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e UNIVERSITE MOHAMMED V- SOUISSI
FACULTE DE MEDECINE ET DE PHARMACIE - RABAT

DOYENS HONORAIRES :

1962 - 1969 : Docteur Abdelmalek FARAJ
1969 - 1974 : Professeur Abdellatif BERBICH
1974 - 1981 : Professeur Bachir LAZRAK

1981 - 1989 : Professeur Taieb CHKILI

1989 - 1997 : Professeur Mohamed Tahar ALAOUI
1997 - 2003 : Professeur Abdelmajid BELMAHI

ADMINISTRATION :

Doyen : Professeur Najia HAJJAJ

Vice Doyen chargé des Affaires Académiques et estudiantines
Professeur Mohammed JIDDANE

Vice Doyen chargé de la Recherche et de la Coopération
Professeur Ali BENOMAR

Vice Doyen chargé des Affaires Spécifiques a la Pharmacie
Professeur Yahia CHERRAH

Secrétaire Général : Mr. El Hassane AHALLAT

PROFESSEURS :
Février, Septembre, Décembre 1973
1. Pr. CHKILI Taieb

Neuropsychiatrie

Janvier et Décembre 1976
2. Pr. HASSAR Mohamed

Pharmacologie Clinique

Mars, Avril et Septembre 1980

3. Pr. EL KHAMLICHI Abdeslam Neurochirurgie

4.Pr. MESBAHI Redouane Cardiologie

Mai et Octobre 1981

5. Pr. BOUZOUBAA Abdelmajid Cardiologie

6. Pr. EL MANOUAR Mohamed Traumatologie-Orthopédie
7. Pr. HAMANI Ahmed* Cardiologie

8. Pr. MAAZOUZI Ahmed Wajih
9. Pr. SBIHI Ahmed
10.Pr. TAOBANE Hamid*

Mai et Novembre 1982

11. Pr. ABROUQ Ali*

12. Pr. BENOMAR M'hammed

13. Pr. BENSOUDA

14. Pr. BENOSMAN Abdellatif

15. Pr. LAHBABI ép. AMRANI Naima

Novembre 1983

16. Pr. ALAOUI TAHIRI Kébir*

17. Pr. BALAFREJ Amina

18. Pr. BELLAKHDAR Fouad

19. Pr. HAJJAJ ép. HASSOUNI Najia
20.Pr. SRAIRI Jamal-Eddine

Chirurgie Cardio-Vasculaire
Anesthésie —Réanimation
Chirurgie Thoracique

Oto-Rhino-Laryngologie
Chirurgie-Cardio-Vasculaire
Mohamed Anatomie
Chirurgie Thoracique
Physiologie

Pneumo-phtisiologie
Pédiatrie
Neurochirurgie
Rhumatologie
Cardiologie



Décembre 1984

21. Pr. BOUCETTA Mohamed*

22. Pr. EL GUEDDARI Brahim EIl Khalil
23. Pr. MAAOUNI Abdelaziz

24. Pr. MAAZOUZI Ahmed Wajdi

25. Pr. NAJI M'Barek *

26.Pr. SETTAF Abdellatif

Novembre et Décembre 1985

27. Pr. BENJELLOUN Halima

28. Pr. BENSAID Younes

29. Pr. EL ALAQOUI Faris Moulay El Mostafa
30. Pr. IHRAI Hssain *

31. Pr. IRAQI Ghali

32.Pr. KZADRI Mohamed

Janvier, Février et Décembre 1987

33. Pr. AJANA Ali

34. Pr. AMMAR Fanid Pathologie

35. Pr. CHAHED OUAZZANI Houria ép. TAOBANE
36. Pr. EL FASSY FIHRI Mohamed Taoufiq
37. Pr. EL HAITEM Naima

38. Pr. EL MANSOURI Abdellah*

39. Pr. EL YAACOUBI Moradh

40. Pr. ESSAID EL FEYDI Abdellah

41. Pr. LACHKAR Hassan

42. Pr. OHAYON Victor*

43.Pr. YAHYAOUI Mohamed

Décembre 1988

44. Pr. BENHAMAMOUCH Mohamed Najib
45, Pr. DAFIRI Rachida

46. Pr. FAIK Mohamed

47. Pr. HERMAS Mohamed

48.Pr. TOLOUNE Farida*

Décembre 1989 Janvier et Novembre 1990
49, Pr. ADNAOUI Mohamed

50. Pr. AOUNI Mohamed

51. Pr. BENAMEUR Mohamed*

52. Pr. BOUKILI MAKHOUKHI Abdelali

53. Pr. CHAD Bouziane

54. Pr. CHKOFF Rachid

55. Pr. FARCHADO Fouzia ép.BENABDELLAH
56. Pr. HACHIM Mohammed*

57. Pr. HACHIMI Mohamed

58. Pr. KHARBACH Aicha

59. Pr. MANSOURI Fatima

60. Pr. OUAZZANI Taibi Mohamed Réda
61. Pr. SEDRATI Omar*

62.Pr. TAZI Saoud Anas

Février Avril Juillet et Décembre 1991
63. Pr. AL HAMANY Zaitounia

64. Pr. ATMANI Mohamed*

65. Pr. AZZOUZI| Abderrahim

66. Pr. BAYAHIA Rabéa ép. HASSAM

Neurochirurgie
Radiothérapie

Médecine Interne
Anesthésie -Réanimation
Immuno-Hématologie
Chirurgie

Cardiologie

Pathologie Chirurgicale

Neurologie

Stomatologie et Chirurgie Maxillo-Faciale
Pneumo-phtisiologie
Oto-Rhino-laryngologie

Radiologie

Chirurgicale
Gastro-Entérologie
Pneumo-phtisiologie
Cardiologie
Chimie-Toxicologie Expertise
Traumatologie Orthopédie
Gastro-Entérologie
Médecine Interne
Médecine Interne
Neurologie

Chirurgie Pédiatrique
Radiologie

Urologie

Traumatologie Orthopédie
Médecine Interne

Médecine Interne
Médecine Interne
Radiologie

Cardiologie

Pathologie Chirurgicale
Pathologie Chirurgicale
Pédiatrique
Médecine-Interne
Urologie

Gynécologie -Obstétrique
Anatomie-Pathologique
Neurologie
Dermatologie
Anesthésie Réanimation

Anatomie-Pathologique
Anesthésie Réanimation
Anesthésie Réanimation
Néphrologie



67.
68.
69.
70.
71.
72.
73.
74.
75.
76.
77.
78.
79.
80.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

BELKOUCHI Abdelkader
BENABDELLAH Chahrazad
BENCHEKROUN BELABBES Abdellatif
BENSOUDA Yahia
BERRAHO Amina

BEZZAD Rachid
CHABRAOUI Layachi
CHANA El Houssaine*
CHERRAH Yahia
CHOKAIRI Omar

FAJRI Ahmed*

JANATI Idrissi Mohamed*
KHATTAB Mohamed
NEJMI Maati

81.Pr. OUAALINE Mohammed*
82. Pr. SOULAYMANI Rachida ép.BENCHEIKH
83. Pr. TAOUFIK Jamal

Décembre 1992

84.
85.
86.
87.
88.
89.
90.
91.
92.
93.
94.
95.
96.
97.
98.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

AHALLAT Mohamed
BENOUDA Amina
BENSOUDA Adil

BOUJIDA Mohamed Najib
CHAHED OUAZZANI Laaziza
CHRAIBI Chafiq

DAOUDI Rajae

DEHAYNI Mohamed*

EL HADDOURY Mohamed
EL OUAHABI Abdessamad
FELLAT Rokaya

GHAFIR Driss*

JIDDANE

OUAZZANI TAIBI Med Charaf Eddine
TAGHY Ahmed

99.Pr. ZOUHDI Mimoun

Mars 1994

100.
101.
102.
103.
104.
105.
106.
107.
108.
109.
110.
111.
112.
113.
114.
115.
116.
117.
118.
119.

Pr. AGNAOU Lahcen

Pr. AL BAROUDI Saad

Pr. BENCHERIFA Fatiha

Pr. BENJAAFAR Noureddine

Pr. BENJELLOUN Samir

Pr. BEN RAIS Nozha

Pr. CAOUI Malika

Pr. CHRAIBI Abdelmjid

Pr. EL AMRANI Sabah ép. AHALLAT
Pr. EL AOUAD Rajae

Pr. EL BARDOUNI Ahmed

Pr. EL HASSANI My Rachid

Pr. EL IDRISSI LAMGHARI Abdennaceur
Pr. EL KIRAT Abdelmaijid*

Pr. ERROUGANI Abdelkader

Pr. ESSAKALI Malika

Pr. ETTAYEBI Fouad

Pr. HADRI Larbi*

Pr. HASSAM Badredine

Pr. IFRINE Lahssan

Chirurgie Générale
Hématologie
Chirurgie Générale
Pharmacie galénique
Ophtalmologie
Gynécologie Obstétrique
Biochimie et Chimie
Ophtalmologie
Pharmacologie
Histologie Embryologie
Psychiatrie
Chirurgie Générale
Pédiatrie
Anesthésie-Réanimation
Médecine Préventive, Santé Publique et Hygiéne
Pharmacologie
Chimie thérapeutique

Chirurgie Générale
Microbiologie
Anesthésie Réanimation
Radiologie
Gastro-Entérologie
Gynécologie Obstétrique
Ophtalmologie
Gynécologie Obstétrique
Anesthésie Réanimation
Neurochirurgie
Cardiologie

Médecine Interne
Mohamed Anatomie
Gynécologie Obstétrique
Chirurgie Générale
Microbiologie

Ophtalmologie

Chirurgie Générale
Ophtalmologie
Radiothérapie

Chirurgie Générale
Biophysique

Biophysique

Endocrinologie et Maladies Métaboliques
Gynécologie Obstétrique
Immunologie
Traumato-Orthopédie
Radiologie

Médecine Interne

Chirurgie Cardio- Vasculaire
Chirurgie Générale
Immunologe

Chirurgie Pédiatrique
Médecine Interne
Dermatologie

Chirurgie Générale



120.
121.
122.
123.
124.
125.
126.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

JELTHI Ahmed

MAHFOUD Mustapha

MOUDENE Ahmed*

OULBACHA Said

RHRAB Brahim

SENOUCI Karima ép. BELKHADIR
SLAQOUI Anas

Mars 1994

127.
128.
129.
130.
131.
132.
133.
134.
135.
136.
137.
138.
139.
140.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

ABBAR Mohamed*
ABDELHAK M'barek
BELAIDI Halima

BRAHMI Rida Slimane
BENTAHILA Abdelali
BENYAHIA Mohammed Ali
BERRADA Mohamed Saleh
CHAMI llham
CHERKAOUI Lalla Ouafae
EL ABBADI Najia

HANINE Ahmed*

JALIL Abdelouahed
LAKHDAR Amina
MOUANE Nezha

Mars 1995

141.
142.
143.
144.
145.
146.
147.
148.
149.
150.
151.
152.
158.
154.
155.
156.
157.
158.
159.
160.
161.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

ABOUQUAL Redouane
AMRAOUI Mohamed
BAIDADA Abdelaziz
BARGACH Samir
BEDDOUCHE Amograne*
BENAZZOUZ Mustapha
CHAARI Jilali*

