport entre l’altération
du drainage rénale et la présence d’une éven-
tuelle obstruction. Koff de sa part, disait que
le parametre le plus important en scintigra-

phie rénale dynamique ¢tait la FRR; et que le
drainage était un parametre non valide pour
diagnostiquer l'obstruction. On pourrait étre
a moitié d’accord avec une telle réflexion, car
I’évaluation du drainage peut avoir deux types
de réponses : le drainage altéré, qui n'est pas
forcément synonyme d’obstruction (comme
on ’a déja montré), et donc une médiocre va-
leur prédictive positive, ainsi que le bon drai-
nage, d’une excellente valeur prédictive néga-
tive, éliminant la présence d’une obstruction
significative.

La grande fréquence des améliorations sponta-
nées chez les nourrissons, observées dans notre
série, ainsi qu’une revue assez large et récente
de la littérature, ne permet plus le recours sys-
tématique a une éventuelle cure chirurgicale,
mais plutot a une attitude initialement conser-
vatrice.

CONCLUSION

Lattitude conservatrice chez les nourrissons
atteints d’'une anomalie de la jonction py-
¢lo-urétérale (AJPU) unilatérale de diagnostic
anténatal, parait étre une attitude non néfaste.
LChydronéphrose, ainsi que le drainage rénal,
peuvent saméliorer spontanément sans re-
cours a une chirurgie systématique.
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STAPHYLOCOCCUS AUREUS DANS
L'INFECTION DU PIED DIABETIQUE

A LUEST DE UALGERIE

RESUME

Introduction : Premiére cause d’hospitalisation
des diabetes, l'ulcération du pied est une compli-
cation grave qui peut entrainer des infections, des
amputations, et un risque de décés deux fois et de-
mie plus élevé durant les cing années qui suivent.
En Algérie, tres peu détudes sont rapportées dans
la littérature concernant la bactériologie du pied
diabétique infecté. Ce travail se focalise donc sur
la relation entre ces lésions trophiques et le Sta-
phylococcus aureus, redoutable bactérie incrimi-
née dans les infections cutanées graves, ceci afin
de permettre un diagnostic precis, et une metlleure
prise en charge.

Materiels et méthodes : les prélevements a visée
bactériologique de 143 malades pris en charge
pour pied diabétique infecté durant la période
allant d'avril 2020 a mai 2022, avec un grade
supérieur ou égal a 2 dans la classtfication luni-
versité du Texas, ont été réceptionnés pour exa-
mens cytobactériologiques et réalisation danti-
biogrammes. Létude est menée conformément
aux principes déthique et déontologie.

Résultats : les hommes (79 %) sont majoritaires,
avec une moyenne d'dge de 64,4 ans. Bien que les
bacilles a Gram négatif sotent les plus représen-
tatifs (61,9 %), Staphylococcus aureus est le mi-

H. Ramdani", K. Benlabed?, C. Bentchouala®

(1). Hopital Militaire Régional Universitaire de Constantine.
(1). Centre Hospitalo-Universitaire de Constantine.

cro-organisme le plus isole, avec 56,6 % de résis-
tance a la méticilline.

Conclusion : les prélévements bacteriologiques
pratiqués dans un but diagnostique et le respect de
Lapproche multidisciplinaire assurent une prise en
charge optimale de cette maladie devastatrice, sur-
tout avec lexistence de bacteries multirésistantes
propres a chaque région et méme a chaque hopital.

Mots clés : Bactériologie ; Méticilline ; Pied
diabétique infecté ; Staphylococcus aureus.

SUMMARY

Introduction: Considered as the main cause of di-
abetic patient hospitalization, the foot ulceration
15 a serious complication that can lead to infection,
amputation and a two-and-a-half-fold increase in
death risk over the following five years. In Alge-
ria, little works have been reported on the diabetic
foot bacteriology. Therefore, this study focuses on
the relationship between this type of trophic lesion
and Staphylococcus aureus, a fearsome bacterium
tmplicated in serious skin infections, so as to allow
an accurate diagnosis and better management.

Materials and methods: Bacteriological samples
from 143 patients managed for diabetic foot infec-

2024 poiuw i3 aac 4 alao - @ 2 o g o - ) aubll daoll

31



32

Na R (oI N =Ne1>[€] |\ V.Ml Staphylococcus aureus dans l'infection du pied diabétique a l'est de 'Algérie

tion during the period April 2020 to May 2022,
with a grade greater than or equal to 2 in the
University of Texas classification, were recetved for
cytobacteriological examination and antibiotic
susceptibility testing. The study is being conduct-
ed in accordance with the principles of ethics and
deontology.

Results: Men (79 %) are the most affected, with
an average age of 64.4 years. Although Gram-neg-
ative bacilli are the most representative bacte-
ria (61.9 %), Staphylococcus aureus is the most
solated. Moreover, within 56.6 % resistance to
methicillin.

Conclusion: optimal management of this devastat-
ing disease is achieved by using bacterial samples
for diagnostic and embracing a multidisciplinary
approach, particularly if it highlights the existence
of multi-resistant bacteria that are specific to each
region and hospital.

Keywords: Bacteriology; Methicillin; Infected
diabetic foot; Staphylococcus aureus.

INTRODUCTION

Linfection du pied diabétique définie étant
Pinvasion et la multiplication de micro-orga-
nismes entrainant une réponse inflammatoire
allant jusqu’a la destruction des tissus atteints
[1],a une prévalence mondiale d’environ 6,3 %
[2]. Les diabétiques atteints par cette patholo-
gie ont trente fois plus de risque d’avoir une
amputation du membre inférieur [3] et toutes
les six secondes un d’entre eux en meurt dans
le monde [4]. Environ 40 % des dépenses de
santé qui sont réservées aux patients diabé-
tiques dans les pays en voies de développe-
ment, contre 14 % dans les pays développés, et
qui devront augmenter inéluctablement avec
une population diabétique mondiale qui at-
tendrait 10 % d’ici 2030 [5], surtout avec une
prise en charge du pied diabétique estimée a
25 9% de ces cofits [6]. Ainsi, des échantillons
de tissus pour la culture bactérienne doivent
étre envoyés au laboratoire de microbiologie

[7], car le profil des bactéries isolées varie en
fonction du caractere aigu ou chronique des
lésions, la durée d’hospitalisation, Pantibio-
thérapie antérieure et la technique de préle-
vement pratiquée [8]. Parfois méme, il existe
’association avec une bactérie multirésistante,
y compris Staphylococcus aureus résistant a la
méticilline (SARM) [9]. Ces infections sont
¢galement a 'origine de 'utilisation d’antibio-
tiques a large spectre, avec des durées prolon-
gées, ce qui favorise la sélection de résistances
[10]. Par conséquent, I'importance de la docu-
mentation microbiologique apparait comme
un outil d’actualité et d’accompagnement in-
contournable pour évaluer le traitement du
pied diabétique infecté, d’autant plus que dans
notre pays, peu de travaux ont été entrepris
dans ce domaine.

Ainsi nous nous sommes fixé comme objectif
de déterminer I'importance de I'implication
du Staphylococcus aureus dans le pied diabé-
tique infecté, hors anaérobies, chez les patients
admis a ’'Hopital Militaire Régional Univer-
sitaire de Constantine (HMRUC), avec la dé-
termination de leurs profils de résistances aux
antibiotiques.

MATERIELS ET METHODES

Cest une étude descriptive, longitudinale,
prospective et monocentrique de tous les pré-
levements de malades répondant aux criteres
d’inclusion sous cités. Cette étude a débuté en
avril 2020 et s’est achevée en mai 2022, portant
sur des patients admis au service de médecine
interne et celui des urgences médico-chirurgi-
cales de "THMRUC, pour une prise en charge
de pieds diabétiques infectés. Létude a été me-
née conformément aux principes d’éthique et
de déontologie, et tous les patients ont donné
leurs consentements pour participer a cette
recherche. Une fiche de renseignements types
fut remplie pour chaque malade.
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Les criteres d’inclusion sont : sujets des deux
sexes sans limites d’age, avec un diabete de type
1 ou 2, présentant un pied diabétique infecté,
diagnostiqué cliniquement, avec un grade su-
périeur ou égal a 2, dans la classification de
I’'Université du Texas, ayant subis ou pas des in-
terventions chirurgicales a "THMRUC ou pro-
venant d’une autre structure hospitaliere.

Tandis que les patients sans fenétre thérapeutique
(une durée minimale de 72 heures sans avoir
recu de traitements antibiotiques est requise)
représentent le seul critere de non-inclusion.

Les prélevements bactériologiques de plaies et
fragments osseux €taient réalisés uniquement
en cas d’infection établie cliniquement. Ces
prélevements furent précédés d’un nettoyage
de la lésion par une compresse stérile, imbibée
avec du sérum physiologique stérile apres dé-
bridement. Le prélevement était acheminé le
plus rapidement possible au laboratoire (02
heures au maximum), accompagné de sa fiche
de renseignements.

Le premier jour était consacré a 'examen cyto-
logique au microscope optique. Le deuxieme
jour concernait 'ensemencement sur des mi-
lieux de culture, comme la gélose Hektoen,
Chapman, et celle au sang cuit. Lincubation
¢tait sous COz ou non, selon les exigences de la
culture. Lincubation a 37 °C, pendant 18 a 48
heures. Tandis que P’enrichissement se faisait
dans un bouillon coeur-cervelle. Des souches
bactériennes de I‘American Type Culture Col-
lection furent utilisées, pour évaluer la qualité
de nos procédures d’identifications microbio-
logiques et de déterminations des profils de
résistances des souches bactériennes isolées.
En fonction des caracteres culturaux et mor-
phologiques, nous utilisions pour I'identifi-
cation I'automate Becton Dickinson Pheenix
M350 et les galeries biochimiques, 'eau oxygé-
née et le sérum de lapin.

La réalisation des antibiogrammes était faite en
milieux liquides sur 'automate Becton Dickin-

son Phoenix M50. Ainsi que, sur les milieux
solides Mueller Hinton par la méthode de dif
fusion de disques, selon les recommandations
américaines du Clinical Laboratory Standards
Institute. 1l en est de méme pour leur interpré-
tation au troisieme jour [11]. Les bouillons
d’enrichissement devenus troubles étaient
repiqués systématiquement en cas de négati-
vité des cultures directes. Lidentification des
souches bactériennes isolées au troisieme jour
se faisait grice aux caracteres métaboliques et
biochimiques. La présence de SARM était sus-
pectée, si la souche est phénotypiquement ré-
sistante a la céfoxitine, et ainsi elle sera consi-
dérée comme une bactérie multirésistante.

Apres la saisie informatique des données, le
traitement et analyse des résultats étaient réa-
lisés par les logiciels Microsoft Excel 2013.

RESULTATS

Nous avons recruté 143 patients au niveau du
service de médecine interne et celui des ur-
gences médico-chirurgicales, pour une prise
en charge de pieds diabétiques infectés, dia-
gnostiqués cliniquement.

a) ANALYSE DESCRIPTIVE :

La plupart des patients sont des hommes
(79 %), avec un sexe-ratio de 3,8. Lage moyen
des patients est de 64,4 ans + 12,4. Les extrémes
d’age sont 27 et 95 ans. Le diabete de type 2 est
estimé a 97,2 % (Fig. 1). Il existe des patients
qui ont comme facteurs de risque 'artériopa-
thie oblitérante des membres inférieurs, I’hy-
pertension artérielle et la neuropathie, avec
respectivement 93,7 %, 77,6 % et 69,9 %.

b) RESULTATS MICROBIOLOGIQUES :

Les prélevements acheminés au laboratoire
sont au nombre de 253, réalisés chez 143 ma-
lades, avec un ratio de 1,8 prélevement par
patient. Les prélevements par écouvillonnage
ont un taux de 92,1 % (n = 233). Par ailleurs,
des prélevements invasifs osseux peropéra-
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m Diabete type 2 W Diabete type 1

M Positifs ® Contaminés

B Négatifs

Figure 1 : Type de diabéte (n = 143).

Figure 2 : Taux de positivité des préléevements recus (n = 253).

Patients quadriprélevés
Patients triprélevés
Patients biprélevés

Patients monoprélevés

Figure 3 : Patients selon la fréquence des prélévements (n = 143).

toires ont été réalisés, avec une proportion de
7,9 % (n = 20). Les prélevements positifs ont
une fréquence de 84,2 % (n = 213). Quant aux
prélevements négatifs, ils sont constatés avec
un taux de 12,29 (n=31). Tandis que les
prélevements contaminés (avec un isolement
de 5 bactéries et plus) sont estimés a 3,6 %
(n=9) (Fig. 2).

Parmi les sujets avec des cultures positives, 93
(65 %), ont été prélevés une seule fois. Tandis
que les 50 (35 %) autres, I'ont été plusieurs
fois (Fig. 3), dont 35 (24,5 %) ont été prélevés
2 fois, 10 (7 %) 3 fois, et 05 malades (3,5 %) a
ulcere récidivant I'ont été 04 fois, avec respecti-
vement 70, 30, 20 prélevements. Au total, nous
avons regu 120 prélevements provenant des pa-
tients polyprélevés. Pour résumer, nous avons
213 prélevements positifs, dont 93 (43,7 % des
prélevements) proviennent de 93 patients mo-
noprélevés et 120 (56,3 % des prélevements)
sont issus de 50 malades polyprélevés; 32,9 %

(n =70) chez les 35 patients biprélevés, 14,1 %
(n=30) chez les 10 patients triprélevés et
9,4 % (n =20) chez les 05 patients quadripré-
levés (Fig. 4).

Nous avons isolé 310 souches a partir des 213
prélevements,avec un ratio de 1,4 bactérie iden-
tifiée par prélevement. Parmi les 213 cultures,
131 (61,5 %) sont monomicrobiennes et 82
(38,5 %) polymicrobiennes. Les 310 micro-or-
ganismes isolés, 131 (42,3 %) proviennent des
cultures monomicrobiennes et 179 (57,7 %)
des cultures polymicrobiennes.

Toutes les bactéries isolées (n=310) appar-
tiennent a deux groupes; les bacilles a Gram
négatif regroupent 192 (61,9 %) bactéries
identifiées, avec des entérobactéries (162 mi-
cro-organismes : 52,2 %) et des bacilles non
fermentants (30 souches : 9,7 %), ainsi que des
cocci a Gram positif sont représentés par 118
micro-organismes (38,1 %) (Fig. 5).
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Figure 4 : Echantillons positifs en fonction de leurs fréquences de prélévements (n = 213).

Staphylococcus aureus est le micro-organisme
le plus isolé avec un taux de 26,8 % (n = 83),
et toutes les souches sont résistantes a la péni-
cilline G, tandis que 56,6 % (n = 47) sont des
SARM, et 1,9 % (n = 14) a la gentamicine et a
'ofloxacine (Fig. 6).

DISCUSSION

Les malades de sexe masculin sont estimés a
79 %. Le sexe-ratio est de 3,8. Ces résultats sont
proches de ceux obtenus dans I’étude de Shah
et al. [12], avec 78 % d’hommes et un sexe-ra-
tio de 3,5. Lexplication pourrait étre due a des
facteurs tels que le mode de vie des hommes
et leurs activités professionnelles, qui obligent
leurs pieds a supporter une plus grande pres-
sion et les traumatismes qui en résultent [3].
Dans notre étude, I’dge moyen des patients
est de 64,4+ 12,4 ans. Il est proche de celui
rapporté par I’étude de Roth-Albin et al. [13]
(63,8 +£12.9 ans). Un taux de 97.2 % de nos
patients est atteint d’un diabete de type 2. Le
méme constat est rapporté par Hitam et al.
[14] (98.1 %). Lexplication est que la plupart
des diabétiques de type 2 ont déja développé
des complications (neuropathie et artériopa-
thie oblitérante des membres inférieurs) au
moment du diagnostic, et se font diagnosti-
quer qu’apres une longue période [15].