DIMOU M'barek*

DRISSI KAMILI Mohammed Nordine*

EL MESNAQUI Abbes
ESSAKALI HOUSSYNI Leila
FERHATI Driss

HASSOUNI Fadil

HDA Abdelhamid*

IBEN ATTYA ANDALOUSSI Ahmed
IBRAHIMY Wafaa
MANSOURI Aziz

OUAZZANI CHAHDI Bahia
RZIN Abdelkader*

SEFIANI Abdelaziz
ZEGGWAGH Amine Ali

Décembre 1996

162.
163.
164.
165.
166.
167.
168.
169.
170.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

AMIL Touriya*

BELKACEM Rachid

BELMAHI Amin

BOULANOUAR Abdelkrim

EL ALAMI EL FARICHA EL Hassan
EL MELLOUKI Ouafae*

GAOUZI Ahmed

MAHFOUDI M'barek*
MOHAMMADINE EL Hamid

Anatomie Pathologique
Traumatologie - Orthopédie
Traumatologie- Orthopédie
Chirurgie Générale
Gynécologie -Obstétrique
Dermatologie

Chirurgie Cardio-Vasculaire

Urologie

Chirurgie - Pédiatrique
Neurologie

Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie

Gynécologie - Obstétrique
Traumatologie - Orthopédie
Radiologie

Ophtalmologie
Neurochirurgie

Radiologie

Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie

Réanimation Médicale
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Gynécologie Obstétrique
Urologie
Gastro-Entérologie
Médecine Interne
Anesthésie Réanimation
Anesthésie Réanimation
Chirurgie Générale
Oto-Rhino-Laryngologie
Gynécologie Obstétrique

Médecine Préventive, Santé Publique et Hygiéne

Cardiologie
Urologie
Ophtalmologie
Radiothérapie
Ophtalmologie

Stomatologie et Chirurgie Maxillo-faciale

Génétique
Réanimation Médicale

Radiologie
Chirurgie Pédiatrie

Chirurgie réparatrice et plastique

Ophtalmologie
Chirurgie Générale
Parasitologie
Pédiatrie
Radiologie
Chirurgie Générale



171. Pr. MOHAMMADI Mohamed
172. Pr. MOULINE Soumaya
173. Pr. OUADGHIRI Mohamed
174. Pr. OUZEDDOUN Naima
175. Pr. ZBIR EL Mehdi*

Novembre 1997

176. Pr. ALAMI Mohamed Hassan
177. Pr. BEN AMAR Abdesselem
178. Pr. BEN SLIMANE Lounis
179. Pr. BIROUK Nazha

180. Pr. BOULAICH Mohamed
181. Pr. CHAOUIR Souad*

182. Pr. DERRAZ Said

183. Pr. ERREIMI Naima

184. Pr. FELLAT Nadia

185. Pr. GUEDDARI Fatima Zohra
186. Pr. HAIMEUR Charki*

187. Pr. KANOUNI NAWAL

188. Pr. KOUTANI Abdellatif

189. Pr. LAHLOU Mohamed Khalid
190. Pr. MAHRAOUI CHAFIQ
191. Pr. NAZI M'barek*

192. Pr. OUAHABI Hamid*

193. Pr. SAFI Lahcen*

194. Pr. TAOUFIQ Jallal

195. Pr. YOUSFI MALKI Mounia

Novembre 199 8

196. Pr. AFIFI RAJAA

197. Pr. AIT BENASSER MOULAY Ali*
198. Pr. ALOUANE Mohammed*

199. Pr. BENOMAR ALI

200. Pr. BOUGTAB Abdesslam

201. Pr. ER RIHANI Hassan

202. Pr. EZZAITOUNI Fatima

203. Pr. KABBAJ Najat

204. Pr. LAZRAK Khalid (M)

Novembre 199 8

205. Pr. BENKIRANE Majid*
206. Pr. KHATOURI ALI*
207. Pr. LABRAIMI Ahmed*

Janvier 2000

208. Pr. ABID Ahmed*

209. Pr. AIT OUMAR Hassan

210. Pr. BENCHERIF My Zahid

211. Pr. BENJELLOUN DAKHAMA Badr.Sououd
212. Pr. BOURKADI Jamal-Eddine

213. Pr. CHAOUI Zineb

214. Pr. CHARIF CHEFCHAOUNI Al Montacer
215. Pr. ECHARRAB EI Mahjoub

216. Pr. EL FTOUH Mustapha

217. Pr. EL MOSTARCHID Brahim*

218. Pr. EL OTMANYAzzedine

219. Pr. GHANNAM Rachid

Médecine Interne
Pneumo-phtisiologie
Traumatologie-Orthopédie
Néphrologie

Cardiologie

Gynécologie-Obstétrique
Chirurgie Générale
Urologie

Neurologie

O.RL.

Radiologie
Neurochirurgie

Pédiatrie

Cardiologie

Radiologie

Anesthésie Réanimation
Physiologie

Urologie

Chirurgie Générale
Pédiatrie

Cardiologie

Neurologie

Anesthésie Réanimation
Psychiatrie

Gynécologie Obstétrique

Gastro-Entérologie
Pneumo-phtisiologie
Oto-Rhino-Laryngologie
Neurologie

Chirurgie Générale
Oncologie Médicale
Néphrologie

Radiologie

Traumatologie Orthopédie

Hématologie
Cardiologie
Anatomie Pathologique

Pneumophtisiologie
Pédiatrie
Ophtalmologie
Pédiatrie
Pneumo-phtisiologie
Ophtalmologie
Chirurgie Générale
Chirurgie Générale
Pneumo-phtisiologie
Neurochirurgie
Chirurgie Générale
Cardiologie



220.
221.
222.
223.
224.
225.
226.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

HAMMANI Lahcen
ISMAILI Mohamed Hatim
ISMAILI Hassane*
KRAMI Hayat Ennoufouss
MAHMOUDI Abdelkrim*
TACHINANTE Rajae
TAZI MEZALEK Zoubida

Novembre 2000

227.
228.
229.
230.
231.
232.
233.
234.
235.
236.
237.
238.
239.
240.
241.
242.
243.
244,
245.
246.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

AIDI Saadia

AIT OURHROUI Mohamed
AJANA Fatima Zohra
BENAMR Said
BENCHEKROUN Nabiha
CHERTI Mohammed

ECH-CHERIF EL KETTANI Selma

EL HASSANI Amine

EL IDGHIRI Hassan

EL KHADER Khalid

EL MAGHRAOUI Abdellah*
GHARBI Mohamed El Hassan
HSSAIDA Rachid*
LACHKAR Azzouz
LAHLOU Abdou

MAFTAH Mohamed*
MAHASSINI Najat
MDAGHRI ALAOUI Asmae
NASSIH Mohamed*
ROUIMI Abdelhadi

Décembre 2001

247.
248.
249.
250.
251.
252.
253.
254,
255.
256.
257.
258.
259.
260.
261.
262.
263.
264.
265.
266.
267.
268.
269.
270.
271.
272.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

ABABOU Adil

AOUAD Aicha

BALKHI Hicham*
BELMEKKI Mohammed
BENABDELJLIL Maria
BENAMAR Loubna
BENAMOR Jouda
BENELBARHDADI Imane
BENNANI Rajae
BENOUACHANE Thami
BENYOUSSEF Khalil
BERRADA Rachid

BEZZA Ahmed*
BOUCHIKHI IDRISSI Med Larbi
BOUHOUCH Rachida
BOUMDIN El Hassane*
CHAT Latifa

CHELLAOUI Mounia
DAALI Mustapha*

DRISSI Sidi Mourad*

EL HAJOUI Ghziel Samira
EL HIJRI Ahmed

EL MAAQILI Moulay Rachid
EL MADHI Tarik

EL MOUSSAIF Hamid

EL OUNANI Mohamed

Radiologie
Anesthésie-Réanimation
Traumatologie Orthopédie
Gastro-Entérologie
Anesthésie-Réanimation
Anesthésie-Réanimation
Médecine Interne

Neurologie

Dermatologie

Gastro-Entérologie

Chirurgie Générale

Ophtalmologie

Cardiologie

Anesthésie-Réanimation

Pédiatrie

Oto-Rhino-Laryngologie

Urologie

Rhumatologie

Endocrinologie et Maladies Métaboliques
Anesthésie-Réanimation

Urologie

Traumatologie Orthopédie
Neurochirurgie

Anatomie Pathologique

Pédiatrie

Stomatologie Et Chirurgie Maxillo-Faciale
Neurologie

Anesthésie-Réanimation
Cardiologie
Anesthésie-Réanimation
Ophtalmologie
Neurologie

Néphrologie
Pneumo-phtisiologie
Gastro-Entérologie
Cardiologie

Pédiatrie

Dermatologie
Gynécologie Obstétrique
Rhumatologie

Anatomie

Cardiologie

Radiologie

Radiologie

Radiologie

Chirurgie Générale
Radiologie

Gynécologie Obstétrique
Anesthésie-Réanimation
Neuro-Chirurgie
Chirurgie-Pédiatrique
Ophtalmologie

Chirurgie Générale



273.
274.
275.
276.
277.
278.
279.
280.
281.
282.
283.
284.
285.
286.
287.
288.
289.
290.
291.
292.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

EL QUESSAR Abdeljlil
ETTAIR Said

GAZZAZ Miloudi*
GOURINDA Hassan
HRORA Abdelmalek
KABBAJ Saad

KABIRI EL Hassane*
LAMRANI Moulay Omar
LEKEHAL Brahim
MAHASSIN Fattouma*
MEDARHRI Jalil
MIKDAME Mohammed*
MOHSINE Raouf
NABIL Samira

NOUINI Yassine
OUALIM Zouhir*
SABBAH Farid
SEFIANI Yasser
TAOUFIQ BENCHEKROUN Soumia
TAZI MOUKHA Karim

Décembre 2002

293.
294,
295.
296.
297.
298.
299.
300.
301.
302.
303.
304.
305.
306.
307.
308.
309.
310.
311.
312.
313.
314.
315.
316.
317.
318.
319.
320.
321.
322.
323.
324.
325.
326.
327.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

AL BOUZIDI Abderrahmane*
AMEUR Ahmed *

AMRI Rachida

AOURARH Aziz*

BAMOU Youssef *
BELMEJDOUB Ghizlene*
BENBOUAZZA Karima
BENZEKRI Laila
BENZZOUBEIR Nadia*
BERNOUSSI Zakiya
BICHRA Mohamed Zakariya
CHOHO Abdelkrim *
CHKIRATE Bouchra

EL ALAMI EL FELLOUS Sidi Zouhair
EL ALJ Haj Ahmed

EL BARNOUSSI Leila

EL HAOURI Mohamed *

EL MANSARI Omar*
ES-SADEL Abdelhamid
FILALI ADIB Abdelhai
HADDOUR Leila

HAJJI Zakia

IKEN Ali

ISMAEL Farid

JAAFAR Abdeloihab*
KRIOULE Yamina
LAGHMARI Mina
MABROUK Hfid*
MOUSSAOQUI RAHALI Driss*
MOUSTAGHFIR Abdelhamid*
MOUSTAINE My Rachid
NAITLHO Abdelhamid*
OUJILAL Abdelilah

RACHID Khalid *

RAISS Mohamed

Radiologie

Pédiatrie

Neuro-Chirurgie
Chirurgie-Pédiatrique

Chirurgie Générale
Anesthésie-Réanimation
Chirurgie Thoracique
Traumatologie Orthopédie
Chirurgie Vasculaire Périphérique
Médecine Interne

Chirurgie Générale

Hématologie Clinique

Chirurgie Générale

Gynécologie Obstétrique
Urologie

Néphrologie

Chirurgie Générale

Chirurgie Vasculaire Périphérique
Pédiatrie

Urologie

Anatomie Pathologique
Urologie

Cardiologie
Gastro-Entérologie
Biochimie-Chimie
Endocrinologie et Maladies Métaboliques
Rhumatologie
Dermatologie
Gastro-Entérologie
Anatomie Pathologique
Psychiatrie

Chirurgie Générale
Pédiatrie

Chirurgie Pédiatrique
Urologie

Gynécologie Obstétrique
Dermatologie

Chirurgie Générale
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Cardiologie
Ophtalmologie

Urologie

Traumatologie Orthopédie
Traumatologie Orthopédie
Pédiatrie

Ophtalmologie
Traumatologie Orthopédie
Gynécologie Obstétrique
Cardiologie
Traumatologie Orthopédie
Médecine Interne
Oto-Rhino-Laryngologie
Traumatologie Orthopédie
Chirurgie Générale



328.
329.
330.
331.
332.
333.

Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

. RGUIBI IDRISSI Sidi Mustapha*
. RHOU Hakima

. SIAH Samir *

. THIMOU Amal

. ZENTAR Aziz*

. ZRARA Ibtisam*

PROFESSEURS AGREGES :

Janvier 200 4
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335.
336.
337.
338.
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INTRODUCTION

La maladie ulcéreuse est encore a ce jour une reafsgjuente dont
I'incidence a été estimée en France entre 60 808houveaux cas par an pour
I'ulcére duodénal (UD), ce qui correspondrait &iem 4 millions d’adultes

potentiellement porteurs d’'une maladie ulcéreusalénalen).

L'ulcere gastroduodénal est une pathologie mulifaelle, chronique
évoluant par poussées, et caractérisée par langeeséaun cratére ulcéreux 3.
Le concept de l'ulcére gastroduodénal a considénadaht évolué au cours des 3
dernieres décennies, grace a la découverte delitiatipn de Hélicobacter
Pylori dans la formation de l'ulcére gastroduodégaci a conduit a réviser les
moyens de diagnostic et le traitement de la maladioéreuse, désormais
considérée comme une pathologie infectieuse dapisieart des cas (90%). Ce
qui permet de nos jours une éradication de laébiactet la prévention des
récidives.

Cependant I'ere #. pylori n’a pas changé les concepts classiques qui

attribuent la formation de l'ulcere a la perte didigre entre des facteurs
d’agression et des facteurs de défense au nivelundequeuse ; 5).

L’'arsenal thérapeutique dans le traitement médidal I'ulcere
gastroduodénal, comportant des médicaments inhiaas#crétion d’acide, des
antibiotiques et des agents protecteurs de la nusge’est considérablement
enrichi depuis la découverte du réle pathogenkl.gglori dans I'apparition de
I'ulcere 677 . Nous nous intéressons dans notre travail, emiprdieu, a une
étude bibliographique concernant I'aspect physiopagique, cliniqgue et
thérapeutique, ainsi qu’'a la prise en charge phegaotaque de l'ulcere. gastro-
duodénal.



Partie Théorique
I- GENERALITES SUR L'ULCERE GASTRO-DUODENAL

1- Définition de l'ulcere gastro-duodénal
L'ulcere gastro-duodénal est une Iésion de la pdigestive amputant,
plus ou moins, le plan musculaire et limité au fopdr une réaction
inflammatoire;2 ; s;.

Ulcére

Estomac (ouwert) scheamatigue ; = CEsophage

Ucare de
la mugueuse
peEn&trant dans
la couche musculaire

____ o

Figure 1 : Localisation de l'ulcere au niveau de Igparoi gastro-duodénal9].
1-1- Aspect macroscopique de l'ulcere gastro-duodénal

L'ulcére gastro-duodénal correspond a une pertsubdstance de taille
variable de forme arrondie ou ovalaire, avec urdfoecouvert d'une fausse
membrane jaunatre. Dans l'estomac, il siege le tntp petite courbure dans
90 % des cas et dans l'antre dans 60 %. Dans @edum, il est pratiguement
toujours dans le bulbe. Il est le plus souvent weigDans l'ulcere aigu
secondaire aux anti-inflammatoires et salicyles lésions sont souvent
multiplesis;.

1-2- Aspect microscopique de l'ulcere gastroduodénal

C’est une perte de substance a bords nets intearmni@ muqueuse, la

musculaire, et la musculeuse, suivi d’'un retroussgrde la musculeuse vers la

mugqueuse.



Le fond de [l'ulcere repose sur un bloc scléro-mitaatoire dont
I'importance dépend de I'age de l'ulcere. Cettectiéa inflammatoire entraine
des lésions artérielles et nerveuses conduisameafragilisation de la paroi
d’ou le risque de perforatigd).

2- Anatomie de I'estomac et du duodénum

2.1 : Anatomie de I'estomac

L’'estomac est la partie la plus large du tube difjeSitué entre
I'cesophage distal et le duodénum, il se trouveesgrient dans 'abdomen sous
le diaphragme. Le corps de l'estomac est légereraeghuche de la ligne
médiane; l'antre passe devant la colonne vertébelre la 10e vertébre
dorsale et la 1lre vertebre lombaire; le pyloresiisté a droite de la colonne
vertébrale. Le duodénum se déplace vers la régitin-rpéritonéale dans les

portions descendantes et distalgs

Fundus

Duod&nurm

Partie e e
descendante 8= antre pylorique
du duodanum " Pylore i 9

Figure 2 : Vue en coupe longitudinale de I'estomaet du duodénumi13].

L’estomac possede une tunique séreuse externduniggie musculaire,
une tunique sous muqueuse et une tunique muquésesurface de la
muqueuse est parcourue par des plis mugqueux qaetdes contractions de la
muscularis mucosae, plis particulierement saillalaiss le corps de I'estomac
mais moins prononcés dans l'antre. Les glandesedtoimac sont de deux
types, gastrique et pylorique, et elles sont @moént entassées dans un
épithélium cylindriquen). Les glandes gastrigues (Connues sous le nom de

glandes fundiques) constituent entre 70 et 80 %@l des glandes;



ce sont elles qui sécrétent le mucus, le pepsigd’acide
chlorhydrique et le facteur intrinseque.

Les glandes pyloriques, qui sécretent le mucus aetgadstrine, ne
représentent a peu prées que 15 % des glandes. @nwrchtion est
habituellement visible entre les glandes gastrigeietes glandes pyloriques

dans la région de l'incisure angulaire

Coucha di mugus Callules du col da la
il prolactnce glande gastrique
(remplacent ['épiihalium
di surlace, produisent

das glandes du mucus, du bicarbonate)

Collules gastriques  Cellules mugueuses
parigtales r' 3 B % =+ calicilormas = (mucus)
. }— Golllos paritales

/ {oxyntiques) = (HC1, Fl
Cellules principalas

. LR glandulaings = (pepsinogens |

pf::g';ig'_’ : B N Anvéole de la

H  glande gastngus

Figure 3 : Aspect microscopique du follicule et deglandes gastriques

Les glandes gastriques possedent différents typeslthlesis) :

» Cellules pariétales ou bourdantes (aussi appelégstiques) sécretent

I'acide chlorhydrique et le facteur intrinseque ;
> Les cellules principales ou cellules gastriquesetént le pepsinogene ;

> Les cellules endocrines de l'antre sécretent larigaset la hydroxy
tryptamineyi1).

2-2- Anatomie du duodénum



flexure
dunodéno-jgjunale
tangle de Treitz)

Figure4 : Structure du duodénumiio.

Dans le duodénum, la muqueuse est lisse sur les % premiers
centimetres mais, dans la partie descendanteprsente des plis en forme de
croissant. La muqueuse est tapissée de cellulaadagues, de cellules
caliciformes, de cellules de Paneth et de celldadocrines. Les cellules
cylindrigues tapissent les villosités et les crgptgandulaires dont la taille
augmente dans la deuxiéme et la troisieme portiordaubdénum. La sous-
muqueuse du duodénum se caractérise par la prédeaggandes de Brunner,

gui ressemblent aux glandes pyloriqugs



[I- EPIDEMIOLOGIE

1- Epidémiologie descriptive

L'ulcere gastroduodénal est une infecticequente. L’incidence de la
maladie ulcéreuse a baissé progressivement a gastiannées 1970.Ceci est dl
a la réduction de la prévalence de l'infection alidébacter pylori grace

I'instauration du traitement antibiotique.

1.1-Dans les pays développés

C’est une maladie assez fréquente toucB&%nta 10 %.En France, on
considére que l'incidence annuelle de I'UD estviten 2% et celle de I'UG
d'environ 0,5 % .On peut admettre que I'UD est 2 fais plus fréquent que
I'UG Ainsi dans I'étude de Poynard et cal. le ratio UD/UG était de 3 et dans

I'étude de Zeitoun et colls , il était de 2.

L'ulcere gastro-duodénal est extrémement répandos di@és pays
développés. Une incidence annuelle est de 1 aiBmitle personnes. Il affecte
environ 1 homme sur 10 et 1 femme sur 15, en Eyr@pen moment de leur

vie. Environ 250.000 hospitalisations par an sdmtsda cette maladie.

Les complications d'ulcéres sont responsables d@é0R5déces annuels

dans 'Union Européenne.
L'incidence de 'UGD estdifférente selonle sexe:

Pour I'UG le sex-ratio est proche de 1, alors qu& pUD il varie de 2/1

a 3/1. Il semble par ailleurs se dégager une teredawolutive a la diminution
de l'incidence de I'UD chez I'homme et & une augatien chez la femme. Il est
probable que cette évolution est liée a I'extendionabagisme féminins;. En

revanche, l'incidence de I'UG semble stable dang kexes.
L'évolution de l'incidence des UGD en fonction dedge
Dans les études de Bonnevie et gall I'incidence augmente avec l'age

jusqu'a atteindre, pour I'UD, 3 pour 10 000 en&e779 ans.



Cette donnée a été confirmée par d'autres etudmnpsur I'UD qui montrent

une tendance a l'augmentation de l'incidence sageis).
1.2-Dans les pays du Maghreb Arabe

La maladie ulcéreuse gastroduodénale constituerablgme de santé
publique dans les pays du Maghreb Arabe. La préevalele I'infection a H.
pylori qui lui est trés souvent intimement lieesa morbidité et du risque de
survenue de complications qui lui sont inhérentiesi aqu’aux conséquences
socio-économiques qui lui sont attribuées : absanes colt des explorations

et des traitements.

La prévalence de HP est de 98 a 100% au coursildeére duodénal et
de 70 a 80% au cours de l'ulcere gastrique. Lauage des reécidives

ulcéreuses chez les patients éradiqués est d&@aal5an:s).

1.3 Dans I'Afrique noire

La prévalence de l'infection dans les pays de Igife noire est beaucoup

plus élevée. Les données venant des pays afric@imblent concordantes;.

En contraste avec les pays développés, la préwalenez I'adulte est
beaucoup plus élevée et, elle est estimée a 60e%alteurs ont attribué cette

prévalence élevée a la précarité sociale de lalgomu étudiée:s) .

2 - Réservoir du germe

Les données actuelles suggéerent que H. Pylori msstbactérie dont le
réservoir principal est 'hommews. L'H. pylori vit généralement dans
I'estomac et cela peut étre expliqué par des fastgpécifiques de colonisation.
En dehors de la muqueuse gastrique, ce germe agis@ée dans la salive

et dans les selles.

On a évoqué aussi certains animaux comme résedeifH. Pylori

notamment les primates, le porc et le cliat



L’idée de réservoir environnemental de I'H. Pylest encore incertaine.
Cette bactérie est capable de survivre a bassectatnpe dans I'eau distillée
saline ainsi que dans I'eau de mer mais devient adgltivable aprés 1 a 3 jours
dans la température ambiante .La possibilité quwaul’ contaminée soit
responsable de la contamination de I'H. pylori & €ulevée mais n’a pas été

confirméeyus.

3 : Mode de transmission

Transmission interhumaine

Méme si toutes les voies de transmissionsaet certainement pas
identifiees, la transmission de linfection K. pylori est principalement

interhumaine par voie fécale-orale et/ou oraleegral

Deux arguments principaux, d'ordre épidémiologicgent en faveur de

ces deux types de transmission :

L’acquisition de l'infection &H. pylori s'effectue durant I'enfance et en
particulier dans les cing premiéres années deedlalvacquisition de l'infection
est d'autant plus rapide dans les pays en voie édelappement la ou la

prévalence de l'infection est tres élepée

La transmission gastro-orale (vomissement , rejlastro-duodénal) reste

possible et mérite des investigations

Transmission environnementale

La transmissionde l'infection par les aliments ou par I'eau n'¢sts
encore prouvée de facon claire. La bactérie, bigexgtant dans le milieu
extérieur, n'a pas pu étre cultivée dans I'enviement pour soutenir les

hypotheses de sa transmission a 'lHomme a partiedeironnementz).



Role de I'eau des animaux comme vecteur de transmien

Bien gue l'estomac humain soit jusqu'a maintenansdul réservoir
significatif de H. pylori , de nombreuses études, notamment moléculaires,

montrent que I'eau souillée peut étre une soura®aEMInatiomai;.
Le réle des animaux dans la transmissiofdpylori a été évoqué.

En dehors de certains primates aucun réservoiHdeylori n'a pu étre
clairement démontré. Les mouches et les cafardsepguvia des contacts
possible matieres fécales/aliments, véhiculer tdef@uantités de bactérie .Les
animaux de compagnie (chats, chiens) peuvent 8megine de contamination
humaine (on parle alors de zoonose) par une augp&ce Helicobacter

heilmannii 21;.



[ll- PHYSIOPATHOLOGIE

1- Physiopathologie des ulcéres gastroduodénaux

La physiopathologie de la maladie ulcéreuse gabioménale est un
domaine de connaissance ou assez de progrés ordafig®s durant les trois

derniéres décennies

Les mécanismes sont poly factoriels résultant désequilibre au niveau
de la muqueuse gastrique entre les facteurs densiéfet d’agression. La
diminution du flux sanguin muqueux est a l'origides événements qui vont

finalement altérer les mécanismes de défense medaeuses ; 25).

Les facteurs de défense protégeant la muqueuseci&dsanucus,
sécrétion de bicarbonates, flux sanguin, prostagl@s endogenes,
régénération cellulaire et intégrité des jonctiensre les cellules épithéliales
L’intégrité des jonctions serrées est tres impaetatans la prévention de la
diffusion du contenu gastrique dans la muqueusiaret le maintien du gradient

lonique.

Au cours de l'ulcéere duodénal, on note une augnientades facteurs
d’agression. Alors qu’on incriminerait plutét desomalies de la défense et de

la réparation dans l'ulcere gastriques)

1. 1 - Facteurs d’agression
1.1.1-: La sécrétion acide

a- Mécanismede la sécrétion acide

Le mécanisme de la sécrétion d’acide constitueasee lnle la compréhension de

la pathogenese de la maladie ulcéreuse gastro-dalié 2s)

L’hypersécrétion acide gastriqgue dépend de plusitagateursz7). La vue,

I'odorat, le goQt ou la pensée de la nourriturdet@hent une excitation vagale.
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Il se produit ainsi, une libération d'acétylch@inCe qui amene les cellules

pariétales a sécréter de I'acide.

De plus, les voies vagales afférentes activentcédsiles G de l'antre
pour qu’elles liberent de la gastrine. Cette demigt I'acétylcholine agissent

directement sur les cellules pariétales ou les oogtds.

A leur tour, les mastocytes libérent de I'histaengui active la sécrétion
d’acide gastriquezs; . L’histamine agit sur I'adénylcyclase (présente sém

membrane des cellules pariétales) afin d’activ@rémuction d’AMP cyclique.

En présence de calcium, il se produit une stinmtati’'une protéine-
kinase qui agit sur I'ATPase H+, K+ pour produiraeusécrétion d’acide
chlorhydrique. Cette ATPase H+, K+ constitue laevoommune finale de la

sécrétion d’ions hydrogéne; .

Les 3 niveaux de la sécrétion acide
gastrique par la cellule parietale

o e ©
Acétyl-choline o %Ilhydrase He NaK
__d \ Calmoduline C‘_.albonl i =" ATPase
Histamine H2 _‘____,_..’ a%
Gastrine : : E K+
AE\/IPC -;\\
Prostaglandines : Cl- HCO.-
: E 3

Figure 5 : Les niveaux de la sécrétion acide gasfiuie par les cellules pariétales
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Figure 6 : les niveaux de la sécrétion acide gagque par la cellule pariétale [27]

b- Anomalies de la sécrétion acide rencontrées chez ldceres duodénaux

Elles sont multiples :

s Augmentation de la masse des cellules pariétales;

% Augmentation de la sécrétion acide inter digestive;

s Sécrétion postprandiale plus prolongée pour unege&de 2 a 5 heures;
% Sensibilité plus grande des cellules pariétalessdiinulation gastrique;
+ Déficience des mécanismes inhibiteurs de la séorétide?) .

L’hypersécrétion acide des UD induit la métaplagastrique dans le
bulbe duodénal. Celle-ci est la porte d’entréegattbire pour le développement
d'uD.

Chez les patients a UD, la capacité sécrétoirecaesti en moyenne plus
élevée que chez les sujets normaux. 25 a 30 % |ldéseux duodénaux sont
hyper sécréteurs, et un autre tiers est situé ldarnsne haute des normagux .
L’augmentation de la capacité sécrétoire acide perathéréditaire ou acquise.

Elle est liee a une augmentation de la masse agtypariétales .

12



Certains patients, tout en ayant une capacité teéreréacide maximale
normale, peuvent avoir une sécrétion basale augmeet/ou une réponse

sécrétoire postprandiale prolongeée.

Ces anomalies sont en rapport avec une hypertoagale, une
hypersensibilité aux substances sécréta gogues rm deéficience des
mécanismes inhibiteurs de la sécrétion. |l fausianagppeler que la réduction de
I'acidité gastriqgue nocturne par des traitementstggoriquement, n’ont aucune
action suH. pylori (anti sécrétoires ou vagotomie) est suffisante poninuer
tres significativement les rechutes ulcéreuses.i @eguve que, sans un
minimum d’acide, il n’y a pas de rechute ulcérelsacide est donc un maillon

incontournable de l'ulcérogenése
1.1.2 : La sécrétion de gastrine

Chez certains ulcéreux, I'hypersécrétion acide @d rattachée a une

hyperproduction de la gastrine :

- Soit par un processus tumoral ou gastrinomestde syndrome de

Zollinger- Ellison qui n’intéresse que 0,1% a 19% d&éreux duodénaux.

- Soit par hypergastrinémie non tumorale liée @ bhgperplasie des

cellules a gastrine.

Pour le reste de la population, I'hypersécrétiadeaest d’origine vagale.
Une accélération de la vidange gastrique pouctitribuer a la genése de la

maladiep27]

En dehors du syndrome de Zollinger Elisson, plusiétudes ont montré
gu’en fait, la gastrinémie basale n’est pas moditiéez les ulcéreux duodénaux
par rapport aux sujets normaux et ce avant la misecompte du rble de

Helicobacter pylorizs) .
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1.1.3 - La sécrétion de la pepsine

La pepsine a une action mucolytique, sa prtolu est corrélée a
I'nypersécrétion acide. Le débit de cette séanétiogmente dans les ulceres
en pousseées et, il est normal dans la périodeedassion de la maladie. La
pepsine joue un rdle dans la perpétuation dEsors au niveau du cratere

ulcéreux. Elle peut majorer I'effet déléterel’deide2s).

1.1.4 - La vidange gastrique

L’'accélération de la vidange gastrique et le radsement de la vidange
duodénale semblent caractériser la plupart desada@iodénaux. Ceci entraine
une augmentation de la charge acide duodénalasqguier un dépassement des

possibilités de neutralisation de la sécrétionrgpst accrue.

1.1.5: Les radicaux libres oxygénés et le monadg d’azote

A- Les radicaux oxygénés libres (ROL)

Caracterisés par leur role dans I'agression tigsylanpliquée dans la
mort cellulairees;. Au cours de la maladie ulcéreuse et pendant lasdes
d’'inflammation aiguent, les leucocytes et les mphemes peuvent géneérer
ROL. 25].

b- Le monoxyde d'azote (NO)
Les cellules de la muqueuse synthétisent du morexydzote(zo.Au

cours des phénomenes inflammatoires associés alkdim ulcéreuse gastro-
duodénal, le NO, produit en quantité excessive gd@da monoxyde d’azote
synthétase inductible, peut avoir des effets cyigteesizo). Et ce en s’associant
de maniére subtile et mal connue aux radicaux axggjéibres et jouer ainsi un

réle dans l'ulcérogenése .
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1.2 -Facteurs de défense

Trois lignes de défenses sont incriminées dansdiatian de lintégrité

de la muqueuse dans I'environnement hogtile1).

1.2.1 : Barriere mucus- bicarbonates

Ce concept est ancien. Cette barriere s’opposerétia- diffusion des

protons H+z2;.
a- Le Mucus

Le mucus est un gel adhérent, formé de glycopresginui recouvre
I'épithélium de surface gastrique et duodénalsti@pable, dans les conditions

normales, de réduire par un facteur 10 la diffusies ions H+sz;.

Chez l'ulcéreux gastrique, le gel de mucus estctirallement plus
faible, moins résistant a I'érosion aboutissansiain une augmentation de sa
perméabilité aux ions H+ Chez [I'ulcéreux duodéfealconcentration d’acide
sialique est augmentée de maniere significativerppport au sujet normal.
Cette dégradation du mucus est corrélée avec lé débpepsine et avec

I’évolution de l'ulcérgzs).

b- La sécrétion de bicarbonates( HCO3-)

La sécrétion se fait aussi bien au niveau de lauswuse gastrique que
duodénale. Au niveau duodénal, le mucus représgr@eone d’échange entre
les ions HCO3- sécrétés par la mugueuse et laitgi&t€L résiduel non encore

neutraliséess; .