Nous avons constaté que notre ratio de pré-
levements recus en fonction du nombre de
malades est de 1,8 (253 échantillons prove-
nant de 143 patients). Le ratio rapporté par

9.7%

38.1%

m Entérobactéries
Cocci a Gram positif

Non fermentants

Figure 5 : Groupes de bactéries isolées des différentes cultures
(n=310).

PénG : pénicilline G, FOX : Céfoxitine, GEN : gentamicine, ERY :
érythromycine, CD : clindamycine, OFX : ofloxacine, FD : acide
fusidique.

les travaux algériens de Djahmi et al. [16] est
estimé a 1,4 et par celle de Shah et al. [12]
est de 1,7. Ces deux résultats sont proches du
notre. Pour que I’écouvillonnage devienne un
échantillon significatif, il est obligatoire d’ef
fectuer un débridement [1]. Ainsi, 'usage de
I’écouvillonnage est le mode de prélevement
le plus utilisé, avec un taux de 92,1 %. Quant
aux prélevements invasifs osseux peropéra-
toires, ils ne représentent que 7,9 %. Ce résul-
tat est similaire a celui rapporté par I’étude
algérienne [16], ou Iécouvillonnage est de
93 %. Dans Iétude tunisienne d’Agrebi et al.
[17], cette méthode de prélevement était aussi
la plus employée (72 %) contre 27 % de pré-
levements peropératoires. Certaines études
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Figure 6 : Profil de résistance aux antibiotiques des souche de Staphylococcus aureus isolées (n = 83).

ont rapporté que les cultures issues de préle-
vements par écouvillonnage et celles de tis-
sus sont tout aussi fiables pour identifier les
agents pathogenes responsables [18].

Le taux de positivité total est de 84,2 %
(n =213). Quant aux prélevements négatifs, ils
sont seulement de 12,2 %. Des études ont rap-
porté le méme constat au sujet de la prédomi-
nance des prélevements positifs (89,6 %) [3].

Nous avons isolé 310 souches a partir des 213
prélevements; un ratio de 1,4 bactérie par
prélevement. Ce ratio est proche de ceux rap-
portés par de nombreuses études, notamment
celles de Hamid ez al. [3], et Djahmi et al. [16],
avec respectivement des ratios de 1,4 et 1,5.

Sur 213 cultures, pres des deux tiers (61,5 %)
sont monomicrobiennes. Cette prédominance
monomicrobienne est rapportée par 1'équipe
de Shah et al. [12] (63 %). Cependant, Goh et
al. [19] ont rapporté une majorité de cultures
polymicrobiennes (55,5 %). Cette divergence
peut étre due a des différences de profils cli-
niques ou aux antécédents des patients (en
particulier ’antibiothérapie antérieure) [20].

Sur les 310 bactéries que nous avons iso-
lées, 179 (57,7 %) proviennent de cultures
polymicrobiennes, alors que 131 (42,3 %)
sont isolées a partir de cultures monomicro-

biennes. Parmi les 179 bactéries isolées, 76 %
proviennent de cultures bimicrobiennes,
21,8 % de trimicrobiennes et 2,2 % d’une
culture quadrimicrobienne. Ces résultats
sont proches de ceux rapportés par I’étude
de Djahmi et al. [16], en ce qui concerne les
cultures polymicrobiennes, avec 75 % de
bactéries isolées de cultures bimicrobiennes,
18,5 % de souches isolées de cultures trimi-
crobiennes, et 6,5 % de micro-organismes
isolés de cultures quadrimicrobiennes.

Les bacilles a Gram négatif sont les bactéries
les plus isolées dans notre étude, avec un taux
de 61,9 %; il s’agit d’entérobactéries (52,2 %)
et bacilles non fermentés (9,7 %). Quant aux
cocci a Gram positif, ils sont a 38,1 %. Ces
résultats sont proches de ceux rapportés par
Siddiqui et al. [21], avec 61,2 % de bacilles a
Gram négatif et 38,8 % de cocci a Gram posi-
tif. Par contre, d’autres travaux ont rapporté la
prédominance de ces derniers [10].

Plusieurs études ont souligné I'importante
implication du Staphylococcus aureus. Cest le
cas des travaux des équipes allemande de Dorr
et al. [1], soudanaise de Hamid et al. [3], pa-
kistanaise de Siddiqui et al. [21], algérienne de
Djahmi et al. [16], et indienne de Shah et al.
[12], avec des taux respectifs de 21,2 %, 26,6 %,
24,9 % 30,7 %, et 25 %.
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Les souches de Staphylococcus aureus isolées
sont toutes sensibles a la fosfomycine, la pristi-
namycine, la rifampicine et la vancomycine. La
sensibilité a la vancomycine est rapportée [22],
mais d’autres travaux ont isolé des souches ré-
sistantes [23].

Par contre, elles sont toutes résistantes a la
pénicilline G et 56,6 % le sont a toutes les 8-
Lactamines (SARM). Alors que 16,9 % sont
insensibles a la gentamicine et 'ofloxacine.
Des résultats similaires sont rapportés par les
travaux d’Anafo et al. [24] et de Mashaly et al.
[25] : avec 47,4 % de SARM pour la premiere
¢tude et 100 % de résistance a la pénicilline G
pour la deuxieme. Un taux de 9,5 % de résis-
tance a la gentamicine - proche du nétre - est
rapport¢ par les travaux de Kow ez al. [26], alors
que Djahmi et al. [16] rapportent un taux de
58,4 %. Anafo et al. [24] rapportent un résultat
proche au noétre pour l'ofloxacine (15,8 %).

Djahmi et al. [16] ont rapporté 85,9 % de ré-
sistance a la méticilline. Par contre Anafo
et al. [24] rapportent 47,4 %. Lexplication est
due aux proportions de SARM dans ces pays,
I'exemple des 25 % dans une cohorte indienne
[27] et 100 % selon Mashaly et al. [25]. Dorr
etal. [1] n'ont pu mettre en évidence qu’un
taux de 2,1 %. Il est a noter une augmentation
de leur taux dans cette pathologie dans les pays
en voie de développement, et qui serait due a
une orientation tardive, a un grade avancé de
I’ulcere au moment de la consultation [21], a
I'absence de réglementation stricte relative a
I'utilisation des antibiotiques, au non-respect
des mesures de controle concernant la diffu-
sion des infections nosocomiales dans les ho-
pitaux, et a une propagation accrue de SARM
dans la communauté [28].

LIMITES DE LETUDE

Il s’agit d’une étude monocentrique réalisée
pendant la pandémie de la Covid-19, durant
laquelle nous avons constaté une perte d’effi-
cience de la prise en charge des pieds diabé-
tiques. D’autre part I'absence de I'identifica-

tion et I'isolement des bactéries anaérobies par
défaut de moyens spécifiques, et 'incapacité
d’effectuer une analyse par les techniques de
biologie moléculaire pour les Staphylococcus
aureus multirésistants, en raison de contraintes
de disponibilité de réactifs spécifiques a nos
automates, et ceci a ’échelle nationale.

AVANTAGES DE L'ETUDE

Néanmoins et en dépit de ces limites, les ré-
sultats rapportés peuvent aider a élaborer des
protocoles de traitements antibiotiques em-
piriques appropriés, et a mettre en place des
directives hospitalieres adéquates afin de per-
mettre une meilleure prise en charge.

CONCLUSION

Le choix de 'antibiothérapie dans I’infection
du pied diabétique dépend des résistances
bactériennes dans cette pathologie, ainsi que
de la gravité de I'infection et Ihistorique du
patient. Avant I'identification du micro-or-
ganisme responsable, une antibiothérapie
empirique doit étre mise en place selon la
bactériologie locale, puis réadaptée en fonc-
tion des résultats de la microbiologie. Ces
données précieuses devraient €tre mises a
la disposition des médecins surtout concer-
nant les taux élevés d’isolements de bactérie
multirésistante, ce qui est préoccupant, d’ou
la nécessité d’'une bonne collaboration entre
cliniciens et microbiologistes.
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ETUDE DE LA GRAVITE DES ACCIDENTS
ET LEURS PRISES EN CHARGE AU CHU
MOHAMED LAMINE DEBAGHINE

O. Mehenni™, N. Dekkar®

RESUME

Introduction : Les accidents, quelle quen soit
lorigine, ont un impact trés important sur la san-
1€ et les services qui dispensent des soins et aident
les victimes. Les objectifs de notre étude étatent de
décrire la gravité des blessures subies et leur prise
en charge en milieu hospitalier et de tester les pos-
sibilites d’utilisation de 'Abbreviated Injury Scale
(AIS) dans le domaine de ['épidémiologie des ac-
cidents.

Matériel et méthodes : Une étude transversale
aupres des victimes d’un accident était réalisée
durant une période index d’un mots, entre no-
vembre 2016 et décembre 2016 au CHU de Bab
El Oued. La revue des comptes-rendus d’hos-
pitalisation et les interviews des blessés et du
personnel soignant ont constitué les principales
sources d’information. Le codage de 'AIS a été
fait a posteriori, selon les régles internationales, a
partir du diagnostic disponible sur le dossier du
malade, codé dans la classification internationale
des maladies (CIM-10). Les personnes chargées de
ce codage ont été formées a la classification AIS.
La saisie et l'analyse des données ont été effec-
tuées par le logiciel Epi-Info vé.

Résultats : Parmi les 515 blessés, 56,4 % sont de
sexe masculin, sott un sex-ratio de 1,3 avec un dge
moyen pour les deux sexes de 35,5 + 22,5 ans. Plus

(1). Service d'épidémiologie et de médecine préventive, CHU Mustapha Algérie.
(2). Service d'épidémiologie et de médecine préventive, CHU Mohamed Lamine Debaghine, Algérie

de la moitié (55,6 %) des traumatismes étaient
dorigine domestique. La partie du corps la plus
fréquemment atteinte était les membres inférieurs
avec 31,1 % des lésions, suivi des membres supé-
rieurs avec 27,4 %. Plus des deux tiers des lésions
codeées avec précision en AlS (70,7 %) étaient de
gravité mineure (ALS = 1), avec une différence si-
gnificative selon 'dge (p = 0,002) et selon le terri-
toire corporel atteint (p < 0,05). Le score AIS = 4
correspondant aux lésions sévéres n'a pas été en-
registre. Parmi les consultants, 80,3 % avaient eu
recours a des soins ambulatoires, 9,4 % étaient
hospitalisés et 10,2 % n'avaient bénéficié d'aucun
soin.

Conclusion : Cette enquéte a permis d améliorer
les connaissances épidémiologiques relatives aux
traumatismes au CHU de Bab El Oued et les re-
sultats obtenus peuvent servir a orienter la préven-
tion, l'organisation des soins, et la rétro-informa-
tion des services hospitaliers concernés par la prise
en charge des victimes de traumatismes, afin d'en
atténuer la gravité et améliorer la qualité et la ra-
pidité des soins.

Mots clés : Epidémiologie; Gravité; Prise en
charge ; Traumatisme.

2024 poiiw :3 sac 4 alao - § o a g o — ) auball daoll

39



40

_ Etude de la gravité des accidents et leurs prises en charge au chu mohamed...

SUMMARY

Introduction : Accidents, whatever their origin,
have a major impact on health and the services
that provide care and assistance to victims. The
atms of our study were to describe the severity of
tnjuries sustained and their management in hospi-
tal, and to test the potential use of AIS (Abbreviat-
ed Injury Scale) in accident epidemiology.

Materials and methods : A cross-sectional study
of accident victims was carried out during a one-
month index period between November 2016 and
December 2016 at the Bab El Oued University
Hospital. The main sources of information were
a review of hospitalization reports and interviews
with casualties and nursing staff. The AIS coding
was done a posteriori, according to international
rules, based on the diagnosis available in the pa-
tient’s file, coded in the International Classifica-
tion of Diseases, (ICD—-10). The people responsible
for this coding were trained in AlS classification.
Data entry and analysis were performed using
Epi-Info v6 software.

Results : Of the 515 injured, 56.4 % were male,
or a sex ratio of 1.3, with an average age for both
sexes of 35.5 + 22.5 years. More than half (55.6%)
of the injuries were of domestic origin. The body
part most frequently affected was the lower limbs,
with 31.1 % of injuries, followed by the upper
limbs with 27.4 %. Over two thirds of injuries
accurately coded as AIS (70.7 %) were of minor
severity (AIS = 1), with a significant difference
according to age (p =0.002) and body territory
affected (p < 0.05). The AIS = 4 score correspond-
ing to severe lesions was not recorded. Among the
consultants, 80.3 % had received outpatient care,
9.4 % had been hospitalized and 10.2 % had re-
cetved no care at all.

Conclusion : This survey has improved epidemio-
logical knowledge of trauma at the Bab El Oued
University Hospital, and the results can be used to
guide prevention, care organization and feedback
to hospital departments involved in the care of
trauma victims, in order to mitigate severity and
tmprove the quality and speed of care.

Keywords : Care; Epidemiology; Injury;
Severity.

INTRODUCTION

Les accidents, quelle qu’en soit l'origine, ont
un impact tres important sur la santé et les ser-
vices qui dispensent des soins et aident les vic-
times [1]. Ils constituent non seulement 'une
des principales causes de déces prématurés et
d’invalidité, mais se traduisent aussi par des
colits élevés pour la société [2, 3]. La trauma-
tologie constitue un des principaux problemes
de santé publique dans le monde [4]. Léva-
luation de la gravité des patients traumatisés
est un ¢lément fondamental de leur prise en
charge initiale, puisqu’il détermine les moyens
préhospitaliers et hospitaliers devant étre mis
en ceuvre [5]. Cependant, cette tiche n'est pas
simple en raison de la grande variabilité des
lésions, tant en termes de sévérité que de lo-
calisation anatomique, et impose des outils
d’évaluation adaptés. Cest dans ce but que de
nombreux scores et indices ont été développés,
essentiellement d’origine américaine.

Le recueil des données relatives aux trauma-
tismes doit se faire au moyen d’une base de
données de traumatologie complete qui com-
prend plusieurs éléments de données liés aux
lésions, notamment les visites aux services des
urgences, les hospitalisations ainsi qu’une sé-
rie complete de données sur les patients vic-
times de 1ésions graves. Au regard de leur im-
portance en termes de mortalité, de morbidité
et de survenue d’incapacités et de séquelles, les
traumatismes bénéficient de relativement peu
de sources de données hormis celles recueil-
lies, par 'unité d’information du SEMEP. Dans
ce recueil, on ne dispose d’aucune information
exploitable au plan épidémiologique sur la
gravité de l'accident ainsi que leurs circons-
tances de survenue.

Au début des années 70, a été mise au point
en accidentologie routiere une échelle de gra-
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vité, ’Abbreviated Injury Scale, qui permet
de hiérarchiser et de comparer les blessures
par degré de sévérité. LAIS est un score fon-
dé sur 'anatomie des blessures, variant de 1
(blessure mineure) a 6 (blessure maximale).
Il lui a été rattaché ensuite I'ISS (Injury Seve-
rity Score), somme des carrés des AlS les plus
élevés observés sur trois territoires corporels,
bien corrélé avec la probabilité de survie,
puis I'IIS (Injury Impairment Scale) mesure
du handicap d’une fonction corporelle un an
apres une blessure [6].

Au cours des trente dernieres années, I'utilisa-
tion de I’AIS s’est étendue mondialement, mais
elle est restée limitée au domaine de I'acciden-
tologie routiere [7]. C’est pourquoi nous avons
réalisé cette étude, dont les objectifs étaient de
décrire la gravité des blessures subies et leur
prise en charge en milieu hospitalier et de tes-
ter les possibilités d’utilisation de I’AIS dans
le domaine de I’épidémiologie des accidents,
avec la perspective d’'une implantation en rou-
tine dans le recueil des données.

MATERIEL ET METHODES

Il s’agit d’une étude transversale aupres des
victimes d’un traumatisme non intentionnel
(accidentel). Le recueil des données a été réali-
sé par une équipe du SEMEP sur la base d’un
questionnaire durant une période index d’un
mois, entre novembre 2016 et décembre 2016.
La revue des comptes-rendus d’hospitalisation
et les interviews des blessés et du personnel
soignant ont constitué les principales sources
d’information. Les services hospitaliers retenus
sont : le service des urgences, de neurochirur-
gie, d’orthopédie, de chirurgie générale, de
chirurgie urologique, de chirurgie thoracique,
de neurochirurgie, d’ORL, d’ophtalmologie, et
enfin de réanimation.