Au cours de l'ulcere duodénal, la sécrétion bicadtée basale est
diminuée au niveau proximal mais non au niveau daddnum distal, en

réponse a l'acide et aux prostaglandipes
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1.2.2- Les cellules épithéliales

L’épithélium agit en tant qu'une barriere de suefadl stoppe la
rétrodiffusion d’ions H+. Cette barriere est recfor par des médiateurs locaux,
dont le plus connu étaiEpidermal Growth Factor (EGF). Ce médiateur est
sécrété par les glandes salivaires et il est présars I'estomac .L’'EGF permet

d’augmenter la résistance de I'épithélium gastricuare I'acidesz; .

Les cellules épithéliales ont des mécanismes s#gnes pour résister

contre le stress oxydant, phénomene impliqué danwtt cellulaire.

Cette barriere peut étre affectée par le Procaaflasnmatoire ainsi que

par différents agents : aspirine, alcool qui ougsgjonctions intercellulairgs

1.2.3- Le flux sanguin muqueux
Le flux sanguin est un facteur important dans lemige de la muqueuse

25 Il assure I'épuration des éléments rétrodiffuskésexiste un seuil de
réduction de flux sanguin muqueux gastriqgue crédiquour I'apparition des
lésions induites par I'acide. Cette réduction dix flsurtout incriminée dans la
genese de l'ulcere gastrigue, entraine une albéraies défenses muqueuses le
déficit de I'apport d’oxygene et de nutriments, larmation de radicaux libres

directement déléteres.

Par ailleurs, le systeme endogene NO est impligués ¢ mécanisme de
la gastro- protection ainsi que les prostaglandilessradicaux sulfhydriles, les
facteurs de croissance, les piégeurs de RQLAInsi ce systeme endogene NO
joue un réle important dans la guérison de I'ulg@astro-duodénal en modulant

le flux sanguin muqueuxs] .
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1.2.4 : Les prostaglandines : (PG)

Les prostaglandines sont des métabolites de I'amidehidonique. Elles
sont synthétisées par la plupart des cellules rdt sarticulierement abondantes
dans le tube digestif. Les prostaglandines Inttikee sécrétion acide gastrique
et stimulent les mécanismes de défense. Au couft)Be la concentration ou
la biosynthése des prostaglandines dans la muquiesgiEnale est normale ou
abaissée, mais la capacité de libération des jplastdines aprés charge acide

est plus faibles.

De méme, la sécrétion duodénale de bicarbonatesilég par une perfusion

locale d'acide est nettement plus faible que cbezsljets normaux).
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V- _ ETHIOPATHOGENIES

H.pylori et le traitement par les anti-inflammatoires ndéraidiens
(AINS) ou aspirine restent aujourd’hui les deuxngles causes des ulceres

duodénaux et gastriqgugs;ss.

La proportion d’'ulcéres liée ni ld.pylori, ni aux AINS reste néanmoins

faible, inférieure a 6% dans la majorité des études

1- L'infection a H. pylori

1 -1- Histoire et circonstances de la découverteed. pylori

Les premieres descriptions d’'un micro-organismeaemlant au genre

Campylobacter sont celles réalisées au microscégéiradu siecle derniege; .

En 1975, Steer et Collin -Jones découvrirent chéfonhme une
association entre l'ulcére gastrique et la préseseeaein du mucus, a la surface
de la muqueuse gastrique, d’'un micro-organismeleisen microscopie et ne

prenant pas la coloration de Gram.

En 1982, J. Robin Warren et Barry J .Marshall, delrercheurs
australiens, ayant isolé et cultivé des micro-oigyaes a partir d’estomacs
humains, soulignent I'homologie de forme entre ce&rororganisme et
Campylobacter jéjuni, d’'ou la dénomination de Calmpscter pyloridis,

remplacée par Campylobacter pylori, pdipylori [37].

Dans leur publication originelle, Warren et Marstadfirmaient que la
plupart des ulcéres gastro-intestinaux étaienté&sapar une infection de cette
bactérie, et non par le stress ou la nourritureési comme on le pensait
auparavant. Cette découverte leur valut le prix éllae physiologie et de

médecine en 2005
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| = L
Figure 7 : Mécanisme d'instalation de 'ulcére au niveau € la mugueuse
gastro-duodénass; .

1. H. pylori pénetre dans le mucus et adhére a la surface mladueuse
gastrique.

2. la bactérie produit de 'ammoniac grace a I'segaqui lui permet de

neutraliser l'acide gastrique et d’échapper knti@ation.
3. H.pylori prolifere, migre et forme le foyer infectieux.

4. l'ulcére se développe en détruisant la muquetiggovoque ainsi la
mort de la cellule gastrique.

1.2 : Caractéres bactériologiques

Depuis la derniére conférence de consensus de H9®@ori continue de
susciter un intérét soutenu. En effet, des progeed, sur le plan génétique,
physiopathologique qu’épidémiologique, ont permis ghieux comprendre
I'infection & ce germes 261 H.pylori est une bactérie qui infecte les muqueuses
de la paroi stomacale humaine.

De nombreux ulceres sont causés par des infecithpylori, méme si

la plupart des humains infectés ne développentayaenent

de tels symptémess).
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Ce germe vit exclusivement dans I'estomac humajnile¢st le seul
organisme connu pouvant survivre dans un enviroenéraussi acide. Il se
caractérise par son tropisme intestinal ou gasricet par ses caracteres

biochimiques.

Elle dispose de tout un arsenal de propriétésdunpttant de résister a
I'acidité gastrique, de se mouvoir dans le mucusnd’ grande viscosité et

d’échapper aux réponses du systeme immunitairéote Ijzo]

1.2.1 : Caracteres morphologiques

]

Figure 8 : Ultra structure de H.pylori au Microscope électronique. [40]

H. pylori est une bactérie gram négative de forme hélicqidaaviron 3
micrometres de long et d'environ 0,5 micrometreslidenétre. Elle porte 4 4 6

flagellesiz).

1-2-2- Caracteres culturaux

Elle est dite microaérophile, c'est-a-dire qu'aliécessite un apport
d'oxygene, mais dans des proportions inférieureselies trouvées dans
I'atmosphere. Elle peut produire son énergie patham®géenes a partir
d'hydrogéne. Grace a sa forme hélicoidale et 8aggsles, la bactérie se glisse
a travers les muqueuses de I'estomac et s'ancreeubes épithéliales grace a

des adhésines .
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1-2-3- Caracteres blomiques

L'uréase

Figure 9: Structure moléculaire de luréase de H.pylori [40]

Cette bactérie possede une activité uréase treasmt(6% a 10% des
protéines totales) qui hydrolyse l'urée présentesdanvironnement gastrique,

permettant une production d’'ammoniac et de carleonat 47;.

Cette hydrolyse entraine une augmentation de pHa efurvie de la
bactérie dans l'estomac acide. L'uréase est unrrdétent essentiel a la
virulence de la bactérie, des mutants non uréalgggsont incapables de

coloniser la muqueuse gastrique: ; 4s).

1-3-Facteurs de virulence
1-3-1- Facteurs d’adhésion

Figure 10 : 'adhésion des bactériebl.pylori au niveau de la muqueuse gastriquexi].

Une fois ingérée, et apres avoir quitté la lumigestrique,H.pylori

traverse le mucus ou elle se multiplie. Une fajimeportion atteint la surface
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des cellules épithéliales et y adhérent gracexpiéssion d’adhésines codées
par le gene babA2).

1-3-2- Mobhilité et chimiotactisme

La mobilité deH.pylori est un facteur indispensable a la colonisatiolade
mugueuse gastriqgue par la bactérig grace a ses flagelles, ainsi qu'a sa
morphologie spiralée, la bactérie est capable,sdésingestion, d’abréger son
séjour dans le suc gastrique, et de pénétrer daosuche de mucus et de s’y
mouvoir [44]. La mobilité deH.pylori dans le mucus gastrique est assurée par la
machinerie flagellaire dont la fonctionnalité resi I'expression d’'une

guarantaine de genes identifiés dans le génorktpigori.

Figure 11 : la machinerie flagellaire deH.pylori [40]

Le complexe membranaire codé par toutes ces pest@iarmet I'ancrage
des filaments flagellaires constitués de la polysadion des deux sous unités

codés respectivement par les genes flaA et flaB.

Le chimiotactisme se fait par lintermédiaire desotpines MCPs
(Methyl-accepting Chemotaxis Proteins), qui pampuocessus de signalisation,

interagissent avec le moteur de I'appareil flagiedlaus ;47).
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1. 3-3- Les lipopolysaccharide (LPS) :

Le LPS deH.pylori a une faible activité biologique comparé a cels de
bactéries a gram négatif de la famille des entetébaceagi2;zo) possede
toutefois des propriétés qui lui sont uniques danmmonde bactérierH.pylori
exprime des épitopes Lewis qui sont également ptesel niveau des cellules
gastriques et plus précisément au niveau de la pomprotons (H+, K+
ATPase gastrique) présente dans les canaliculesetiakes pariétaless Ainsi,
I'infection a H.pylori est associée a la production d’anticorps dirigédreda

H+K+ ATPase présente a la surface des cellulegtpdes gastriques: ; 4s).

Le LPS favorise la stimulation de l'histamine etndoprovoque une

hypersécrétion.

1-3-4- Facteurs enzymatiques
Cette bactérie posséde une activité uréase treasmt(6% a 10% des

protéines totales) qui hydrolyse l'urée présentesd@nvironnement gastrique,
permettant une production d’ammoniac et de carleonat).

Cette hydrolyse entraine une augmentation de pHa efurvie de la
bactérie dans l'estomac acide. L'uréase est unrrdétant essentiel a la
virulence de la bactérie, des mutants non uréalgigsont incapables de

coloniser la muqueuse gastrique: ; 4s].

1-3-5- Facteurs permettant la persistance de la b&rie au niveau de la
muqueuse gastrique

L'organisme infecté met en place une réponse humaet cellulaire
spécifique dirigée contre la bactégig. En dépit de cette répondé,pylori est
capable de persister et de se maintenir durantiéeades, puisqu’elle dispose
de moyens lui permettant d’échapper aux mécanisieedéfense innée ou

acquisear.
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Trois enzymes permettent-hpylori de résister au stress oxydatif généré

par les cellules phagocytairnes:s).

» La superoxyde dismutase (SOD) qui décompose les ion
superoxyde en peroxyde d’hydrogéne et en oxygene.

» La catalase qui dégrade le peroxyde d’hydrogéneeam et

oxygene.
» L’alkylhydroperoxyde réductase (Ahp); .

Indépendamment, de ces mécanismes enzymatiquesndlante quantité
d’antigenes relargués dans le milieu extracellalaincluant la majorité des
antigenes immuns dominants, tels que l'uréase &thllase, pourrait saturer les

anticorps locaux et rendre inefficace la réponsaumtaire locale.

Plus récemment, il a été démontré que I'arginadd.pggori, une enzyme
du cycle de l'urée rarement produite par des bastémpouvait réguler la
production de monoxyde d’azote par les celluleeh@t jouer un réle dans la

protection deH.pylori contre le monoxyde d’azote produit par

les macrophages.

1-3-6- Cytotoxine vacuolisante

Toutes les souches dé&pylori possédent une copie du gene codant la
toxine vacuolisante Vac A (vacuolating Cytotoxirgtté derniére possede des
propriétés remarquables qui lui permettent d’optmnson action délétere vis-
a-vis de I'épithélium dans le milieu gastrique. L’activité biologique de la

Cytotoxine Vac A est caractérisée par :

% une cytotoxicité provoquant une vacuolisation lorde
'accumulation de Vac A dans les membranes endossmdes

cellules épithéliales par apoptose.
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% La pérmeéalisation des mono-couches cellulairesnirdition de la
résistance électrique trans-épithéliale des calleehausse de la

perméabilité aux ions Fe2+, Ni2+.

% Le Roéle de favoriser I'apport nutritionnel nécessa la croissance

deH.pylori au niveau de la mugqueuse gastrique.

% La Formation d’'un pore d'un anion impligué danstilansport
d’anion HCO3-zs; 47].
1-3-7 : Les protéines pro inflammatoires
Toute infection aH.pylori entraine une inflammation au niveau de la
muqueuse gastrique caractérisée par l'infiltratiienla lamina propria par de

nombreux polynucléaires neutrophiles et des moesqyd .

Cette inflammation qui peut évoluer vers plusiquathologies de gravité
variable : gastrite chronique superficielle, ulcegastrique ou duodénal,
adénocarcinome gastrique, lymphome gastrique du M&hucosa associated

lymphoid tissuejs.

Les lésions tissulaires peuvent résultdrafiet délétere de I'inflammation
chronique a long termes; ; des facteurs conferent a la bactérie des preégrié
pro-inflammatoires telles que la protéine OipA (ipretéine de la membrane
externe capable d'induire la production d’IL8 saune forme fonctionnelle), et

la protéine HP-NAP (H. pylori.—Neutrophil ActivagrProteinaz ;5.
1-3-8- : Caracteres génotypiques
Les souches dd.pylori ont été classées en 2 catégories :

» Lessouches possédant un Tlot de pathogénité cag &BgcBmplet et

fonctionnel.

» Les souches qui en sont partiellement ou completedepourvuess;.

25



L’interaction d’'une souche de Hélicobacter pylonea une cellule
gastrigue humaine conduit a : L’induction deéarsétion d’interleukines IL8,
IL10, IL12 par l'activation du facteur nucléairepgfm B (NF-kB). Une série de
réactions se déclenchent aboutissant a L'expresigsrnproto-oncogénes c-fos

et c-junpr; 4g) .

2 - La prise de médicaments ulcérogenes

2.1 :La prise d’aspirine

De solides arguments permettent de penser que i$& phronique
d'aspirine favorise la survenue d'un UG, alors wquiae relation évidente
n'‘apparait avec I'URs) . Ces arguments sont tirés d'études épidémiologigues
d'études prospectives chez des malades ayant umatistme chronique et
recevant de l'aspirine seule ou associée a un antréenflammatoirgsz) . C'est
ainsi que dans I'étude de Silvoso et gall.17 % des malades consommant de
I'aspirine ont développé un UG prouvé. L'évolutdes ulceres liés a la prise
d'aspirine est mal connue : aprés arrét de la giaspirine, ils ne semblent pas

récidiver comme dans la maladie ulcéreuse habitusll

2.2 :Les anti-inflammatoires non stéroidiens (AINS)
2.2.1 : La toxicité digestive des AINS

La toxicité digestive des AINS concerne surtousttenac et le duodénum

proximaliss) . Elle se révele souvent par une complication héagiaue.

L’intensité des Iésions et la gravité des compiicet s’accroissent avec
I'age 531. Les lésions induites par les AINS sont des ér@smndes ulcérations
superficielles, généralement multiples, plus sotl@ralisées sur la mugueuse
antraleiso) . Elles sont présentes, a des degrés variables,2chek patients sur
10 soumis a un traitement par les AINS. Dans 9staslO les lésions sont

asymptomatiques. Apparues trés vite apres la mnseeuvre du traitement,
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certaines d’entre elles sont susceptibles de sladgteméme si le traitement est

maintenuso).

A coté de ces lésions superficielles, les AINS petiventrainer une
poussée évolutive d’'un ulcere gastro-duodénal & fuéquence égale sur

'estomac et le duodénupr;.

La toxicité gastro-duodénal est dose-dépendants, pesologies anti-
inflammatoires utilisées surtout en rhumatologimportent les risques les plus
élevés 53 Au cours d'un traitement prolongé pour une pathi@o

rhumatismale, le développement d’un ulcére esttatdslans 10 a 20 %

des cas),
2-2-2- Les lésions gastroduodénales induiteardes AINS

Tous les anti-inflammatoires ont en commun la pei@rd’inhiber la
cyclooxygénase, enzyme qui conduit a la synthésepdestaglandines a partir

de lI'acide arachidonique. (Figure 12)
Les AINS inhibent la cyclooxygénase (COX) -

» La COX1, enzyme constitutionnelle, qui gouverne sknthése des

prostaglandines et intervient dans la cytoprat@cgastrique.

» La COX2, inductible, qui est responsable de la I®s¢ des

prostaglandines lors de la réaction inflammatoire.

Les AINS inhibent la synthése des prostaglandiri@ss dernieres sont
des facteurs de protection de la muqueuse gastoqueelles permettent la

sécrétion du mucus par cette méme mugqueuse .

Plus la demie vie d'un AINS est grandeisge risque de développer un

ulcére est important.
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Ainsi, une inhibition sélective de la COX2 permaittthéoriquement de
lutter contre I'inflammation en évitant les efféslésirables, digestifs et rénaux

dUs a l'inhibition de prostaglandines, qui parteipa I’hnomeéostasie tissulaire.

L’administration des AINS provoque untggdtion de I'épithélium et une
thrombose vasculaire en faveur d'un processus riEgné qui altéere la
muqueuse avant son infiltration par les polynucesai La baisse du deébit
sanguin est un élément majeur de la pathogénielédsns précoces. Elle
s'explique par l'inhibition des prostaglandines Equi sont de puissants agents

vasodilatateurs produits par I'endothéliwan.

Une autre voie métabolique de l'acide arachidonigyusé mene a la
synthése des leucotrienes, se trouve ainsi priegdeglLa baisse des
prostaglandines est généralement considérée comspensable de la genese
des lésions. Il se pourrait aussi que l'exces ifelde leucotrienes
(vasoconstrictrices et meédiatrices de l'inflammalfiantervienne dans leur

apparition ou leur persistange
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Figurel2:Schéma illustrant les mécanismes de toxiéidigestive des anti-inflammatoires
non stéroidiens (AINS) a partir du métabolisme de 'dcide arachidonique et liés a
l'inhibition de la synthése des prostaglandines (PY5[2]
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2-3- Les corticostéroides:
Le pouvoir ulcérogene des corticostéroides resteutk. Cependant, une

méta-analyse de 93 essais faite par Conn etsgokh montré que, d'un point de
vue statistique, on ne peut exclure une associatitme corticothérapie et ulcere,
mais que l'incidence de l'ulcére ou de ses contfita apparait tres faible, si
bien qu'au plan pratique, la différence est néghigis2) Lésions gastriques
induites par la corticothérapie la prise de coftles peut s’accompagner de
complications digestives et en particulier d’'ulegastro- duodénaux, pouvant
se compliguer d’hémorragie ou de perforations palt s’agir de poussées
évolutives d’'ulcéres antérieures ou d’ulceres dema). La corticothérapie a un

effet ulcérogene important chez deux sous groupesipbts :

= Malades recevant une dose élevée de corticoides ¢ 1000 mg de

prédnisone) et en particulier ceux soumis a uaesplantation rénale.
= Sujets ayant des antécédents d’ulcere

Chez les sujets n'ayant pas de maladie ulcéreugeeure et recevant des
doses de prédnisone égales ou inférieures a 20mguyra il n’existe pas de

risque réel de complications gastriques

3: Autres facteurs
Les caractéristiques des malades atteints d’'un WB'un UG liés ni a une

infection aH.pylori, ni la prise d’AINS sont assez mal connus surioor
'UG. Il existe un peu plus d’informations concenhal’'UD, les atteintes
duodénales d’autres origines doivent étre rechescpéisqu’elles sont faciles a

diagnostiquer tels que :

La maladie de Crohn,le syndrome de ZE, ulcere @&ssod’infection a

H.heilmanii adénocarcinome pancréatique envahissant le dunden
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Il en existe dautres : ulcérations duodénales ti@atelles a une
pathologie locale, lymphome, duodénite ulcéré assdaine maladie cceliaque,
gastroentérite a éosinophiles, amylose, ulcératiorades .Il existe pour ces

ulcéres idiopathiques :

-Une faible fréquence de [I'atrophie gastrique qemble étre la seule

caractéristigue commune chez les patients souftfal® non lié a H. pylori.

-L’hypersécrétion acide avec augmentation de lagehacide duodénale sont les

principaux facteurs pathogéniques de la maladigreicse idiopathiques.
3.1: Les facteurs génétiques

En dehors, du déséquilibre agression-défense,editér peut intervenir;
les arguments en faveur de l'intervention de fastgénétiques dans la maladie

ulcéreuse sont :
= La concordance de la maladie chez les jumeaux nygotes (50%).

= Prévalence plus élevée de la maladie chez lesnldmees de ler degré d’un

ulcéreux.- Le groupe sanguin O+ augmente le riseladgif d’'UD.
= Le risque d’'UG serait plus grand chez les sujetgrdape A.

Cette transmission génique est hétérogene, et pundépas au modele
Mendélien simple. Il existe indiscutablement unesphbrande fréquence de
I'UGD chez les parents directs de sujets ulcérearxragpport a la population
générale. C'est ainsi, que dans une enquéte feanigailticentrique portant sur 1
800 cas, des « antécédents familiaux » d'ulcéreé@ntrouvés chez 24 % des
sujets ayant un UG et 26 % des sujets ayant unlldDelation avec le groupe
sanguin O et peut-étre une augmentation de lats#tigastrique acide (et donc
de la masse cellulaire pariétale) ont été les smalgjueurs retenus pour I'UD.
En revanche, la recherche d'une association awtaine antigenes HLA n'a
guere donné de résultats probants, méme si cestéindes ont mis en évidence
une association HD-HLA B5 ou B12 ou BW 35 et urepagtion UG-BWss).
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3.2 :Les facteurs environnementauxis7
3.2.1: Le tabac

Plusieurs études permettent de penser que la momston de tabac
augmente le risque de survenue d'une maladie uk&reliminue la vitesse de
cicatrisation de l'ulcere évolutif et augmente Ilesque de récidive
iss.L'augmentation du risque de survenue d'un ulcéez des fumeurs est
suggérée par plusieurs travawx.On peut admettre que ce risque est en
moyenne multiplié par deux mais, en fait, il augteeavec le nombre de
cigarettes fumées par jouge.La consommation de tabac diminue la vitesse de
cicatrisation de l'ulcere évolutif, en particulaans la localisation duodénale de
la maladie, si bien que le taux de cicatrisatioaezcles fumeurs est plus bas que

chez les non-fumeurs, quel que soit le traitemegu [ss).