En ce qui concerne la nature des Iésions, celles-
ci ont été codées a 'aide de la classification in-
ternationale des maladies (CIM-10) [8].

Les mesures de gravité des Iésions reposent sur
I’Abbreviated Injury Scale (AIS) et 'Injury Se-
verity Score (ISS). LAIS est le plus connu et le
plus ancien des scores anatomiques. Il repose
sur un dictionnaire décrivant plus de 2000 1¢-
sions cotées de 1 (mineure) a 6 (constamment
mortelle). Destiné initialement a évaluer la
gravité des accidentés de la route, le catalogue
a subi de 1969 a 1990 plus de cinq révisions.
Il considere 9 territoires ou sont cotées les Ié-
sions (téte, face, cou, thorax, abdomen, rachis,
membres supérieurs, membres inférieurs, sur-
face externe). Toutefois, le pronostic n’est pas
corrélé de maniere linéaire et I’AIS ne décrit
qu’une seule Iésion a la fois par territoire. Mal-
gré ses défauts, il reste le langage de descrip-
tion anatomique des lésions le plus utilisé ac-
tuellement et il est une composante majeure
de scores plus complexes. Quand deux ou
plusieurs lésions appartiennent a une méme
région du corps définie par I'AIS, seule la Ié-
sion la plus grave est codée pour la région en
question [6].

Dérivé de P’AIS, le calcul de I’ISS est relative-
ment simple; dans chacune des six régions
du corps (téte et cou, face, thorax, abdomen,
membres, surface externe), on détermine le
score AIS des Iésions. Les trois AIS les plus
élevés appartenant a trois territoires différents
sont notés. La somme des carrés de ces AIS
fournit un score allant de 1 a 75. Par conven-
tion, si une lésion est cotée AIS 6 (fatale), le
score ISS est arbitrairement fixé a 75. Malgré
ses limitations, I’'ISS est un outil reconnu inter-
nationalement qui reste tres fréquemment uti-
lisé pour évaluer la gravité des blessés d’apres
la description de leurs ésions [5, 6].

Le codage de I’AIS a été fait a posteriori, selon
les regles internationales, a partir du diagnos-
tic, codé dans la classification internationale
des maladies (CIM-10). Les personnes chargées
de ce codage ont été formées a la classification
AIS. La saisie et I’analyse des données ont été
effectuées par le logiciel Epi-Info 3.5.3.
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RESULTATS

DESCRIPTION DE LECHANTILLON

Parmi les 515 blessés enregistrés, 56,4 % étaient
de sexe masculin (sex-ratio de 1,3) avec un age
moyen de 35,5 = 22,5 ans. La classe d’age qui
enregistrait le plus de victimes était celle des
15-29 ans, avec 30,1 %, suivi de la classe des 30-
44 ans avec 23,9 % des consultants (Fig. 1).

La majorité des blessés (86 %) provenaient du
service des urgences et Alger représentait la
principale wilaya (95,3 %) de provenance des
victimes de traumatismes. Plus de la moitié
(55,6 %) des traumatismes €tait d’origine «do-
mestique », suivie des accidents de travail/école
avec 16 % et les accidents de loisirs et sport avec
14 %. Les accidents de circulation ont quant a
eux qui concernaient 12,1 % des patients ad-
mis aux urgences et aux services d’hospitalisa-
tion. Sur les 515 blessés, 480 avaient présenté
des lésions.

NATURE DES BLESSURES

La partie du corps la plus fréquemment at-
teinte était les membres inférieurs avec 31,1 %
des Iésions, suivi des membres supérieurs avec
27,4 %. Les traumatismes de la téte (crane et
cerveau) arrivaient a la troisieme position, avec
15,5 % des cas.

On n’enregistrait pas de différence significative
(p=0,12) entre le siege de la 1ésion et le sexe du
patient, par ailleurs, il existait une différence
significative selon I’age (p < 0,05) (Tableau 1).

DESCRIPTION DE LA GRAVITE DES LESIONS
(SCORE AIS)

Plus des trois quarts des lésions codées avec
précision en AIS (79,6 %) étaient de gravité
mineure (AIS = 1), 13,3 % de gravité¢ modérée
(AIS = 2), 6,7 % de gravité sérieuse (AlS = 3),
0,21 % de gravité critique (AIS = 5), et 0,21 %
de gravité létale (AIS = 6). Il n’y avait aucune
lésion de gravité sévere (AIS = 4).

La répartition des blessés selon la cotation de
la Iésion principale en fonction du sexe nous
montre que le score AIS = 1, qui correspond a
une lésion mineure, représente 70,7 % des 1¢-
sions avec 42 % chez le sexe féminin et 48 %
chez le sexe masculin, sans que cette différence
ne soit pour autant significative (p = 0,67). Le
score AIS =4 correspondants aux lésions sé-
veres ma pas été enregistré. La répartition des
blessés selon la cotation de la lésion principale
en fonction de la classe d’ige montre que la
prédominance du score de gravité AIS =1 est
significative (p = 0,002) pour toutes les classes
d’age. La répartition des blessés selon la co-

0%

5% 10%

® Masculin ™ Féminin

15% 20% 25% 30%

Figure 1 : Répartition des blessés selon la classe d'dge et le sexe.
CHU Mohamed Lamine Debaghine, 2016.
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Tableau 1 : Répartition des accidentés selon la nature des lésions (CIM 10). CHU Mohamed Lamine Debaghine, 2016.

Nature des lésions
- Lésion traumatique de la téte
- Lésion traumatique du cou

- Lésion traumatique thorax

- Lésion traumatique de I'abdomen, lombes, rachis lombaire et bassin

- Lésion traumatique de I'épaule et les bras

- Lésion traumatique du coude et avant-bras

- Lésion traumatique des poignets et les mains
- Lésion traumatique de hanches et cuisses

- Lésion traumatique des genoux et jambes

- Lésion traumatique des chevilles et pieds

- Lésion traumatique de plusieurs parties du corps

- Lésion traumatique de siége non précisée du tronc, membre ou autre région du corps

- Effets des corps étrangers ayant pénétré dans un orifice naturel

- Bralures et corrosion de |a surface externe du corps, selon la localisation

- Brilures et corrosion de I'ceil et des organes internes

- Brilures et corrosion de parties du corps, multiples et non précisées

- Gelures

- Intox par des médicaments et substances biologiques
- Effets toxiques de substances d'origine non médicinale
- Effets de causes externes, autres et non précisés

- Certaines complications précoces des traumatismes

- Complications de soins chirurgicaux et médicaux non classées ailleurs

- Séquelles de Iésions traumatiques, d'empoisonnement et d‘autres conséquences de causes externes

Total

Code CIM10 Effectifs (%)
S00 - S09 148 (30,8)
$10-519 6(1,2)
$20-529 7(1,4)
$30 - 539 8(1,6)
S40 - 549 32(6,6)
S50 - S59 34(7)
S60 - 569 75 (15,6)
$70-579 23 (4,8)
$80 - 589 49(10,2)
590 - 599 88(18,3)
T0O - TO7 4(0,8)
T08-T14 1(0,2)
T15-T19 2(0,4)
T20-T25 0(0,0)
T26 -T28 0(0,0)
T29 -T32 0(0,0)
T33-T35 0(0,0)
T36-T50 1(0,2)
T51-T65 0(0,0)
T68-T78 0(0,0)
T79 1(0,2)
T80-T88 1(0,2)
T90-T98 0(0,0)

480 (100)

tation de la lésion principale en fonction du
territoire corporel atteint montre que les 1¢-
sions mineures (AIS=1) sont significativement
dominantes (p<0,05), quel que soit son siege
(Tableau 2).

DESCRIPTION DE LA GRAVITE GLOBALE DES
BLESSURES SUBIES (SCORE ISS)

Sur les 480 Iésions enregistrées, la répartition
des blessés selon la classe d’ISS, montre que la
classe des 1ésions mineures (cotées de 1 a 14),
¢tait prédominante (99,3 %) suivi des 1ésions
séveres (0,7 %).

PRISE EN CHARGE DES TRAUMATISMES

Durant la période d’étude, sur 515 consultants,
80,3 9% avaient eu recours a des soins ambu-
latoires, 9,4 % étaient hospitalisés et 10,2 %
navaient bénéficié d’aucun soin. Le siege de la
lésion principale qui a conduit au plus d’hos-
pitalisation est le siege «membres inférieurs»
avec 54,3 % des hospitalisations, suivi des l¢-

sions «multiples», c’est-a-dire chez les poly-
traumatisés avec 21,7 %, puis des lésions du
siege «membres supérieurs» avec 15,2 % des
hospitalisations.

Plus de 9 patients sur dix (93,8 %) n’ont pas
présenté d’infirmités suite a leur traumatisme.
On ignore toutefois I’évolution de la patholo-
gie chez 3,5 % des consultants, mais 2,7 % des
patients présentent une infirmité suite a leur
traumatisme. La nature de 'infirmité n’a tou-
tefois pu étre obtenue que chez une personne
et Cest la «tétraplégie» chez un patient admis
en neurochirurgie pour une fracture du cou.

Un seul déces a été enregistré pendant la pé-
riode d’étude et dans le service de neurochirur-
gie, il s’agissait d’'un accident domestique de
type chute survenue chez un homme de 59
ans, avec une atteinte de la colonne vertébrale
cervicale et un score de sévérité ISS = 36.
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Tableau 2. Répartition du score AlS selon le sexe, I'dge et le territoire corporel atteint.

CHU Mohamed Lamine Debaghine, 2016.

AlS=1 AlS=2
Sexe :
Homme 78,3(220) 13,5(38)
Femme 81,4(162) 13,1 (26)
Age (ans):
0-14 80 (60) 5,3 (4)
15-29 76,9(113) 14,3 (21)
30-44 72,6 (85) 14,5(17)
45-59 70,4 (50) 12,7 (9)
=60 64,3 (45) 22,8 (16)
Territoire corporel :
Membres supérieurs 72,3(102) 14,2 (20)
Membres inférieurs 74,4 (119) 15(24)
Téte 77,5 (62) 2,5(2)
Autres 64,6 (64) 5,1(5)
Total 79,6 (382) 13,3 (64)

AlS=3 AlS=5 AlS=6
% (effectif)
5,7 (16) 0,35(1) 0,35 % (1)
5,7 (16) 0(0) 0 % (0)
2,7 (2) 0(0) 0% (0)
6,1(9) 0,7 % (1) 0% (0)
1,7 (2) 0 % (0) 0 % (0)
11,3(8) 0% (0) 1.4%(1)
21,4 (15) 0 % (0) 0 % (0)
7,1(10) 0 % (0) 0% (0)
6,3(10) 0 % (0) 0 % (0)
0(0) 1,3%(1) 0 % (0)
3(3) 0% (0) 1% (1)
6,7 (32) 0,21 % (1) 0,21 % (1)

Les patients recus pour traumatismes sont
dans 45,6 % des cas pris en charge dans ’heure
qui suit leur arrivée et dans 28,4 % des cas,
entre 1h et 3h (Fig. 2).

DISCUSSION

Les données de cette étude provenaient ex-
clusivement des services recevant des victimes
de traumatismes. Le recueil actif a permis de
mettre en évidence des disparités entre la qua-

lité des données dans les services d’hospitalisa-
tion et celles des urgences.

En effet, malgré une sensibilisation préalable
du personnel soignant des urgences, a mieux
rapporter (sur les fiches et les registres consa-
crés) les informations médico-administratives
du patient, nous n’avons pas pu obtenir leur
adhésion et leur participation effective a 'amé-
lioration de la qualité des données. La grande
charge de travail est en partie a Porigine de ces
contraintes.

50%
40%
30%
20%
10%
0%
Oh-1h 1h-3h

3h-6h

>12h

6h-12h

Figure 2 : Répartition des durées de prise en charge des patients victimes de traumatismes.

CHU Mohamed Lamine Debaghine, 2016.
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En revanche, les services d’hospitalisation
inclus dans Pétude ont mis a la disposition
des enquéteurs, les dossiers médicaux, les
comptes-rendus d’hospitalisation et autres
fiches et registres de tragabilité des séjours des
patients, admis pour une prise en charge de
traumatisme, afin de faciliter leur revue.

Les consultations des urgences ont permis aux
enquéteurs d’interviewer les blessées des leur
admission a la salle de consultation. Mais nous
sommes heurtés au «biais de déclaration»
des patients. Ce biais a constitué la principale
contrainte rencontrée dans cette étude, pour
'exploitation des données des urgences. Il est a
signaler que le recueil de données a été réalisé
pendant les journées ouvrables seulement, ce
qui pourrait entrainer une sous-estimation en
comparaison au véritable nombre de cas. Par
ailleurs, il est possible que certains cas d’acci-
dents graves soient ainsi exclus de nos analyses.
Nous ne pouvons cependant pas estimer I'am-
pleur de cette sous-estimation.

Par ailleurs, d’importantes observations ont
été tirées de cette étude. D’abord, concernant
I’écart de survenue de traumatisme selon le
sexe. En effet, si I"age moyen des blessés dans
cette étude est de 35,5 = 22,5, les deux sexes
confondus, il est de 43 + 24,5 ans chez le
sexe féminin et de 31,8 ans + 29,6 ans chez le
sexe masculin. Ceci permettra de dégager les
groupes les plus vulnérables et donc d’orienter
la prévention.

Aussi, cette étude a permis de mettre en évi-
dence que le recours aux soins suite a un trau-
matisme est plus fréquent chez la classe d’age
des 15-29 ans (28,7 %), avec une prédominance
masculine (68,2 %). Cette observation a égale-
ment été relevée pour les données de morbi-
dité hospitaliere enregistrées de 2002 a 2009
(Rapport 2010) [9].

Nous avons tenu compte, pour cerner les as-
pects lésionnels des blessés, de toutes les l¢-
sions, méme si elles sont minimes. Ces 1ésions

ont été classées, en ce qui concerne leur na-
ture, selon les rubriques associées de la liste
détaillée de la Classification Internationale des
Maladies (CIM-10) qui permettra de coder de
maniere globale le type et en général la locali-
sation de la 1ésion [8].

En plus de la description des Iésions, il est in-
téressant de se préoccuper aussi d’évaluer et
de classer leur gravité. La classification la plus
utilisée dans ce domaine a I’échelle interna-
tionale est ’AIS dont la premiere fut publiée
seulement en 1971. C*était la premiere échelle
de cotation relative a la gravité des lésions qui
donnait satisfaction du point de vue médical.
Il convient de mentionner que I’échelle AIS
peut étre utilisée aussi bien par des médecins
que par des enquéteurs spécialement entrainés
n’appartenant pas au monde médical comme
cela se pratique aux Etats-Unis.

Léchelle AIS présente quelques inconvé-
nients lorsqu’il s’agit d’évaluer la gravité glo-
bale de lésions multiples et en conséquence
n’est pas adapté a un polytraumatisé dont
plusieurs lésions s’aggravent mutuellement.
C’est I'ISS qui rend mieux compte de la gra-
vité globale lorsque la victime souffre de I¢-
sions multiples et a été largement adopté a
travers le monde [5, 6].

Lanalyse des données selon les régions du
corps atteintes montre que les Iésions enregis-
trées qui ont pour siege principal les membres
inférieurs viennent en premiere position et to-
talisent 31,4 % des lésions. Elles sont suivies de
pres par les membres supérieurs avec 27,6 %
des cas et notamment chez les 15-29 ans avec
40,7 % des cas. Les lésions de la téte arrivent
quant a elles a la troisieme position, avec 15,5
% des cas et une nette prédominance des en-
fants agés de 0 a 14 ans, avec 43,8 % des cas.
Ces résultats rejoignent a certains égards ceux
obtenus a 1’échelle internationale [7, 10, 11].