Le rble nocif du tabagisme sur I'évolution de I'UG&rait di a plusieurs
actions : diminution de la synthese des prostagi@sdgastrigues endogenes,
aggravation d'un reflux duodéno- gastrique, augatemt de la masse cellulaire
pariétale et de la capacité sécrétoire gastriqunsj gue la diminution de la

sécrétion pancréatique de bicarbonatess).

Plus récemment, il a été montré que les sujets dtgnavaient une
diminution de la sécrétion salivaire du facteucd®ssance épidermique, dont le

réle mucoprotecteur au niveau gastroduodénal esisad.

3.2.2 : L’alcool
Toutes les études portant sur l'influence de Isepchronique d'alcool sur

la maladie ulcéreuse ont conclu a lI'absence deéaelala maladie ulcéreuse ne
semble pas plus fréquente chez les sujets consoimeatalcool et la prise
d'alcool n'a aucune influence sur le risque dediéeide I'UD ou sur I'évolution
de I'UG. En fait, le réle éventuel de I'alcoolisaieonique est difficile a étudier :
en effet, il est souvent associé a un tabagisnisgpe 70 a 80% des alcooliques
sont aussi fumeurs ; de plus, l'alcoolisme chramigueut étre responsable

d'affections au cours desquelles la maladie ulsérest plus fréquente ;6] .
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3.2.3: Le régime alimentaire
Malgré de nombreux travaux, aucune relation clagepeut étre établie

entre les facteurs alimentaires et I'UGD. Le sieml possible mais non confirmé
est celui des régimes riches en fibres alimentgueguraient un effet protecteur
vis-a-vis de l'ulcere avec, dans une étude comty@lge relative prévention des

récidives d'UD par une alimentation riche en fibres

On a découvert que les ulcéres étaient plus frégudhez les personnes
dont le régime est pauvre en fibres alimentaireqjuet les personnes qui
consomment les fibres sont moins sujettes a enajgyer. Les épices semblent
contenir une substance « capsceicine », capablgerde une fonction

protectrice sur la muqueuse de I'estonaac
3.3 :Les facteurs psychologiques
Le stress est un facteur aggravant provoquantaeraide stress suite a un

traumatisme majeur, mais il n’en n'est pas la causée stress agit par
augmentation de la sécrétion acide. Certaines alesrde la personnalité sont
significativement plus communes chez les ulcéreug dans la population

générale.

Enfin les bonnes vieilles croyances ont peut étréond de vérité puisque le role
du stress physique et psychique est bien étahdi lelseUD et le réle des facteurs

psychologiques dans I'aggravation maladie ulcéresseomplexe: ;62]

3.4 : Les variations saisonnieres
De nombreuses études ont mis en évidence le carg@dodique de la maladie

ulcéreusess).

Il semble que cette rythmicité ait des caractéyiss bien définies avec un pic
de fréquence pendant les mois froids et une moimdidence pendant les mois
chauds. La lésion ulcéreuse apparait ou récidiee ane plus forte incidence
pendant I'automne et I'hiver avec un risque plagéte complications Il n'y a

pas actuellement d'explication claire a ces donmges
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V-DIAGNOSTICS DE L'ULCERE GASTRODUODENAL
1- Diagnostic présomptif
1-1-Epidémiologique
- Age ;
- Sexe ;
- Tabagisme ;
- Alcoolisme ;

- Traitement antérieure : AINS, Corticoides...
1-2-Clinique
1.2.1: Les principales formes cliniques de llcere gastro-duodénal

Le mécanisme de la douleur ulcéreuse fait interdeniole de l'acidité et
des perturbations de la motricité gastrique.

1.2.1.1 : Forme asymptomatique

Chez certains porteurs d’ulcére gastro-duodénaluéfjoles symptémes
ulcéreux sont Absents Cette forme asymptomatique est découverte de facon
fortuite ou par une complicatioms; (hémorragie, perforation, beaucoup plus

rarement sténose duodénate

1.2.1.2 : Formes symptomatiques
A : L'ulcére duoaél
Il se manifeste souvent par des douleurs épigassiglont la nature et

I'intensité sont extrémement variables. Habituetlam elle se manifeste entre
90 minutes et 3 heures apres le repas et est gaslggr I'alimentation et par les
antiacides.

Les périodes de rémission ont une durée variablentade quelques
semaines a des années et sont presque toujourfopluses que les poussees

douloureuses. Il arrive que le malade vomisse dg.ga1:32].
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B: L'ulcéere gastrique

Il se manifeste par une douleur épigastrique débkem et aggravée par
I'alimentation. La douleur ne répond pas aux amidie& La personne vomit

parfois du sang.

Les ulcéres gastriques sont associés a une pepeide due a I'anorexie
ou au dégoat pour les aliments engendrés par l&Es®es qui suivent les repas
[8;31;65]

1.2.1.3 : Formes atypiques

Le syndrome ulcéreux atypique s’applique aux matateons cliniques
caractérisées paw) une localisation différente au niveau de I'hypauth@ droit.
La douleur est d’intensité variable avec une abseecpériodicité dans I'année

[31] &ormes hyperalgiques

La douleur est trés intense pouvant faire évoquoerungence chirurgicales

Bssociation UG-UD

L'ulcere duodénal précede généralement l'ulcéretriga®. Souvent,
I'ulcére gastrique est un ulcere de stase. Ce eleguiérit avec l'ulcere duodénal.
La présence duodénale ne signifie pas que l'ulgasgrique est bénin. En cas
d’association lésionnelle, il faut biopsie I'ulcéyastrique. Le traitement médical

est souvent suffisant: 5.

C- Forme de I'enfant

L'ulcere est rare chez I'enfant de moins de 6 anais son incidence

augmente réguliéerement a partir de 7ans.

L'ulcere duodénal est beaucoup plus fréquent quiedie gastrique. La
maladie ulcéreuse gastroduodénale est plus raml'eméant que chez 'adulte,

mais sa fréequence semble actuellement en augn@ntati
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Cliniguement, les enfants se plaignent souventalgedrs récidivantes a
localisation épigastrique, d’intensités variabless vomissements itératifs sont
fréequents bien qu'inconstants. Des troubles dyspaees, comme des
éructations, ainsi qu’'une mauvaise haleine pourtai@tre un symptéme

évocateurss;.

Chez I'enfant, I'amaigrissement survient chez wmstides cas. La forme

de I'enfant peut résulter :

L’infection a H. pylori est responsable des douleurs abdominales
chroniques de I'enfant, dont l'incidence a attel6% en Afrique chez des

enfants de 6 a 16 ans et 75% en institutions auik®ux closise.

En Europe cette infection a une incidence d’enviéés chez la méme
tranche d’age. Ainsi, linfection &H.pylori varie avec le niveau socio-
economique et surtout avec le statut nutrition@eitte infection présente chez
I'enfant certaines caractéristiques propres, epadpavec le caractere précoce

de contamination et la durée de portage que ceglbgue par la suites).

-La prise des AINS, ainsi que le stress, sont mesgaes de |'apparition de

I'ulcére gastriqgue chez I'enfant de moins de 7 ans.

-Des antécédents d’ulcere duodénal surtout cheerke sont notés dans 55% des

cas chez I'enfant de plus de 7ans.

L’évolution de l'ulcere chez I'enfant est souveBt/&re, marquée par des

complications aiguesr .

1.2.2 : Formes étiologiques
1.2.2.1: Les états d’hypersécrétion acide

1.2.2.2 : Le syndrome de Zollinger-Ellison (ZE) :

Ce syndrome est du a une tumeur sécrétant la mgaset située
généralement au niveau du pancréas endocrine auaaaroi duodénale. Cette

tumeur peut étre bénigne ou maligne.
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Le diagnostic de ce syndrome doit étre évoqué devaumt ulcére
inhabituel par sa sévérité ou par son siéege. Sudbelle s’accompagne de
diarrhée et devant des signes radiologigues ousenga@ues évoquant une
hypersécrétion gastrique avec présence de liguitta igastrique en grande

abondance.

Le diagnostic repose sur la mise en évidence dhypersécrétion acide

par le tubage gastrique et d’'une hypergastringanie

1.2.2.3 : Hypergastrinémie en dehors du syndroende ZE

Dans de rares cas, la maladie ulcéreuse peut sgwagmer d’'une
hypersécrétion acide et d’une hypergastrinémie sd@émnome pancréatique ou
extra- pancréatique décelable.ll peut s’agir d'unyperplasie des cellules G
antrale ou d’'une hypersensibilité des cellulesadais).

1.2.2.4 : Hyperparathyroidie

Généralement responsable d'une hypercalcémie, meaple d'une

hypersécrétion acide et d’'une élévation modérda dastrine.

La présence d’'un ulcére chez un malade ayant umoatk parathyroidien
doit faire systématiquement rechercher un syndrengEss.

1.2.2.5 : La prise de médicaments ulcérogenes

Les médicaments agressifs pour la muqueuse gastaédale peuvent
entrainer ou aggraver un ulcere gastriqgue ou dwdsrCe sont I’Acide acetyl
salicylique (aspirine) les médicaments contenard Haspirine, la
phénylbutazone et ses dérivés, les Corticoidefgseainti-inflammatoires non
stéroidiens.

Ces derniers sont parmi les médicaments les plusscpts et
potentiellement les plus dangereux, en particutlarfait de leurs complications
digestives graves, qui peuvent étre fatales. It fam rapprocher I'aspirine
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largement utilisée a faible posologie et au longrsadans la prévention des
thromboses vasculaires.

Les études endoscopiques montrent que 20 % demdesakraités par
AINS au long cours ont des lésions ulcérées gastaéhales, alors que
I'incidence annuelle des complications ulcéreusesle 1 a 2 %. Globalement,
la prise d'AINS non sélectifs multiplie le risque complications d'un ulcére par

un facteur 3 a ba.

Cette pathologie iatrogéne gastroduodénale sefesémicliniguement par
des douleurs épigastriques, une perforation gastrigu duodénale et une

hémorragie digestive haute,.

1.2.3: Principales complications de I'uéire gastro-duodénale

L’évolution de la maladie ulcéreuse peut étre démitle complications
qui transforment cette pathologie bénigne en umdant grave mettant en péril
la vie du maladeu).

1.2.3.1 : Les hémorragies digestives

Il s’agit de la complication la plus fréquente,dihorragie peut étre da a
une rupture d’'une artere ou d’'une artériole au fdad'ulcére, a un saignement
muqueux péri-ulcéreux ou a ces deux mecanismesiasso
Certains facteurs peuvent favoriser la survenuaalhémorragie digestive chez

un ulcéreux tel que la prise d’aspirine, AINS, festements anticoagulants.
Ulcere hémorragique

Ulcere gastrigue wemnarnt dde
saigmer @ caillot adbheremnt

Ulcere avec wvaisseau wisible

Figure 13: Aspect endoscopigue de l'ulcere hémorramue [32].
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1.2.3.2 . Les perforations aigues

Cette complication est beaucoup moins fréquents Haltere gastrique.
La perforation d’'ulcére est marquée par une doweutale et intense, de siége
initialement épigastrique diffusant ensuite dang tabdomen. L’évolution peut
se faire vers la guérison ou le développement dibnés sous phrénique
imposant alors l'intervention chirurgicale. Ellet exccompagnée de nausées,
souvent de vomissement et de signes de choc. Btlefagorisée par un

traitement par

AINS [6 :51].
1.2.3.3 : Les sténoses pyloro-bulbaires
La sténose complique plutdt les ulceres duodénaexsjgne clinique

essentiel de la sténose est la survenue de vonessenalimentaires post
prandiaux tardifs, souvent précédés d’épi gastajget soulagé par I'expulsion
du contenu intagastrique.Ces vomissements deviemeeplus en plus espacés

et volumineux. Le diagnostic de la sténose ulcé&ress fait grace a :

-L’endoscopie : montre le siege de la sténose sfuee général bulbaire et

infranchissable par la fibroscopie.