Afin d’obtenir plus de précision concernant les
Iésions traumatiques, nous avons tenu compte
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de toutes les 1ésions, aussi minimes soient-elles.
Cependant, la faible fréquence des «lésions ex-
ternes : peau et tissus sous-cutanés» dans cette
¢tude, ne témoigne pas de leur absence. Elles
ont ét¢ codées selon le siege du membre at-
teint d’apres la classification CIM 10.

Pendant la période de l'enquéte (novembre
— décembre 2016), 55,6 % des traumatismes
déclarés sont d’origine «domestique» et les
chutes représentaient la majorité des accidents
domestiques déclarés, notamment chez les
plus de 60 ans (29,4 %), suivi des 0-14 ans avec
20 % des cas. Il donc important de s’intéres-
ser a ’étude des accidents de la vie courante
(AcVC) puisqu’ils représentent plus de 80 %
des accidents enregistrés durant I’enquéte. Ces
résultats rejoignent ceux enregistrés a I’échelle
internationale [12-14].

La description de la gravité des 1ésions prin-
cipales enregistrées, selon la classification
AIS (Abreviated Injury Scale), nous montre
que les lésions mineures (cotées AIS =1),
représente 70,7 % des cas, avec une petite
prédominance chez le sexe masculin (48 %).
Ces chiffres ont été observés dans certaines
études internationales [7].

La description de la gravité globale des lésions
appréciée par I'ISS (Injury Severity Score),
montre que les accidentés, dont I'ISS égal a
1 et 4, représentent respectivement 68,3 % et
11,5 % de l'ensemble des accidentés. Ce qui
signifie que la classe des 1ésions mineures (co-
tées de 1 a 14) est prédominante (99,3 %), et ce,
quel que soit la classe d’age ou le sexe.

Durant la période d’¢tude, les Iésions séveres
ont tres peu ¢té observées (0,7 %) dans l'en-
semble des services. Ceci pourrait étre expliqué
par la prédominance des consultants admis au
service des urgences, qui enregistre d’ordinaire
plus de 1ésions mineures que séveres et aussi
le manque d’information sur les traumatismes
enregistrés pendant la nuit et les week-ends
ainsi que la durée d’enquéte qui est courte

(1mois), ce qui pourrait expliquer 'augmenta-
tion des blessures mineures.

Une meilleure appréciation de la gravité des 1¢-
sions peut toutefois étre mise en évidence par
I’étude de la variabilité saisonniere des trauma-
tismes tout au long de I'année.

Enfin, la durée de prise en charge des patients
victimes de traumatismes est dans 45,6 % des
cas dans I’heure qui suit leur arrivée et dans
28,4 % des cas, entre 1h et 3h. Ceci contraste
avec 'importance relativement basse de la s¢-
vérité des lésions, avec 99,3 % de lésions mi-
neures (cotées de 1a 14) pour le score ISS. D’ou
I'intérét d’une réflexion approfondie sur la ré-
organisation du parcours de soin des patients
victimes de traumatismes qui consultent au
service des urgences du CHU de Bab EI Oued.

Tous les éléments dans le déroulement de
cette classification et dans ses résultats sont en
faveur d’une mise en place en routine du co-
dage AIS dans les enquétes sur les accidents.
La formation au codage est de courte durée, le
codage de ’AIS est simple, il permet d’obtenir
d’emblée une assez bonne exhaustivité, la co-
tation AIS est directement utilisable pour les
analyses épidémiologiques.

Les limites d’application du codage AIS
concernent principalement les cas que I'on
ne retrouve pas en accidentologie routiere,
comme labsorption de corps étrangers.

CONCLUSION

Malgré leur fréquence et leur gravité, les trau-
matismes restent largement méconnus dans de
nombreux déterminants. Les statistiques a leur
sujet présentent de nombreuses insuffisances,
notamment dans notre pays. Leur méconnais-
sance est due en partie a leur complexité étio-
logique, difficile a étudier et a codifier.

Cette enquéte a permis d’améliorer les connais-
sances épidémiologiques relatives aux trauma-
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tismes au CHU de Bab El Oued et les résultats
obtenus peuvent servir a orienter la prévention,
'organisation des soins, et la rétro-information
des services hospitaliers concernés par la prise
en charge des victimes de traumatismes, afin
d’en atténuer la gravité et améliorer la qualité
et la rapidité des soins. Toutefois, le processus
d’amélioration de la qualité de I'information
relative aux traumatismes passe par la mise en
place d’'une démarche de standardisation et
de validation des données recueillies grice a
un circuit de 'information dédié ainsi que la
collaboration des services. Des études peuvent
étre envisagées pour compléter ce travail : ana-
lyse spécifique des accidents graves (AIS entre
3 et 6), analyse des liens entre la valeur de ’AIS
et les facteurs de risque ou les caractéristiques
de survenue des accidents, liens entre ’AIS et
la survenue de séquelles.
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LANTHROPOLOGIE MEDICO-LEGALE, UNE
SCIENCE AU SERVICE DE 'HOMME ET DE
SON HISTOIRE : A PROPOS D’'UNE EXPERTISE
SUR DES OSSEMENTS DES MARTYRES,
DECOUVERTS EN OCTOBRE 2021 A TLEMCEN

(ALGERIE)

RESUME

La découverte d’ossements de nos compatriotes
martyres, qui sont tombeés au champ d’honneur
durant la guerre de la révolution nationale, est un
événement important pour la mémoire de notre
société, lui permettant de retracer ces repeéres histo-
riques et identitaires. Le service de médecine légale
de Tlemcen a procéde a une expertise médico-le-
gale sur des ossements de martyres sur demande
de la direction des moudjahbidines de la wilaya de
Tlemcen, decouvert dans une grotte qui était uti-
lisee comme une infirmerie. Notre mission a été
initiée en présence des familles des martyres et des
cadres de la wilaya historique. Elle a été menée
grdce a un travail d’un groupe de professionnels.
Notre objectif dans ce cas clinique est de montrer
la démarche médico-légale dans une expertise
d'examen dossement. Nous avons procédé a une
étude anthropologique, qui a abouti a des résul-
tats compatibles avec les commémoratifs et les do-
cuments historiques archivés ; parmi ses martyres
une moudjahida médecin et une autre infirmiére
ont ¢té identifices.

O. Kerrouche™, S. Laribit", A. Oussadit"

(1). Faculté de médecine, université de Tlemcen, service de médecine légale, CHU de Tlemcen.

Mots clés : Expertise ; Médecine Légale ;
Anthropologie ; Martyres ; Mémoire.

SUMMARY

The discovery of the bones of our martyred com-
patriots, who fell on the field of honor during the
war of the national revolution, is an important
event for the memory of our society, allowing it
to retrace these historical and identity markers.
The Tlemcen forensic medicine service carried out
a forensic expertise on the bones of martyrs by the
leadership of the mujabedeen of the wilaya of Tle-
mcen, discovered in a cave, which was, used as an
infirmary. Our mission was, initiated, thanks to
the testimonzes of the families of the martyrs and
the executives of the historic wilaya. It was, carried
out thanks, to the work of a group of professionals.
Our objective in this clinical case is to show the
medico-legal approach in a bone examination ex-
pertise. We carried out an anthropological study,
which resulted in results compatible with the me-
morials and archived historical documents; among
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his martyrs, a moudjahida doctor and another
nurse were, identified.

Keywords: Expertise; Forensic Medicine;
Anthropology; Martyrs; Memory.

INTRODUCTION

La découverte d’ossements dans un contexte
historique et sociétal, est toujours un évene-
ment marquant pour le citoyen, proche d’une
personne disparut et dont il n’a pas encore fait
son deuil, et pour la société un moment op-
portun pour retracer ces reperes historiques et
identitaires.

Ces ossements peuvent contenir un indice,
une marque ou une empreinte d’un étre hu-
main qui existait, cher a ses proches et source
de fierté pour la communauté. Tel est le cas
des sept martyres, qui sont tombés au champ
d’honneur avant le cessez-le-feu de la guerre de
la libération nationale.

Les restes osseux ont étés découvert le 24 oc-
tobre 2021 dans une grotte souterraine au sud
de la wilaya de Tlemcen [1] (Fig. 1).

Le service de médecine légale de Tlemcen a
¢té sollicité pour une expertise médico-légale
anthropologique par la direction locale des
moudjahidine [2].

Notre mission a été initiée en présence des
familles et des compagnons d’armes des mar-
tyres, en collaboration avec les cadres de la Wi-
laya 5 historique (Oranie).

Elle a ét¢é menée grace a un travail d’un groupe
de professionnels tout corps confondu, depuis
la découverte passant par le ramassage métho-
dique des ossements, jusqu’a notre interven-
tion.

Nous avons procédé a une expertise sur des os-
sements selon des méthodes anthropologiques
classiques et ostéométriques, qui nous ont per-
mis de différencier sept squelettes, deux de
sexe féminin, quatre de sexe masculin est un
non identifiable, tous jeunes n’accédant pas a
la quarantaine.

OBJECTIFS DE CE TRAVAIL

— Décrire la démarche médico-légale appli-
quée lors de l'expertise d’ossements.

Reinhumation des ossements
cde sept martyrs

K. B.

]_";émotion était grande hier
u cimetiere des martyrs
de Hennaya a 'occasion de
la commémoration du 67e
anniversaire du déclenche-
ment de la guerre de libéra-
tion nationale. Le wali de
Tlemcen, les autorités civiles
et militaires, des enfants de
chouhada, d’anciens moud-
jahidine, des élus et d’autres
citoyens de tous ages ont

assisté a la cérémonie de
réinhumation des restes de
07 martyrs de la révolution,
en |'occurrence, Rebiai Ya-
mina, Taleb Salima, Tebbal
Youcef, Chafaa Mohamed,
Benachour Fethi, Malek Mo-
hamed et El Wassini.
Replongées dans le deuil,
des familles de ces martyrs
ont affirmé que « ces valeu-
reux Chouhada qui sont
morts pour la patrie sont cer-
tes notre héritage mais c’est

aussi |'héritage de tout un
peuple qui a combattu I'en-
nemi colonialiste ! Ils sont
tombés au champ d’hon-
neur pour la liberté de la tres
chere nation ! Ils reposent
aujourd’hui dans un endroit
digne avec leurs camarades
qui sont tous au paradis».
A noter, qu'une opération
de plantation d’arbres a
été organisée dans I'en-
ceinte du cimetiere des
martyrs de Hennaya.

Figure 1 : article du journal « Le Quotidien d’Oran»[1]
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— Susciter une réflexion sur I'importance so-
ciale et historique de Panthropologie médi-
co-légale.

— Accompagner les médecins légistes dans le
perfectionnement de leur expertise profession-
nelle.

MATERIEL ET METHODES

DONNEES CONCERNANT LA LEVEE DES
OSSEMENTS :

— Lieu de découverte : Grotte souterraine si-
tué¢e dans une région montagneuse au sud de
Tlemcen.

— Circonstances : Cette grotte profonde ser-
vait d’infirmerie pour les moudjahidine et a
¢té la cible d’un assaut des forces coloniales en
1961.

— Méthode de collecte des restes osseux : La
collecte a été effectuée par des professionnels
de la protection civile. Elle a consisté a rassem-
bler Pensemble des ossements, vétements et
objets personnels de chaque squelette, lesquels
ont ensuite été placés dans un sac mortuaire
puis dans un cercueil (Fig. 2 et 3).

MISSION

Requéte nominative émise par la direction des
moudjahidine de Tlemcen, adressée au méde-
cin légiste pour 'examen des ossements.

DEROULEMENT DE EXAMEN
ANTHROPOLOGIQUE

— Réception des cercueils et vérification de
leur nombre avant ouverture.

— Collecte des informations commémora-
tives : Photos de groupe des martyrs avant leur
déces (Fig. 4), témoignages des moudjahidine
et des cadres de la wilaya historique, ainsi que
les informations fournies par la direction,
telles que les dates de naissance des martyrs et
leurs fonctions.

— Reconstitution anatomique des squelettes
(Fig. 5)

— Examen des vétements et des objets person-
nels (Fig. 6 et 7)

— Estimation de I'dge selon la méthode de
Suchey et Brouks [2]:

e Par I'examen de la symphyse pubienne
(Fig. 8):

e Par 'examen des surfaces articulaires (Fig. 9
et 10)

— Détermination du sexe par le rapport is-
chio-pubien (Méthode de J. Bruzek 2002 [3])
(Fig. 11).

— Spécificité odontologique : l'examen des
dents (Fig. 12)

Figure 2-3 : Ramassage des ossements sur le lieu de découverte (Photos de la direction des Moudjahidine, Wilaya de Tlemcen 2021)
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Figure 4 : Photo du groupe des martyrs
a l'intérieur

Lieu de découverte des ossement
«infirmerie de L'ALN »

(Photo Archive direction des
Moudjahidines Wilaya de Tlemcen)

Figure 5 : Reconstitution anatomique d’un squelette.
(Photo service de médecine légale CHU de Tlemcen 2021).

Figure 6 : Vétements de femme Figure 7 : Vétements pour homme
(Photos service de médecine légale CHU de Tlemcen 2021)
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Figure 8 : symphyses pubiennes Figure 11 : Calcule du rapport ischio-pubien
(Photos service de médecine légale CHU de Tlemcen 2021) (Photos service de médecine légale CHU de Tlemcen 2021)

Figure : 9 et 10 : Etude des surfaces articulaires des os iliaques

(Photos service de médecine légale CHU de Tlemcen 2021)

Figure 12 : Examen des dents

(Photos service de médecine légale CHU de Tlemcen 2021)
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RESULTATS ET DISCUSSION

— Nombre de squelettes : Sept squelettes ont
été découverts, dont six plus ou moins com-
plets (comprenant le crane, le bassin, les os
longs, et la colonne vertébrale) et un squelette
incomplet (présence de deux péronés et de
quelques os du carpe).

— Caractéristiques : Aucun signe de lésion n’a
¢été observé sur les os trouvés.

— Répartition selon le sexe : Deux (02) sque-
lettes ont été identifiés comme féminins,
quatre (04) comme masculins, et un (01) n’a
pas pu étre déterminé.

— Répartition selon 1’dge: Les individus
avaient un age estimé¢ entre 19 et 40 ans.

— Identification : Apres comparaison avec les
archives commémoratives, six des martyrs ont
été identifiés.

— Datation de la mort : Les déces remontent a
plus de 60 ans.

Notre expertise a révélé sept squelettes, dont
six étaient presque complets. Parmi eux, deux
¢taient des femmes et quatre des hommes. Il
s’agissait de : Taleb Salima, alias Naima ; Rebai
Fatéma, alias Djamila; Malek Mohammed,
alias Lakhdar ; Benachour Mohammed, alias
Fethi ; Chafad Mohammed, alias Lazreg; et
Tebbal Youcef. Tous ces martyrs étaient jeunes.
Selon les responsables de la direction des
Moudjahidine de la wilaya de Tlemcen, Taleb
Salima, alias Naima, était médecin, tandis que
Rebai Fatéma, alias Djamila, était infirmiere.
Les autres étaient chargés de missions de sou-
tien et de sécurité.

CONCLUSION

Lanthropologie médico-légale joue un roéle
crucial dans la préservation de I’histoire hu-
maine. Elle repose sur une méthodologie
rigoureuse et constitue le coeur d’une inves-

tigation ou divers éléments tels que les com-
mémorations, témoignages, photographies, et
objets personnels s’imbriquent pour former
une chaine d’indices, dont 'expertise médi-
co-légale est le maillon central.

Notre travail a été mené selon les méthodes
classiques de l'anthropologie médico-légale,
renforcées par les archives commémoratives et
les témoignages de certains compagnons des
martyrs de la révolution nationale.

Cette expertise médico-légale nous a permis
d’identifier six martyrs sur sept, tous morts au
service de la santé et de la patrie.

Une cérémonie de réinhumation des martyrs
a eu lieu la veille du ler novembre 2021 au ci-
metiere des martyrs, situ€ au nord de Tlemcen.
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EFFET DES ULTRASONS SUR LA REPARATION

DES TISSUS DENTAIRE :

LITTERATURE

REVUE DE LA
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RESUME

L'ultrasonothérapie est une technique de bio sti-
mulation assez récente dans le domaine odontolo-
gique en médecine, elle est largement utilisée tant
dans la démarche diagnostique que thérapeutique
et la physiothérapie en est un exemple.

En odontologie ce sont les ultrasons de faible in-
tensité souvent en mode pulsatile appelée encore
LIPUS (acronyme de low intensity pulsatile of ul-
trasound) qui sont utilisés pour stimuler la regene-
ration de différents tissus dentaire.

A lorigine de ces effets, des mécanismes bio-
chimiques qui seratent initiés par les voies de si-
gnalisations  moléculaires.

Le but de ce travail est de mettre en évidence les
mécanismes daction ainsi que les effets des ultra-
sons de faible intensité tant sur les tissus dentaires
que parodontales.

Pour ce faire, une consultation des bases de données
comme Google Scholar, Pub med, Midline nous a
permis d'analyser les applications du LIPUS dans
la régenération des tissus parodontales.

Dans un premier temps, nous parlerons des mé-
canismes daction, notamment moléculaires des
ultrasons ; ensuite nous donnerons un apercu de
leffet des ultrasons sur les différents éléments cel-

(1). MCA, chef de service ODF, clinique dentaire Saouli CHU Annaba.

lulaires de l'organe dentaire, mais également du
parodonte.

Nous terminerons en exposant les applications ac-
tuelles de l'ultrasonothérapie en orthodontie de ses
vertus potentielles dans cette discipline.

Mots clés : Ultrasonothérapie ; LIPUS ; Régé-
nération tissulaire ; Mécanismes ; Applica-
tions.

SUMMARY

Ultrasound therapy is a fairly recent biostimula-
tion technique in the field of dentistry in medicine,
1t 1s widely used in both diagnostic and therapeu-
tic approaches and physiotherapy is an example.

In dentistry, low intensity ultrasound, often in
pulsatile mode, also called LIPUS (acronym for
low intensity pulsatile of ultrasound), is used to
stimulate the regeneration of different dental tis-
sues.

At the origin of these effects, biochemical mecha-
nisms that would be initiated by molecular signal-
ing pathways.

The aim of this work is to highlight the mecha-
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nisms of action as well as the effects of low inten-
sity ultrasound on both dental and periodontal
tissues.

To do this, a consultation of databases such as
Google Scholar, PubMed, MEDLINE allowed us
to analyze the applications of LIPUS in the regen-
eration of periodontal tissues.

Furst, we will talk about the mechanisms of action,
in particular molecular ultrasound; Then we will
give an overview of the effect of ultrasound on the
different cellular elements of the dental organ, but
also of the periodontium.

We will conclude by presenting the current appli-
cations of ultrasound therapy in orthodontics and
its potential virtues in this discipline.

Keywords: Ultrasound therapy; LIPUS; Tissue
regeneration; Mechanisms; Applications.

INTRODUCTION

Les ultrasons de faibles intensités sont des
ondes mécaniques dont I’énergie peut traver-
ser les différents types de tissus de 'organisme
et provoquer des réponses biochimiques au ni-
veau cellulaire [1].

Les ultrasons ont d’abord été appliqués en
médecine et I'usage de I’échographie en est
un exemple. Ensuite, ce fut les disciplines den-
taires qui ont bénéficié de cette technologie
dans le domaine thérapeutique notamment
par P'introduction du détartrage ultrasonique.

D’autre part, les ultrasons de faible intensité
sont connus pour leur qualité de bio stimula-
tion. Le principe est basé sur leurs capacités a
provoquer la stimulation des cellules vivantes
en exercant leurs effets a travers la densité
d’énergie transmise par les ondes mécaniques
diffusées a partir de la source émettrice.

Dans ce contexte, des puissances variant de
30 mW a 150 mW ont été appliquées dans
différentes expérimentations cellulaires ou

tissulaires, in vitro ou sur modele animal ; ce-
pendant, la puissance appropriée, la densité
d’énergie, le temps d’application qui menent a
des résultats optimaux ne sont pas encore dé-
termings.

Néanmoins, des études cliniques limitées
semblent se concerter pour un effet bio stimu-
lateur du cément radiculaire obtenu avec une
puissance de 30 mW appliquée sur une courte
durée.

Fait intéressant, le LIPUS a méme permis la
guérison des lésions nerveuses périphériques
sur modele animal.

MECANISMES D'ACTION DU LIPUS

Le cytosquelette cellulaire est composé de
plusieurs filaments, dont les filaments d’ac-
tines, myosine, taline, vinculine. Ces der-
niers assurent le lien entre les protéines de la
membrane extracellulaires (intégrine, cadhe-
rine) et ceux de la membrane nucléaire (sunl
sun2...) [2]. La mécanotransduction est la ca-
pacité de la cellule a convertir les signaux et
forces mécaniques en voies biochimiques qui
vont agir sur le comportement cellulaire [2-3].
A vrai dire, le mécanisme de la mécanotrans-
duction reste encore largement mal compris.

De nombreuses études ont montré que I"appli-
cation d’une contrainte mécanique sur le cy-
tosquelette produit une réorganisation des fi-
laments d’actines [4-6]. Pour d’autres il y a une
polymérisation de ces filaments et une réorga-
nisation des intégrines qui sont des molécules
de ’espace trans membranaire, apres 'applica-
tion des ultrasons de faible intensité.

En effet, l'application du LIPUS sur les os-
téoblastes active la voie FAK et entraine Das-
sociation des intégrines avec la taline et la
paxiline formant ainsi une adhésion focale ;
il s’ensuit une transcription génétique et for-
mation des protéines. Cette méme voie a €été
décrite également dans les chondrocytes [7].

Sur les cellules fibroblastiques primaires hu-
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maines, LIPUS agit sur le médiateur Rho/
ROCK en amont de la cascade ERK/2 qui in-
duit la prolifération de ces cellules [8].

Des études tres récentes spéculent sur le role
des «switching proteins» dont la liaison avec
les filaments d’actines pourrait initier la méca-
notransduction et étre a l'origine de la régula-
tion de la transcription génétique [9].

Des ¢tudes récentes rapportent que sous ’ac-
tion du LIPUS la voie MAPK est activée sur les
cellules souches de la pulpe dentaire de ron-
geurs permettant leur prolifération [10]. La
voie MAPK agit également sur la différencia-
tion des ostéoblastes [10].

D’autres études sur le LIPUS ont montré une
augmentation de la phosphorylation de ERK/1
et p38 dans les cellules ostéoblastiques et le
chondrocytes [11].

D’une maniere globale, la stimulation méca-
nique par LIPUS déclenche une cascade d’évé-
nements cellulaires qui finit par réguler a la
hausse un certain nombre de genes augmen-
tant ainsi la formation de la matrice cellulaire
ainsi que la viabilité et la multiplication cellu-
laire [6].

Des cellules souches
(CSM) des différents types de cellules (pulpes
dentaires de rongeurs DPSC), de ligament pa-
rodontal PDLSC et de la moelle osseuse BMSC
ont été traités avec LIPUS a 1IMHZ, a une in-
tensité de 250 2750 mW/cm2 pendant 5 ou 20
min ; elles ont toutes proliféré par activation
de la voie ERK1/2 pour les cellules DPSC et
JNK MAPK pour les cellules PDLSC et BMSC
[12-13].

mésenchymateuses

La BMP est connue comme un facteur mor-
phogénétique impliqué dans la différencia-
tion odontogénique et réparatrice. Le LIPUS
a montré son efficacité dans la stimulation
de la BMP des cellules souches de la pulpe
dentaire in vitro en induisant ’expression
de la sialoproteine dentinaire (Dsp) un mar-

queur de différenciation des odontoblastes
[14].

EFFET DES ULTRASONS SUR LES CELLULES
SOUCHES PULPAIRES, CEMENTOCYTES,
OSTEOCYTES, DENTINOBLASTES

Des études antérieures in vitro ont montré que
l'action du LIPUS (30 mW pendant 10 min)
sur la dentine de prémolaires humaines favo-
rise I’expression du collagene type I, la matrice
dentinaire phosphoprotéine acidique I (DMP
I) et de la dentine réparatrice [15].

Une autre ¢tude a montré que ’action du LI-
PUS sur une lésion dentinaire précoce a vu
une augmentation significative de 'expression
des protéines liées au transport des ions cal-
cium (Cavl.2, NCX1, TRPV1) [14,16].

Un effet métabolique intéressant a été obtenu
apres exposition au LIPUS (1 MHz, 30 mW
pendant 15 min/jour) d’un échantillon de cel-
lules de la lignée cementoblastique humaine
non différenciées entrainant une augmenta-
tion significative du niveau de ALP, de colla-
gene type I et de runx2 par rapport au groupe
témoin [17].

Une autre étude réalisée sur une lignée de cel-
lules cementoblastique de murins comparée
au groupe placebo a montré que I'exposition
aux ultrasons a 100 mW et 150 mW d’une du-
rée de 15 min par jour pendant 4 semaines a
entrainé une augmentation du niveau d’ex-
pression de protéines telles que ostéocalcine,
sialoproteine osseuse et ostéopontine ainsi que
la teneur en calcium et une augmentation de
I'expression de la phosphatase alcaline apres
une exposition a 150 mW [1].

En outre I'application de LIPUS a 30 mW et
150 mW, sur le méme type de lignée cellulaire,
a entrainé l'augmentation de l'expression des
ARNm de la phosphatase alcaline, collagene
typel, ostéoprotegerine et lactivateur du ré-
cepteur du ligand du facteur nucléaire KB
(RANKL) [18].
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D’autres genes liés au métabolisme minéral
sont également activés par 'application du LI-
PUS sur les cémentoblastes.

Une autre étude a montré que laction du
LIPUS actif la voie de signalisation molécu-
laire en rapport avec les récepteurs de prosta-
glandine (EP2/EP4) régulant a la hausse l'ex-
pression de TARNm de COX-2 ainsi qu’une
augmentation dans la production de PGE2
responsable de la différenciation des cémento-
cytes et minéralisation de la matrice [19].

D’autre part, LIPUS agit en réduisant la réac-
tion inflammatoire en altérant la voie de signa-
lisation moléculaire responsable du facteur in-
flammatoire (TNF-a) [19].

Sur les cellules osseuses, LIPUS améliore I'ex-
pression de genes impliqués dans la formation
osseuse : collagene I et X, I'aggrecan, l'ostéo-
calcine, la sialoproteine osseuse, et la phosha-
tase alcaline [19].

Il a été rapporté également que LIPUS amé-
liore le remodelage osseux en agissant sur l'ex-
pression des genes COX-2 et PGE2 [6]. Des
cellules osteoclastiques de type RAW264.7
mises en culture et soumises a I'action du LI-
PUS (30 mW/cm2) ont montré une activité de
résorption ostéoclastique plus importante en
absence des ostéoblastes apres une durée d’ac-
tion de 20 min par rapport a des temps d’expo-
sition plus faibles [20].

Une autre étude a mis a ’épreuve des cellules
adipeuses dérivées de cellules souches mésen-
chymateuses qui ont été soumises a I’action
des ultrasons (intensité 100 mW/cm2) pendant
8 min, une fois par jour et pendant deux se-
maines. Au cours de cette expérience, le taux
de ALP a augmenté avec formation de nodules
de minéralisation, ainsi que le niveau d’expres-
sion des genes (runx2, osteocalcine (OCN)
et de sialoproteine osseuse (BSP) signalant le
pouvoir ostéogénique de ces cellules [21].

EFFET DU LIPUS SUR LA REGENERATION
OSSEUSE

Plusieurs études ont montré le role des ultra-
sons de faibles intensités dans la régénération
osseuse, notamment lors de la cicatrisation des
traits de fractures [22-23].

Ainsi il a été rapporté que LIPUS accélere le
potentiel de régénération osseuse en interve-
nant dans la migration, la prolifération et la
différenciation de plusieurs types de cellules
(comme les cellules souches mésenchyma-
teuses, les ostéoblastes, les chondrocytes, osté-
oclastes, fibroblastes, cellules endothéliales et
cellules inflammatoires) [24].

Ainsi dans la phase 1 du processus fondamen-
tal de cicatrisation, Kumagai et al. ont rapporté
le recrutement de facteurs ostéogéniques de la
circulation systémique sur le site de fracture
apres exposition au LIPUS chez une souris in
vivo [25]. La phase 2 montre l'effet du LIPUS
sur I'angiogenese avec sécrétion a la hausse des
interleukines-8 (IL-8) connues pour induire la
prolifération des cellules endothéliales [26-27],
une augmentation de la production du facteur
VEGEF par les ostéoblastes de la mandibule hu-
maine, des monocytes du sang périphérique
humain [28] ainsi que le facteur (bFGF) de ré-
gulation de I'angiogenese dans la cicatrisation
osseuse [29].

Dans la phase 3 marquée par l'ossification en-
chondrale, les ultrasons de faible intensité en
mode continu augmente I’expression des mar-
queurs chondrogéniques tels que col-2, pro-
téoglycane (PG) et sox-9, un gene codant pour
un facteur de transcription important de la dif-
férenciation des chondrocytes sur les cellules
CSM de lapin, apres 1 et 2 semaines [30].

La phase 4 est marquée par une différenciation
supplémentaire des chondrocytes sous leffet
des ultrasons accélérant ainsi le processus de
formation et de remodelage osseux [30] (Fig. 1)

Phase 1: premiers événements peu de temps
apres la lésion osseuse, cest-a-dire la forma-
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Fig. 1 : Résumé des effets de LIPUS sur les événements cellulaires a partir de données in vitro publiées.

Les colonnes représentent les quatre phases au cours de la cicatrisation d’une fracture osseuse enchondrale in vivo.

tion d’hématome, I'inflammation et la mi-
gration de précurseurs ostéogéniques ; phase
2 : angiogenese, prolifération des CSM et des
ostéoblastes et différenciation ostéogénique ;
phase 3 : chondrogenese et maturation des os-
téoblastes ; phase 4 : maturation des chondro-
cytes, formation osseuse et remodelage [31].

APPLICATION DU LIPUS EN ORTHODONTIE

La finalité d’un traitement orthodontique c’est
d’obtenir la correction de l'occlusion et préser-
ver I'intégrité des tissus de 'organe dentaire en
évitant au maximum lapparition de la résorp-
tion du cément radiculaire.

Dans ce contexte plusieurs études ont rappor-
té le role des ultrasons dans la réduction des
résorptions radiculaires dues aux forces ortho-
dontiques.

Plusieurs études expérimentales in vitro ont
montré Pefficacité des ultrasons a faible inten-
sité sur les lignées cémentoblastiques de mu-
rine, ou appartenant au ligament parodontal
humain en augmentant leur métabolisme ré-
gulant a la hausse Pactivité proliférative de ces
lignées cellulaires [1].

Il en est de méme dans les études sur modele
animal qui ont montré que le LIPUS peut
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augmenter le taux du mouvement dentaire, ou
modifier la croissance mandibulaire. De plus
le LIPUS, favorise la prolifération de cellules
dans le ligament parodontal et l'os alvéolaire
ce qui augmente la qualit¢ du parodonte et
pourrait réduire la possibilité de récidive apres
traitement orthodontique [32-33].

Concernant les études cliniques, Tarek el Bialy
[34] est le premier a avoir démontré Iefficaci-
té de cette technique sur les humains en 2004
par des preuves histologiques, ensuite ce fut
I’étude de Razane en 2015 [35] qui a montré
sur des coupes tomodensitométriques I'effica-
cité des ultrasons de faible intensité a traiter
les lacunes de résorption sur des prémolaires
humaines. Dans ces deux études, la force ap-
pliquée sur les prémolaires était de 'ordre de
50 g.

Dans une étude que nous avons menée au
service d’ODF du CHU d’Annaba, les mémes
conclusions sont obtenues. Cependant, les
lacunes de résorptions ont ét¢ modérément
réduites probablement en rapport avec I'utili-
sation de forces de déplacement dentaires ¢le-
vées par rapport aux deux études précédentes
[36].

En conclusion, le LIPUS s’est avéré un dispo-
sitif qui a de larges perspectives d’application
sur différentes composantes du tissu dentaire.
Gréce a des recherches plus approfondies, les
orthodontistes pourraient a I'avenir compter
sur cet outil afin de prévenir ou intercepter
certains mécanismes inflammatoires a I'image
de la résorption radiculaire.

BIBLIOGRAPHIE

1) DA. Dalla-Bona et al. Effects of ultrasound on ce-
mentoblast metabolism in vitro. Ultrasound in Medi-
cine & Biology; Volume 32, Issue 6, June 2006, Pages:
943-948.

2) A. Del Rio et al. Stretching single talin rod mole-
cules activates vinculin binding. Science; 2009; Vol
323; P: 638-641.

3) N. Mizrahi et al. Low intensity ultrasound perturbs
cytoskeleton dynamics. Soft Matter; 2012; Vol 8; P:
2438-2443.

4) C.Woo Yoon et al. Low-Intensity Ultrasound Modu-
lates Ca2+ Dynamics in Human Mesenchymal Stem
Cells via Connexin 43 Hemichannel. Annal Of Bio-
medicals Enginniering; january 2018; Vol 46; issue 1;
P: 48-59.

5) M. Sato et al. Low-Intensity Pulsed Ultrasound Acti-
vates Integrin-Mediated Mechanotransduction Path-
way in Synovial Cells. Annals of Biomedical Engi-
neering, Vol.40, n° 10, October 2014.

6) JM. Escoff, A. Bouakaz. Therapeutic ultrasound;
springer 2016.

7) K. Cheng, P. Xia, Q. Lin. Effects of low-intensity
pulsed ultrasound on integrin-FAK-PI3K/Akt mech-
anochemical transduction in rabbit osteoarthritis
chondrocytes. Ultrasound Med Biol; 2014; 40: 1609—
1618.

8) S.Zhou et al. Molecular Mechanisms of Low Inten-
sity Pulsed Ultrasound in Human Skin Fibroblasts.
The journal of biological chemistry; 2004 Vol. 279,
No. 52, Issue of December 24, pp. 54463-54469.

9) P. Xia et al. Advances in the application of low-in-
tensity pulsed ultrasound to mesenchymal stem cells;
Stem Cell Reseaechand Therapy.

10) K. Sena, SR. Angle, A. Kanaji. Low-intensity pulsed
ultrasound (LIPUS) and cell-to-cell communication
in bone marrow stromal cells. Ultrasonic; 2011; Vol
51; P: 639-644.

11) YJ. Chen et al. Activation of extracellular sig-
nal-regulated kinase (ERK) and p38 kinase in shock
wave-promoted bone formation of segmental defect
in rats. Bone 2004; 34: 466-477.

12) PT. Sharpe. Dental mesenchymal stem cells. Devel-
opment. 2016; 143 (2273): 2280.

13) L. Gan et al. Dental tissue-derived human mesen-
chymal stem cells and their potential in therapeutic
application. Stem Cells Int. 2020; 2020: 1-17.

14) C. Shuang et al. The Genes Involved in Dentino-
genesis; Organogenesis; 2022, Vol. 18,N° 1,¢2022373
(1-19 pages).

15) S. Al-Daghreer et al. ShortTerm Effect of Low-In-
tensity Pulsed Ultrasound on an ExVivo 3-D Tooth
Culture. Ultrasound in Medicine & Biology, Volume
39, Issue 6, June 2013, Pages: 1066-1074.

16) H.Zhang et al. Effect of low intensity pulsed ultra-
sound on the expression of calcium ion transport of
calcuim ion transport —related proteins during tertia-
ry dentin formation. Microsurgery 2009; Vol 29; Issue
6; p: 479-485.

2024 poiiw :3 sac 4 alao - § o a g o — ) auball daoll

59



60

MISE AU POINT Effet des ultrasons sur la réparation des tissus dentaire : revue de la littérature

17) T. Inubushi et al. Effects of Ultrasound on the Pro-
lifération and Différentiation of Cementoblast Lin-
eage Cells J Periodontol; October 2008; Vol 79, N°
10; .p 1984-1990.

18) DA. Dalla-Bona et al. Cementoblast response to
low- and high-intensity ultrasoundArchives of oral
biology; 2008; Vol 53; 318-32.

19) E. Braga Rego et al. The Open Dentistry Journal,
2012, 6, (Suppl 1: M3) 220-22545.

20) ME. Neuppmann Feres et al. Effect of low-intensi-
ty pulsed ultrasound on the activity of osteoclasts:
An in vitro study. Archives of Oral Biology; October
2016; Vol 70, Pages: 73-78.

21) T. Jiang, T. Xu, E Gu, A. Chen, Z. Xiao, D. Zhang.
Osteogenic effect of low intensity pulsed ultrasound
on rat adipose-derived stem cells in vitro. Journal of
H Huazhong University of Science and Technology
[Mediacal science] 2012; Vol 32; p: 75-81.

22) LC. Gerstenfeld, DM. Cullinane, GL. Barnes, DT.
Graves. Fracture healing as a post-natal developmen-
tal process: molecular, spatial, and temporal aspects
of its regulation. J Cell Biochem; 2003; 88: 873-884.

23) LC. Gerstenfeld et al. Three-dimensional recon-
struction of fracture callus morphogenesis. ] Histo-
chem Cytochem; 2006; 54: 1215-1228.

24) MF Pittenger et al. Multilineage potential of adult
human mesenchymal stem cells. Science; 1999; 284:
143-147.

25) K. Kumagai, R. Takeuchi, H. Ishikawa. Low-intensi-
ty pulsed ultrasound accelerates fracture healing by
stimulation of recruitment of both local and circulat-
ing osteogenic progenitors. ] Orthop Res; 2012; 30:
1516-1521.

26) A.Li, S. Dubey .IL-8 directly enhanced endothelial
cell survival, proliferation, and matrix metallopro-
teinases production and regulated angiogenesis. |
Immunol; 2003 a; 170: 3369-3376.

27) AE. Koch, PJ. Polverini, SL. Kunkel. Interleukin-8
as a macrophage-derived mediator of angiogenesis.
Science 1992; 258: 1798-1801.

28) N. Doan, P. Reher, S. Meghji. In vitro effects of
therapeutic ultrasound on cell proliferation, protein
synthesis, and cytokine production by human fibro-
blasts, osteoblasts, and monocytes. ] Oral Maxillofac
Surg; 1999; 57: 409-419.

29) R. Montesano et al. Basic fibroblast growth factor
induces angiogenesis in vitro. Proc Natl Acad Sci
USA; 1986; 83: 7297-730.

30) HJ. Lee, BH. Choi, BH. Min. Low intensity ultra-
sound stimulation enhances chondrogenic différen-
tiation in alginate culture of mesenchymal stem
cells. Artificial organs. 2006; 30(9): 707-715.

31) JM. Escoff . Therapeutic Ultrasound.2016, Advanc-
es in Experimental Medicine and Biology Volume
880.P: 386-427.

32) T.El-Bialy, B. Lam, S. Aldaghreer, AJ. Sloan. The ef-
fect of low intensity pulsed ultrasound in a 3D ex
vivo orthodontic model journal of dentistry; 2011;
Vol 39; P: 693-699.

33) FY. Dahhas, T. El-Bialy, AR. Afify, AH. Hassan. Ef
fects of Low-Intensity Pulsed Ultrasound on Or-
thodontic Tooth Movement and Orthodontically
Induced Inflammatory Root Resorption in Ovariec-
tomized Osteoporotic. Ultrasound in Medicine & Bi-
ology; March 2016; Vol 42, Issue 3; P: 808-814.

34) T. El-Bialy, I. EI-Shamy, TM. Graber. Repair of or-
thodontically induced root resorption by ultrasound
in humans. American Journal of Orthodontics and
Dentofacial Orthopedics, August. 2004, Vol 126, Issue
2, P: 186 -193.

35) H. Raza, PW. Major. Effect of low-intensity pulsed
ultrasound on orthodontically induced root resorp-
tion caused by torque: A prospective, double-blind,
controlled clinical trial. Angle Orthodontist; juillet
2016; Vol 86; n° 4; P: 550-557.

36) T. Boutiah. Etude comparative de I'apport de I'ul-
trasonothérapie sur état de résorption radiculaire
induite orthodontiquement. These de DESM, 2018.

Revue médicale de THMRUC - 5° RM. Vol. 4, N°3, Septembre 2024



LE CONCEPT DE RESILIENCE EN
PSYCHOTRAUMATISME :
QUAND LEPREUVE FAIT REBONDIR

RESUME

Y. Benredjem™, K. Khial?, L. Djenna‘®, M. Benabbas®

(1). Service de Psychiatrie, Hopital militaire régional universitaire d'Oran
(2). Service de Psychiatrie, Hopital militaire régional universitaire de Constantine

INTRODUCTION

Les contours théoriques qui fondent le modéle de
la résilience se précisent depuis quelques années
et trouvent des articulations avec les pratiques
cliniques et socio-éducatives. Le développement
des recherches actuelles conduit a considérer la
réstlience comme un modele théorique original et
complexe, mettant a contribution des analyses de
processus impliqguant différentes dimensions, in-
ternes et externes aux sujets.

Mots clés : Résilience, Traumatisme, Théra-
peutique

SUMMARY

The theoretical contours that underlie the model
of resilience have become clearer for several years
and find links with clinical and socio-education-
al practices. The development of current research
leads to consider resilience as an original and com-
plex theoretical model, involving analyzing of pro-
cesses involving different dimensions, internal and
external to the subjects.

Keywords: Resilience, Trauma, Therapeutics

Labord des sujets ayant subi des traumatismes
ou une accumulation de carences relation-
nelles graves montre une grande variété des
modes de réponse des individus. Si certaines
personnes sont déstabilisées profondément et
entravées dans leur développement, d’autres
réussissent a se construire du point de vue
psychique et social, malgré les circonstances
défavorables, les événements perturbants ou
les traumatismes affrontés.

Les pratiques cliniques dans les domaines sa-
nitaires et sociaux ont connu une mutation
importante au cours des dernieres décennies
en s’affranchissant du cadre de référence du
modele psychopathologique. Dans les do-
maines de la psychologie, de la psychiatrie,
ainsi que dans les divers champs de la santé
et des interventions socio-éducatives, nous
sommes passés d’une approche essentielle-
ment centrée sur la prise en compte des dé-
faillances, de la vulnérabilité et des facteurs
de risque, a I'identification des ressources, des
compétences et des facteurs de protection in-
dividuels.

C’est dans cette dynamique d’une approche
incluant les vulnérabilités et les forces des
sujets que s’inscrivent les développements
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conceptuels de la résilience et les applications
pratiques de ce modele théorique sur les ter-
rains.

Ce concept est applicable a deux types de si-

tuations, a des individus qui vivent dans des
conditions familiales et sociales défavorables
ou pathogenes, et a des sujets confrontés a des
¢vénements traumatiques.

La résilience désigne l'art de s’adapter aux si-
tuations adverses, c’est-a-dire a des conditions
biologiques et sociopsychologiques défavo-
rables ou pathogenes, en montrant des capaci-
tés qui mettent en jeu des ressources internes
(caractéristiques intrapsychiques, cognitives
et sociales du sujet) et externes (liens et sup-
ports de ’'environnement social et affectif).

APERCU HISTORIQUE

La résilience est un terme frangais, issu du la-
tin restlientia, qui est habituellement employ¢
en physique des matériaux pour désigner la
résistance du matériel aux chocs élevés et la
capacité pour une structure d’absorber I’éner-
gie cinétique du milieu sans se rompre.

Dapres le Dictionnaire historique de la
langue frangaise, le terme résilier est étymolo-
giquement constitué du préfixe latin re (indi-
quant le mouvement en arriere, le retrait) et
salire (sauter, bondir, jaillir). Résilier signifie
donc littéralement sauter en arriere, se rétrac-
ter ou rejaillir.

Lémergence de ce concept en tant qu'objet
de recherche remonte aux années 1970 aux
USA et en Grande-Bretagne, puis a partir
des années 1990, en France [1]. Cependant,
les racines de ce concept sont plus anciennes,
et 'utilisation de ce terme apparait déja dans
les premiers travaux sur l’attachement. Mi-
chel Manciaux fait référence a I'utilisation du
terme de résilience par John Bowlby, au cours
des années 1960, pour désigner «le ressort
moral, la qualité d’'une personne qui ne se
décourage pas, ne se laisse pas abattre» [2, 3].

Par ailleurs, certains auteurs, s’inscrivant dans
la lignée psychanalytique, considerent que
Sigmund Freud avait esquissé les bases épisté-
mologiques de cette approche, mais en ayant
recours a une terminologie différente (sans
référence au terme de résilience), notamment
au cours de ses travaux concernant le concept

de sublimation [4].

La psychologue américaine Emmy Werner
est souvent présentée comme la «mere»
de la résilience. Elle a suivi, depuis 1955, a
Hawai, 698 enfants sans famille, non scolari-
sés, vivant dans la rue et victime d’agressions
physiques ou sexuelles. Trente ans plus tard,
la plupart d’entre eux étaient devenus des
adultes détruits psychiquement. Cependant,
289% avaient réussi a apprendre un métier,
fonder une famille, et ne souffraient pas de
troubles psychiques majeurs. Elle en conclut
que certains enfants avaient une capacité par-
ticuliere a surmonter les traumatismes de la
vie pour s’en sortir, et appela ces enfants des
«résilients» [5-7].

CARACTERISATION DE LA RESILIENCE

Dans le champ de la psychotraumatologie,
le concept de résilience désigne deux phéno-
menes cliniques :

D’une part, la capacité d’un sujet a traverser
un évenement grave (qui pourrait, chez un
autre, réaliser une effraction traumatique),

A 4 .
sans en étre affecté ou avec de banales mani-
festations de «stress» adaptées.

D’autre part, la capacité d’un sujet présentant
un trouble de stress post-traumatique a gué-
rir rapidement, soit seul, soit avec I'aide ponc-
tuelle et de tres courte durée d’un thérapeute
[1, 8].

Lun des aspects les plus complexes de la rési-
lience est qu’il s’agit a la fois d’'une capacité,
d’un processus, mais également d’un résultat.
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RESILIENCE EN TANT QUE CAPACITE

Les recherches sur la résilience se sont la
plupart du temps traduites par des études a
caractere phénoménologique conduisant a
I’identification de caractéristiques présentées
par des survivants, le plus souvent de jeunes
enfants exposés a des situations a risque.

Parmi ces caractéristiques qui peuvent étre
tantdt des traits de personnalité ou de carac-
tere, tantot des attitudes face a la vie en gé-
néral, ou encore ce que d’autres nomment le
tempérament, se retrouvent [9, 10]:

— La confiance primitive, 'estime de soi.

— Les compétences sociales, la capacité a ré-
soudre des problemes.

— Loptimisme, ’humour, la créativité.

— La capacité¢ a donner un sens aux événe-
ments.

— La spiritualité, la volonté de faire face aux

4 4

evenements.

— Laptitude a se batir un réseau de soutien
social, a demander et a recevoir de laide.

RESILIENCE EN TANT QUE PROCESSUS

En s’intéressant aux processus par lesquels
I'individu parvient a acquérir cette capacité
de résilience, certains auteurs en sont venus
a considérer la résilience elle-méme comme
un processus, un concept dynamique, modu-
lable, évoluant dans le temps et selon les évé-
nements.

Werner et Johnson définissent la résilience
comme un processus dynamique et complexe
résultant de I’interaction de facteurs de pro-
tection et de facteurs de risque se situant sur
les plans personnel, familial et environne-
mental [5-7].

Dans la perspective développementale, le
processus résilient ne serait jamais acquis dé-
finitivement, mais serait modulable en fonc-
tion de I’évolution du sujet au cours de son

parcours de vie. Il pourra donc varier tout au
long de la vie de I'individu, si 'on se rapporte
a lapproche actuelle du développement qui
considere ’évolution du sujet tout au long
du cycle de vie, depuis la naissance, 'enfance
et I'age adulte jusqu’a la vieillesse [11,12].
Par ailleurs, les observations cliniques dé-
montrent que la résilience peut se dévelop-
per a tout age, a différents stades de la vie du
sujet, et sera soumise a la temporalité et aux
fluctuations de l’existence.

Dans I’état actuel des recherches, la résilience
apparait non pas comme un processus stable
et acquis de maniere permanente, mais qui se
construit et peut étre variable suivant les cir-
constances de la vie et les contextes environ-
nementaux, sociaux et culturels.

La conception de la résilience en tant que pro-
cessus semble avoir incité les psychanalystes
a contribuer a la compréhension du modele
résilient en apportant un éclairage métapsy-
chologique sur les «processus psychiques»
a 'oeuvre dans la résilience et le fonctionne-
ment des sujets résilients [1, 13-16].

RESILIENCE EN TANT QUE RESULTAT

La résilience serait un état, une sorte de ré-
sultat ou de conséquence positive de la mise
en ceuvre de certaines stratégies adaptatives,
elle n’est jamais absolue, totale, acquise une
fois pour toutes, elle est variable selon les cir-
constances, la nature des transformations, les
contextes et les étapes de la vie.

Les travaux de Norman Garmezy et Ann
Masten [9] ont également démontré des difté-
rences notables dans le parcours et 'entrée en
résilience selon les individus. Ainsi, certains
jeunes ont eu un parcours de résilience depuis
la petite enfance; alors que chez d’autres la
résilience est apparue, bien plus tard, comme
une floraison tardive en particulier au cours
de la période de transition vers I’age adulte.
Cette floraison tardive de la résilience laisse
penser que les conditions internes (caractéris-
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tiques propres au sujet), mais aussi externes
(environnement affectif et social) avaient
changé suffisamment au cours du temps pour
permettre son émergence tardive. Au cours
de ses travaux récents, Ann Masten [17] a tenu
asouligner que le processus de résilience n’est
pas exceptionnel, qu’il peut concerner de
nombreux sujets et s’étayer sur des ressources
ou des caractéristiques «ordinaires», ce qui
compose ce quelle a désigné comme la magie
ordinaire de la résilience.

Michael Rutter [18,19] a été I'un des premiers
a souligner que la résilience est acquise pour
une large part. Elle résulte d’une combinai-
son de facteurs internes et externes. Elle n’est
jamais absolue et ne concerne pas forcément
tous les domaines de la vie d’un individu, elle
peut donc rencontrer des limites. Les apports
de Michael Rutter concernant le concept de
résilience sont nombreux, une définition de
la résilience proposée par cet éminent cher-
cheur résume bien la complexité de ce phé-
nomene : «La résilience est caractérisée par
un ensemble de processus sociaux et intrapsy-
chiques qui permettent d’avoir une vie saine
dans un milieu malsain. Elle se réalise au
cours du temps, selon des combinaisons ha-
sardeuses entre les attributs de I’enfant et le
contexte familial, social et culturel».

FACTEURS DE LA RESILIENCE

La plupart des chercheurs admettent que la
capacité de résilience d’un sujet engage a tout
moment des facteurs individuels, des facteurs
liés a la famille et des facteurs liés a la société
et a la culture [20].

Les facteurs individuels: Il s’agit du fonc-
tionnement intellectuel (Quotient intellec-
tuel élevé, capacité a planifier et a résoudre
les problemes); de I’estime de soi (amour de
sol, «vision positive», confiance en soi); des
compétences relationnelles ; d’'un tempéra-
ment facile associé a un sentiment de sécu-
rité ; de l’existence d’un systeme de croyances
(foi, éthique) ; et enfin de la capacité a utiliser

de facon adéquate les mécanismes de défense
disponibles (déni, clivage, sublimation, intel-
lectualisation, humour...).

Les facteurs liés a la famille : Il s’agit de I’exis-
tence de relations chaleureuses avec des pa-
rents structurants, soutenants et compétents;
de I’existence d’une bonne entente parentale;
de relations de soutien émanant d’autres
membres de la famille élargie; et de relations
proches avec des tuteurs de développement.

Les facteurs liés a la société et a la culture :
Il s’agit des bonnes relations avec des adultes
a Pextérieur de la famille (tels qu’amis, pairs,
thérapeutes, voisins et, bien entendu, en-
seignants); de lexistence de rapports avec
diverses organisations sociales et de la fré-
quentation d’une école dans laquelle ’ensei-
gnement donné est ouvert et chaleureux, avec
succes scolaires.

LES AVANCEES MAJEURES DU PARADIGME
DE LA RESILIENCE

Depuis son émergence, il y a plusieurs décen-
nies, ’étude de la résilience a connu des avan-
cées majeures qui témoignent a la fois de son
évolution et de son extension.

Nous pouvons repérer trois grandes périodes
marquantes.

La premiere époque, celle des précurseurs,
a vu naitre les premiers travaux qui se sont
employés a décrire le phénomene de rési-
lience et a I’identifier. Ces recherches se sont
appuyées sur des observations de populations
«a risque» et des études prospectives.

Les travaux tout d’abord centrés sur les en-
fants ont été élargis a I’étude de la résilience
aux différents ages de la vie.

La deuxieme avancée s’est traduite par une
approche plus dynamique de la résilience, en
termes de «processus évolutif», en incluant
les aspects systémiques du développement
biopsychosocial et des apports psychodyna-
miques.
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Les chercheurs se sont centrés sur les tran-
sactions entre I'individu et son écosysteme
(famille, amis, communauté sociale et cultu-
relle, etc.) et I'analyse des interactions entre
les ressources internes et les soutiens de I’en-
vironnement familial et social.

La troisieme avancée concerne surtout les
applications sur les terrains, avec une analyse
plus fine des indices ou criteres de résilience
et les expérimentations d’interventions des-
tinées a changer les parcours de développe-
ment, qui s’est particulierement développé
depuis les années 2000 [1, 8].

CONCLUSION

Les contours théoriques qui fondent lap-
proche de la résilience se sont spécifiés depuis
quelques décennies pour constituer un mo-
dele original du point de vue théorique, au-
tant que du fait de son champ d’applications
multiples sur les terrains cliniques.

Cette approche permet de promouvoir une
clinique intégrative fondée sur la prise en
considération de processus multifactoriels
qui inclue des éléments d’ordre cognitif, so-
cio-émotionnels et comportementaux, une
clinique qui tient compte des facteurs de vul-
nérabilisation autant que des facteurs de pro-
tection des sujets, en intégrant et valorisant
les ressources personnelles dont ils disposent
et celles de leur contexte de vie singulier : fa-
mille, amis et société.

CONFLIT D’INTERETS : Aucun.
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IMMUNOTI'-IIéRAI?IE : RATIONNEL ET
ACTUALITES THERAPEUTIQUES
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RESUME

Limmunothérapie anti-tumorale représente un
changement de paradigme majeur ot le traite-
ment ne cible plus directement les cellules tumo-
rales, mais le patient lui-méme, afin de restaurer
une immunité anti-tumorale efficace.

A travers de nombreux essais évaluant la perti-
nence des inhibiteurs de points de controle immu-
nitaire, ces molécules occupent actuellement une
place centrale dans les options thérapeutiques des
cancers. Cependant, 1l existe un certain nombre de
toxicités spécifiques de ce type de traitement, qui
peuvent parfois étre séveres.

Mots clés : Immunothérapies; immunosur-
veillance ; Toxicité.

SUMMARY

Anti-tumor immunotherapy represents a major
paradigm shift where treatment no longer directly
targets tumor cells but the patient himself, in order
to restore effective anti-tumor immunity.

Through numerous trials evaluating the relevance
of immune checkpoint inhibitors, these molecules
currently occupy a central place in the therapeutic
options for cancers.

However, there are a number of specific toxicities
of this type of treatment, which can sometimes be
severe.

Z.Younsi", Y. Boucheham®, S. Azgagh‘?, S. Adane®, M. Sadouki™

(1). Hopital Militaire Régional Universitaire de Blida.

Keywords: Immunotherapy; Immunosurveil-
lance; Toxicity.

INTRODUCTION

Les tumeurs sont définies par un amas de cel-
lules présentant des altérations génétiques,
interagir avec un micro-environnement in-
clut des fibroblastes, des cellules vasculaires
(endothéliales et péricytes) et des cellules im-
munitaires dont 'une des caractéristiques est
I’échappement au systeme immunitaire.

Sur le plan conceptuel, I'idée de stimuler le
systtme immunitaire contre le cancer n’est
pas nouvelle. On admet communément que
la naissance de I'immunothérapie est due a
Coley et ses injections de streptocoques dans
les tumeurs en 1893 (permettant notam-

ment la découverte du tumor necrosis factor
[TNF]) [1].

Elle a depuis suscité de nombreuses désillu-
sions, mais aussi quelques réussites telles que
le traitement par instillations de bacille de
Calmette et Guérin (BCG) dans les tumeurs de
vessie [2]. Mais la vraie révolution est la décou-
verte des inhibiteurs de checkpoints immuni-
taires qui offrent désormais un nouveau para-
digme pour le traitement de différents types
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de tumeurs et leurs indications s’¢largissent
chaque année et font le scoop des congres de
cancérologie.

CHARGE MUTATIONNELLE

Il est possible de classer les tumeurs en fonc-
tion de leur taux de mutations somatiques,
a différencier des mutations germinales qui
entrent dans le cadre d’un certain nombre de
maladies génétiques. Ainsi, Alexandrov et al.
ont analysé 4 938 362 mutations provenant
de 7 042 cancers, extrait plus de 20 signatures
mutationnelles distinctes [3] et démontré la
grande disparité dans le taux de mutations so-
matiques entre les différents types de cancers.

Les taux de mutations les plus élevés sont re-
trouvés pour le mélanome, le cancer du pou-
mon (que ce soit le carcinome épidermoide ou
I’adénocarcinome) et le carcinome urothélial
de vessie, observations confirmées par Law-
rence et al. sur 3 083 tumeurs [4]. Ce sont ces
types tumoraux qui répondent particuliere-
ment a 'immunothérapie.

Une corrélation a méme été rapportée entre la
charge mutationnelle tumorale (évaluée par
séquengage haut débit) et la réponse aux an-
ticorps anti-PD-1/PD-L1 et anti-CTLA-4 pour
des patients présentant un méme type tumo-
ral dans le cancer du colon, le mélanome et le
cancer du poumon a petites cellules et non a
petites cellules [5].

Ces constatations démontrent bien le lien
entre charge mutationnelle et efficacité de
I'immunothérapie.

LIMMUNOSURVEILLANCE ANTI-TUMORALE
De nombreuses études expérimentales, mais
¢galement épidémiologiques ont permis de
démontrer que le systtme immunitaire était
important dans le controle du développement
tumoral et ont appuy¢ le concept d’immuno-
surveillance anti-tumorale selon lequel le sys-
téme immunitaire pouvait reconnaitre et ¢li-
miner des cellules tumorales naissantes.

Ainsi chez ’homme, des déficits immunitaires
congénitaux (syndrome de Wiskott-Aldrich)
ou acquis (SIDA), touchant les lymphocytes T,
conduisent a une fréquence accrue de cancers
tels que le sarcome de Kaposi, les lymphomes
non hodgkiniens et les lymphomes de Burkitt.
Des traitements immunosuppresseurs pres-
crits chez des patients transplantés augmen-
tent également I'incidence des cancers.

Ce concept de 'immunosurveillance a récem-
ment évolué vers la théorie de 'immunoedi-
ting ou théorie des 3E.

Cette théorie, proposée par R. Schreiber, pro-
pose que I'interaction entre le systtme immu-
nitaire et la tumeur évolue en 3 phases : une
phase d’¢limination, puis d’¢quilibre et enfin
d’échappement [6].

Lélimination correspond au concept initial
d’immunosurveillance, et se caractérise par
I'identification et Iéradication des cellules tu-
morales par le systtme immunitaire.

Durant [état d’¢quilibre, les lymphocytes
exercent une pression de sélection suffisante
pour controdler la prolifération tumorale, mais
insuffisante pour éradiquer le lit tumoral.

Léchappement correspond a la phase ou les cel-
lules tumorales les plus agressives et les moins
immunogenes survivent et se multiplient pour
aboutir a une tumeur cliniquement décelable.

Les transitions entre les phases d’¢limination
et d’équilibre, puis entre les phases d’équilibre
et d’échappement, reposent sur plusieurs effec-
teurs et régulateurs de la réponse immunitaire
anticancéreuse : des “acteurs” cellulaires (par
exemple, les lymphocytes T effecteurs cyto-
toxiques), des “acteurs” moléculaires (cytokines
pro- ou anti tumorales) et, enfin, des “acteurs”
membranaires, comme les molécules co-acti-
vatrices ou co-inhibitrices (points de controle
[checkpoints] immunologiques).
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ROLE DES INHIBITEURS DE CHECKPOINTS

A TPétat normal, une cellule tumorale génere
dans son environnement de nombreux anti-
genes (débris cellulaires liés a la mort cellulaire,
mutations diverses, etc.), qui sont alors pris en
charge par la cellule présentatrice d’antigene
(le plus souvent les cellules dendritiques) et
via le complexe majeur d’histocompatibilité
(CMH), présentés aux lymphocytes au sein des
ganglions lymphatiques.

Ces lymphocytes s’activent, se multiplient et
rejoignent la circulation générale de facon a
atteindre la tumeur et reconnaitre la cellule
tumorale qui présente le méme antigene afin
de la détruire.

Deux mécanismes physiologiques visent a em-

A Vd . . . . 5 .
pécher la réaction immunitaire de s'amplifier
(afin de minimiser le risque de maladie au-
to-immune également) et exercent une sorte
de frein a deux endroits clés de la réaction im-
munitaire [7].

e Le cytotoxic T-lymphocyte—associated protein
4 (CTLA4) est exprimé au niveau des lympho-
cytes T cytotoxiques CD8+, mais également au
niveau des T auxiliaires CD4+ et des lympho-
cytes T régulateurs (TReg).

Il intervient précocement dans I’activation du
lymphocyte T dans les organes lymphoides se-
condaires, lors de la présentation de I'antigene
tumoral par la cellule dendritique au lympho-
cyte T naif, en inhibant Pactivation du lym-
phocyte en T effecteur.

Les molécules de CTLA4 sont présentes a
Pintérieur de vésicules intracellulaires et ne
sont transportées a la surface du lympho-
cyte que lors de la reconnaissance de 'anti-
gene spécifique par le récepteur des cellules
T (TCR).

C’est un modulateur précoce de lactivation
lymphocytaire : plus la stimulation via le TCR
est forte, plus le CTLA4 est produit en grande
quantité.

Le CTLA4, qui est un co-récepteur inhibiteur,
a les mémes ligands que le co-récepteur activa-
teur CD28 : CD80 et CD86.

Comme le CTLA4 a une affinité plus forte
pour ces ligands que le CD28, il contrarie l'ef
fet activateur du CD28 et entraine une inhibi-
tion du lymphocyte.

 Lautre voie est la voie du programmed cell
death protein 1 (PD1) qui est un autre rétro-
controle négatif qui a la particularité d’agir
plus tardivement dans le processus d’activation
des lymphocytes, au niveau des tissus périphé-
riques et du micro-environnement tumoral.

Alors que le CTLA4 régule Plactivation pre-
coce du lymphocyte T naif dans le ganglion,
le récepteur PD1 agit au niveau de I’activation
du lymphocyte T lors de sa phase effectrice au
contact de la tumeur. Tout comme le CTLAA4,
le PD1 est exprimé au niveau des lymphocytes
T CD4+ et CD8+ et des TReg.

Le récepteur PD1 possede deux ligands, le PD-
L1 (ou B7-H1) et le PD-L2 (ou B7-DC). Aussi,
l'analyse des tumeurs montre que la voie PD1/
PD-L1 est souvent utilisée par les tumeurs
pour échapper au systtme immunitaire : les
cellules tumorales expriment souvent le ligand
PD-L1 a leur surface.

Les cellules tumorales sont capables de surex-
primer a leur surface les ligands des récepteurs
inhibiteurs pour échapper au systtme immu-
nitaire grace a 2 mécanismes de régulation :

e Résistance primaire: du fait de ses muta-
tions, la cellule tumorale se met a exprimer
naturellement les ligands inhibiteurs.

e Résistance secondaire : se produit en réac-
tion a une attaque par le systtme immunitaire
lorsque la tumeur est attaquée, la libération de
cytokines inflammatoires (IFNy) par les cel-
lules immunes dans le micro-environnement
favorise I’expression de ligands inhibiteurs a la
surface des cellules tumorales.
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Lutilisation d’anticorps dirigés contre les
co-récepteurs inhibiteurs (anti- CTLA4, an-
ti-PD1) ou leurs récepteurs (anti-PD-L1) va
permettre de bloquer le fonctionnement de
ces récepteurs et ainsi les empécher d’inhiber
la réponse immunitaire.

En levant les freins du systtme immunitaire,
on réactive une réponse immunitaire anti tu-
morale qui était jusque-la endormie.

Les anti-checkpoints qui sont utilisés au-
jourd’hui en cancérologie ciblent les points de
controle inhibiteurs CTLA4 et PD1. Cepen-
dant il existe de nombreux autres checkpoints
qui controlent lactivation des lymphocytes.
Ainsi la recherche clinique évalue actuelle-
ment des traitements qui bloquent d’autres
points de controles inhibiteurs (LAG-3) ou au
contraire stimulent des récepteurs activateurs
(OX40, GITR).

Les checkpoints existent aussi a la surface
d’autres cellules clés de I’environnement im-
munitaire et sont aussi la cible de nouveaux
traitements en cours d’évaluation.

PARTICULARITES DES ANTI-CHECKPOINTS :
UN SPECTRE DACTIVITE LARGE ET DES RE-
PONSES DURABLES

Les immunothérapies ciblant la voie PD1/PD-
L1 ont montré un spectre d’activité tres large
par rapport aux traitements conventionnels
du cancer. Jusqu’alors, une chimiothérapie ne
fonctionnait que dans un ou quelques types de
tumeurs. Avec les anti-PD1/PD-L1, on observe
un groupe de «patients en réponse» dans de
tres nombreux types tumoraux : mélanome,
cancer du poumon, cancer du rein, de la ves-
sie, cancer du sein, lymphome, cancer de la
plevre...

Cela suggere que pour 'immunothérapie, il
ne faudrait pas raisonner selon le type d’or-
gane d’ou provient le cancer, mais plutot selon
le mécanisme qui est utilisé par la cellule can-
céreuse pour inhiber le systtme immunitaire.

Les tumeurs qui répondent le mieux a ces im-
munothérapies sont les mélanomes et les lym-
phomes de Hodgkin (40 % et 60 % de patients
répondeurs respectivement).

Malheureusement, pour les autres types de
cancers, le taux de réponse est moindre. Cela
n‘atténue en rien 'intérét des anti-PD1/PD-L1
car 'intérét des immunothérapies anti-check-
points réside dans la durabilité des réponses.

Certains des patients atteints de mélanomes
métastatiques répondeurs a I'immunothéra-
pie sont maintenant a plus de 5 ans de leur
traitement et les dermatologues commencent
a évoquer le terme de maladie chronique voire
de guérison.

De fagon plus intéressante encore, certains pa-
tients pour lesquels 'immunothérapie avait dt
étre arrétée en raison d’une toxicité présentent
malgré tout une réponse thérapeutique, qui
persiste alors méme que le traitement a été ar-
rété.

Ce phénomene, qui nest pas observé avec les
thérapeutiques ciblées (ou I’échappement
thérapeutique est inéluctable), illustre parfai-
tement 'effet mémoire induit par ces immu-
nothérapies, mais aussi I'éventuelle capacité
d’adaptation du systeme immunitaire a I’émer-
gence de nouveaux clones tumoraux.

PLACE ACTUELLE DE LIMMUNOTHERAPIE
DANS LES TUMEURS SOLIDES

LE MELANOME

Le mélanome a été le premier type de cancer a
bénéficier de 'immunothérapie

En 2011 'anticorps anti-CTLA-4 (ipilimumab)
a été le premier a démontrer un bénéfice sur
la survie globale des patients atteints de mé-
lanome métastatique par rapport a la chimio-
thérapie, avec un allongement de la médiane
de survie (11,2 vs 9,1 mois) et des meilleurs
taux de survie a 1 an (47,3 vs 36,3 %) et a S ans
(18,2 vs 8,8 %) [8].
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En 2015, c’est le nivolumab, un anti-PD-1, qui
obtient l'autorisation de mise sur le marché.

Il est indiqué dans la prise en charge du mé-
lanome avancé en premicre ligne de traite-
ment, a la posologie de 3 mg/kg tous les 15
jours, jusqu’a la progression.

Sous nivolumab, le taux de survie a 1 an était
de 72,9 % versus 42,1 9% dans le bras de chimio-
thérapie de référence chez des patients BRAF
sauvages (HR : 0,42 ; p < 0,001) [9].

Enfin, des études ont été menées avec le pem-
brolizumab qui confirme sa supériorité sur
Iipilimumab et la chimiothérapie dans les
formes métastatiques [10]; et dans les stades
IIT résécables comparant le pembrolizumab a
un placebo chez des patients atteints de mé-
lanome de stade III réséqué a montré une du-
rée de survie sans progression significativement
plus longue dans le bras traité, avec un risque
de rechute diminué d’environ 43 % [11].

LE CANCER BRONCHIQUE

Apres le mélanome, le cancer bronchique a
connu une véritable révolution avec l'arrivée
des inhibiteurs de checkpoints.

Limmunothérapie par pembrolizumab en
monothérapie est un standard thérapeutique
en cas d’expression de PD-L1 par au moins 50
96 des cellules tumorales, sur la base des résul-
tats des essais KEYNOTE-024 et 042 [12, 13].

Lassociation sel de platine + Pémétrexed +
Pembrolizumab est un standard quel que soit
le niveau d’expression de PD-L1, sur la base des
résultats de ’essai KEYNOTE-189 [14].

Dans le cas des cancers bronchiques a petites
cellules métastatiques, 'immunothérapie, par
atézolizumab ou par durvalumab, associée a
la chimiothérapie a base de sels de platine et
d’étoposide, a montré un bénéfice en SG, au
travers des résultats des essais IMpower 133
[15] et CASPIAN [16].

Ce nouveau standard est restreint aux pa-
tients éligibles a 'immunothérapie et en bon
¢tat général.

CANCER DU REIN

Publié en février 2019, I’essai de phase III ran-
domisé KEYNOTE 426 a comparé I’association
pembrolizumab P + Axitinib A au sunitinib en
premiere ligne dans le cancer rénal métasta-
tique , tous scores IMDC confondus [17].

Apres un suivi médian de 12,8 mois, le trai-
tement par P + A améliorait la survie globale
(SG) par rapport au bras controéle, avec une ré-
duction du risque de déces de 47 %.

Les données ont été confortées a PASCO (vir-
tuel) 2020 apres un suivi médian de 27 mois.

A la suite des premiers résultats intermé-
diaires, I’association P + A a obtenu son AMM
européenne quel que soit le score IMDC et a
¢té intégrée aux recommandations de PESMO.

AUTRES LOCALISATIONS ET RESULTATS
PRELIMINAIRES

SPHERE UROLOGIQUE

Dans le cancer de vessie avancé ou métasta-
tique, I'atézolizumab a été enregistré aux Etats-
Unis apres les résultats de I’étude de phase 11 :
IMvigor 211 [18].

Et le pembrolizumab a obtenu I’accord de la
FDA en début d’année chez les patients ayant
une tumeur vésicale n’infiltre pas le muscle
(TVNIM) réfractaire au BCG.

SPHERE ORL

Dans l'essai Keynote-048 en premiere ligne
métastatique [’association platine-SFU-pem-
brolizumab a été comparée au standard actuel
platine-SFU-cetuximab (EXTREME) [19].

A PASCO 2019 cet essai, avait démontré que le
pembrolizumab présentait un meilleur profil
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de tolérance que le schéma standard EXTRE-
ME, tout en offrant une augmentation de la
SG en 1re ligne pour les tumeurs caractérisées
par un statut PD-L1 > 1.

SPHERE DIGESTIVE

Le statut tumoral MSI/dAMMR est un biomar-
queur clé pour identifier de maniere agnos-
tique les patients susceptibles de bénéficier
d’'une immunothérapie. Létude de phase III
KEYNOTE-177 a établi un nouveau standard
de traitement pour cette entité rare, démon-
trant une survie a des niveaux inédits par rap-
port a la chimiothérapie conventionnelle. Les
taux de réponse objective étaient nettement en
faveur du pembrolizumab, atteignant 43,8 %
(réponses completes : 11,1 %) contre 33,1 %
pour le groupe sous chimiothérapie (réponses
completes : 3,9 9). [20].

SENOLOGIE

Les études se sont focalisées sur le cancer du
sein triple négatif (TN), pour lequel l'arsenal
thérapeutique reste le plus pauvre actuelle-
ment.

Fait intéressant, les tumeurs du sein TN sont
les plus riches en TILs (tumor-infiltrating-lym-
phocytes). Le taux de TILs parait étre un fac-
teur pronostic de réponse aux inhibiteurs de
checkpoints immunitaires.

Lessai IMpassion 130 avec l'atézolizumab a
augment¢ la durée de survie sans progression
de 2 a 3 mois chez 40 % des patientes dont la
tumeur exprimait PD-L1 dans les cellules im-
munitaires intra tumorales (> 1 %) [21].

TOXICITES DES IMMUNOTHERAPIES

Ils sont associés a un ensemble de toxicités spé-
cifiques mal connues en raison de leurs méca-
nismes d’action, appelés “effets indésirables
liés au systeme immunitaire” (irAE).

La gradation de ces effets repose sur le CTCAE
(Common Terminology Criteria for Adverse

Events), mis a jour par le National Cancer Ins-
titute (NCI) en 2009 selon une échelle de 1 a
5 (1 =léger, 2 = modéré, 3 = sévere, 4 = a risque
vital, 5§ = déces i€ a la toxicité).

Cette gradation, bien qu’utile pour définir la
gravité des effets indésirables, aboutit en théo-
rie a des prises en charge spécifiques (arrét du
traitement, corticothérapie, etc.).

TOXICITE CUTANEE

Il s’agit de la toxicité la plus courante, affec-
tant environ un tiers des patients, souvent de
maniere précoce et peu sévere. Elle se mani-
feste sous forme d’éruptions cutanées (rash)
ou de prurit isolé. Lapparition de vitiligo
semble étre limitée aux patients atteints de
mélanome [22]. Lintensité et étendue de
I’éruption déterminent sa classification selon
le CTCAE. Une autre atteinte cutanée poten-
tiellement grave, plus spécifique a ce type de
traitement, et qui semble étre un effet des
inhibiteurs PD-1/PD-L1, est la pemphigoide
bulleuse.

En cas de toxicité de grade 1 ou 2, le traite-
ment peut étre poursuivi avec I'utilisation de
cremes émollientes et d’antihistaminiques.
Pour une toxicité de grade 3, le traitement
est suspendu jusqu’au retour a un grade 1.
Une corticothérapie orale peut étre envisagée
en présence de symptdémes significatifs. Une
toxicité de grade 4 nécessite I'administration
de corticostéroides injectables et larrét des
immunothérapies.

TOXICITE ENDOCRINIENNE

Cette toxicité affecte principalement la glande
thyroide, touchant entre 5 % et 10 % des pa-
tients. Elle peut se manifester par une hyper-
thyroidie, généralement transitoire et souvent
asymptomatique, suivie d’une hypothyroidie
qui peut également apparaitre d’emblée. Dans
le cas de symptomes tels que la fatigue, un trai-
tement substitutif doit étre instauré. Si une
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hyperthyroidie symptomatique se développe,
I'utilisation de béta-bloquants et de corticosté-
roides doit étre envisagée [23, 24].

Bien que rare et tardive, une insuffisance sur-
rénalienne isolée peut également survenir.
Celle-ci peut étre associée a une hypophysite,
une complication observée presque exclusive-
ment avec les inhibiteurs de CTLA-4, néces-
sitant une évaluation par IRM et la mise en
place d’une corticothérapie.

Enfin, il est important de noter que des cas de
diabete de type 1 ont été signalés, mais uni-
quement en association avec les inhibiteurs de
PD-1/PD-L1.

TOXICITE GASTRO-INTESTINALE

Des colites inflammatoires accompagnées de
diarrhées, parfois tres sévere, ont été principa-
lement observées au cours des essais cliniques
impliquant P'ipilimumab, leur intensité étant
proportionnelle a la dose administrée [25]. Ces
diarrhées peuvent étre aqueuses ou glairo-san-
glantes, entrainant parfois des complications
potentiellement fatales. En effet, des cas de
perforations coliques accompagnées de périto-
nites ont été signalés lors des essais cliniques
initiaux. Ces colites et diarrhées sont toutefois
moins fréquemment observées chez les pa-
tients traités avec des inhibiteurs de PD-1.

En parallele, d’autres effets indésirables diges-
tifs, bien que moins spécifiques, ont été décrits
lors de ces essais cliniques. Ils incluent prin-
cipalement des douleurs et un inconfort ab-
dominal, des nausées, des vomissements, une
perte d’appétit, ainsi que de la constipation.

TOXICITE HEPATIQUE

Cette toxicité survient dans 5 a 10 % des cas,
dont seulement 1 a 2 % sont de grade 3-4. Elle
est généralement asymptomatique et souvent
détectée lors du suivi systématique. Lassocia-
tion avec l'ipilimumab en augmente la fré-
quence.

Lorsque la toxicité atteint un grade 2, carac-
térisé par des transaminases entre 3 et 5 fois
la limite supérieure de la normale ou par une
élévation de la bilirubine, il est nécessaire de
suspendre le traitement.

TOXICITE PULMONAIRE

Lincidence des pneumopathies interstitielles
diffuses (PID) est estimée a 2,7 % pour l'en-
semble des grades de toxicité et a 0,8 % pour
les grades 3 ou supérieurs [26].

Le diagnostic de PID est complexe, car les
symptomes sont peu spécifiques ; de plus un
diagnostic différentiel peut lui étre opposé.
Parmi les signes les plus courants figurent la
toux et la dyspnée, deux symptomes non spéci-
fiques. Des rales crépitants peuvent également
étre observés.

Face a l'apparition de nouveaux symptomes
respiratoires chez les patients, les cliniciens
doivent maintenir une surveillance étroite. 11
est important de noter que la majorité des PID
surviennent au cours des trois premiers mois
du traitement. Les anomalies scanographiques
les plus fréquemment observées sont le verre
dépoli et les condensations.

Le traitement des PID repose principale-
ment sur 'administration de corticoides sys-
témiques. Pour les PID asymptomatiques de
grade 1, une surveillance tres rapprochée est
proposée, avec la possibilité d’introduire un
traitement par corticoides a faible dose (entre
0,5 mg/kg et 1 mg/kg). Pour les PID de grade
2, la corticothérapie est nécessaire aux mémes
doses. En cas de PID de grade 3 ou plus, une
corticothérapie a forte dose, entre 2 et 4 mg/
kg, est recommandée.

TOXICITES RARES

* Neurologiques : polynévrites, Guillain Bar-
ré, encéphalites... (elles nécessitent d’éliminer
une progression de la maladie).
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e Cardiaques : myocardites, péricardites, dys-
fonction ventriculaire gauche...

e Rénales : glomérulonéphrite.

e Rhumatologiques : arthralgies, vascularites,
myosite

CONCLUSION

Lutilisation des inhibiteurs de points de
controle immunitaire a révolutionné la prise
en charge et le pronostic des patients atteints
de cancer.

Les indications de ces molécules tendent au-
jourd’hui a s’étendre

De nombreuses questions restent en suspens,
concernant 'optimisation des séquences thé-
rapeutiques, la durée optimale de traitement
ou encore la validation de marqueurs prédic-
tifs de réponse au traitement.

CONFLITS D’INTERETS : Aucun
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