-L’examen radiologique de [l'estomac ou la TOGD risia
cesogastroduodénal) : trés utile pour évaluer l#tééat I'importance de la

sténose.

Le traitement de la sténose ulcéreuse comprendriaation des troubles
hydro-électrolytiques, I'évacuation de I'estomacleetiraitement de la maladie
ulcéreusesi;ss) .

1.2.3.4 : La cancérisation

Cette complication concerne uniquement l'ulceretrgpse [70; Aucun

signe clinique ne permet de la prévoir, ce qui isgpaine surveillance

endoscopique et histologique réguliére de toutralgastrique.
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Le diagnostic de cancer est maintenant possibfgéopératoire grace a la
pratique de biopsies systématiques sur les belgda perte de substance .Le

diagnostic se discute essentiellement avec le cgastrique ulcéiformes ;71).

L’aspect habituel est une tumeur bourgeonnantaédc@énéralement de

grande taille, avec des bords suréleves;.

Figure 14 : Vue endoscopique d'umceagastriques).

Cette complication est rare, mais le risque de uzioh entre ulcere
gastrique et cancer nucléiforme est tres fréguemtsurvie a 5ans est de 60 a
80% en l'absence d’envahissement ganglionnairéest que de 15% si plus de
20% des ganglions examinés sont envahis. En présknmétastases, la survie a

5ans est nulles;.

1-3-Biologique

= NFS : Anémie (Hémorragie digestive) ;
= Présence du sang dans les selles ;

= Parasitose : Giardiose, Trichocephale.....
1-4- Radiologique

= Echographie abdominale/ ASP

2 :Diagnostic de certitude
Deux explorations sont utiles dans le diagnostitudeere évolutif

= La radiographies
= L’endoscopie [74]
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Le transit oeso-gastro-duodénal (TOGD), n'est pkalisé en premiere
intention, il n’a plus actuellement d’indication aaurs de la maladie ulcéreuse
non compliquée ; puisqu’il ne montre pas les Iési@uperficielleszs). En
revanche, il conserve un intérét dans le diagnaicertaines complications de
la maladie ulcéreuse compliqguée, en particulier @urs des sténoses
antropyloriquesis; 741 Il est utile en cas de stase, de sténose qui drapéc
I'exploration endoscopique du segment d’'aval, endtalcere gastrique associe,
ou si la réalisation de I'endoscopie n’est pas iptessL'étude de la sécrétion
gastrigue acide n'a plus d'intérét dans le diagnakt la maladie ulcéreuse
banale ; en revanche, elle conserve un intéréndsiggjue dans certains cas de
maladie ulcéreuse sévere et, pour certains, uméintBérapeutique lorsqu'un
traitement chirurgical est envisage
2.1 :Diagnostic endoscopique

2.1.1 :L'ulcere gastrique

L'ulcere gastrique se présente sous l'aspect diépeession au niveau de
la muqueuse, sa forme et son aspect sont varighles fond de l'ulcére est
blanc, il est constitué par de la nécrose, parfaigjifférence entre érosion et
ulcere n’est pas possible a I'endoscopie.

2.1.2 : L'ulcére duodénal

C’est I'examen de base, il est indispensable etestusuffisant. L'ulcére

duodénal peut revétir plusieurs aspeets

Ulceéere duodenal : aspects
endoscopiques

Figure 15 : Aspect endoscopique de 'UR2)

41



= L'ulcere rond est le plus fréquent; de taille whie, de quelques
millimetres a 2 cm de diamétre. Il représente 6080 7des ulceres

duodénaux ;

= L'ulcere irrégulier représente 7 a 20% la formatp&tre triangulaire ou

peut prendre tout aspect non défini géomeétriqguement

=>» L'ulcere linéaire est un ulcere fissuraire de &a2le long sur 1 a 2 mm de
large. Il représente 6 a 15% des ulcéres duodénaux
2.2 : Diagnostic radiologique de l'ulcére

2.2.1 : L'ulcére gastrique

Le plus souvent l'ulcere siége sur la petite corgblorizontale ou la
région de I'angle. Vue de profil, 'ulcération emtttement en saillie par rapport a
la lumiére gastrique, se raccordant a la courbaraupe dépression due au halo
d’cedeme péri-ulcéreux. Vue de face, l'ulcératioalisé une opacité arrondie,
bien délimitée, entourée d’'une zone a limites ftogai correspond au halo de
I'cedemeg)

2.2..2 : L'ulcére duodénal

L'ulcere siége en général sur une des faces dwebilllest donc vu de
face, et se traduit par une ulcération bulbairgpwaée d'un halo plus clair

correspondant a I'cedeme péri-ulcéreux

2.3.: Diagnostic anatomopathologique

2.3.1 : Examen microscopique

Il s’agit du moyen de détection le plus répondusegasibilité et spécificité
de cet examen sont supérieures a 95%. |l s’adiedamen le plus couramment
pratigué du fait de disponibilité totale .Cet examest réalisé avec une
coloration habituelle par I'hématoyline-éosine, est cas de doute, apres

coloration de Giemsa modifié ou crésyl vigtet
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H. pylori est recherché a fort grossissement dans le meoagivrant
I'épithélium et les cryptes. Il est préférable daliser au moins une biopsie
antrale et une biopsie fundique. Cet examen estllernt pour diagnostiquer
I'infection, il est par contre moins précis pourggu d'une éradication
thérapeutique en raison de la diminution du nont@dactérie ainsi qu’a leur

forme coccoide de diagnostic difficile.

Figure 16: Aspect histologique déH.pylori aprés coloration.

2.3.2 : Tests rapides a l'uréase

lls sont basés sur la mise en évidence de I'aétivi€asique d’'une biopsie
contaminée pamH. pylori [ 751 Cette bactérie possede en effet une uréase
puissante et abondante, qui permet de transforfnegel en ammoniac et

dioxyde de carbone.

La production d’ammoniac permet de faire virer dwne au rouge
phénophtaléine Les prélévement infectés entraimenirage dans 80% au bout

de 30 minutes, et de 90% au bout de 3heures.

La lecture ne doit pas se faire a 24 heures ewormrraie la perte de la

spécificité liee a la contamination par des baegesalivairegzs;79].
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2.4 :Diagnostic biologique
2.4.1 : Diagnostic direct

2.4.1.1 : Mise en culture

Il s’agit de la méthode de référence qui permet gilkeurs I'étude de la
sensibilité aux antibiotiques).
Plusieurs facteurs limitent son utilisation :
= Nécessité d’'un laboratoire expérimente.

= Le temps d’obtention d’'une réponse est long, dd.3 @urs.-nécessite
des conditions spéciales pour le transport déolaske.

Ces conditions font que la culture n'est pas @digpour le diagnostic
primaire, mais en seconde intention pour la déteation des résistances
bactériennes aux antibiotiques si il n'y a pas i€esbn de la bactérie. Les
biopsies doivent étre transportées a 4° C en nu@né heures au laboratoire. Un
envoi dans un milieu spécial réfrigéré est ausssite avec un délai allongé a
24 heuresss; 76).

2..4.1.2 : La détection des antigénesnddes selles

Ce test détecte la présence d'antigends.gg/lori dans les selles par une
technique ELISAv7s.

Ce test prometteur doit étre évalué pour en préteseperformances. Il
n'est actuellement pas utilisable en pratique caara ;7 ;79]
2.4.1.3 : L’amplification génique de 'ADN

C'est une technique qui permet la détection deuesdcps d’ADN
spécifiques d'H.pylori dans des prélevements gastriques ou autres telaque

salive, les selles. Elle permet :

= |e diagnostic tH.pylori ; elle permet la détection de bactéries présentes en

faibles concentration et donc elle permet la sllareie post thérapeutique.
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= La recherche des marqueurs de pathogénicité : ymeidg technique
d’amplification génique permet de détecter, a paeibiopsies, la présence
de certains genes impliqués dans la pathogénieité. ¢ghylori, a 'exemple

du gene cag A.

= La détection de résistances aux macrolides suiteglea mutations

chromosomiquess).

La disponibilité de ces tests est encore tresditl s'agit probablement
d'une technique d'avenir qui permet le diagnoskc l'thfection avec des
conditions de prélévement ou de transport moindragmants que pour la
culture 17;76:791.

2.4.2 . Diagnostic indirectes

2.4.2.1 : Test respiratoire a l'urémarquée

Il s'agit d'un test global évaluant la présencéadeactérie quelle que soit
sa situation dans la cavité gastrique Sa sensibilité dépasse 90 % s'il est
pratiqué 15 jours apres l'arrét d'un traitemenibartique ou anti sécrétoire. Ce
test est fondé sur l'activité uréasique de la biecté détecte la production de
CO2 marqué au carbone 13 a partir d'urée 13C iagéaé le sujet. L'isotope
13C du carbone n'est pas radioactif et peut étlevrélésans précaution
particuliere. Le 13CO2 est détecté dans l'air €éxpiste avant et 30 min apres

I'ingestion de l'urée.

Ce test nécessite que les malades soient a jeunirnggdrer 5 min avant
l'urée marquée, soit un repas riche en graissepkm simplement une solution
d'acide citrique afin de retarder la vidange gqsgir. Le prélevement peut étre
adressé au laboratoire sans condition particuler&ransport. La concentration
de 13CO2 dans l'air expiré est mesurée au laboggtar un chromatographe en
phase gazeuse et un spectrométre de masse. Cakilpga colteux et

sophistiqgué n'est disponible actuellement que damefques centres spécialisés.
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Cependant, cette mesure peut étre désormais eféeqtar spectrométrie a
infrarouge plus simple d'emploi et moins colteuses.
2.4.2.2 : La détection des anticorps dalessang

La sérologie est une méthode simple, réalisée wandaboratoire et a le
grand avantage, contrairement a I'ensemble dessantéthodes, de pouvoir étre
réalisé immédiatement en cas de traitement antésie ou antibiotique récent
pour connaitre le statut HP:7s).

La méthode immuno-enzymatique ELISA est la plug@mument utilisée
pour détecter les anticorps anti-HP dans le sélas.lgG apparaissent au bout
de 2 a 3 semaines apres le début de l'infectiontaug d’anticorps reste élevé
tant que, l'infection persiste et diminue lentemeqtres éradication pour
descendre au-dessous du seuil de positivité audsodta 6 mois, mais de fagon
inconstante, ce qui explique que la sérologie détonseillée pour le contrble
précoce de I'éradication de H#B79].

2.4.2.3 : La détection des anticorps datessalive

Ce test détecte la présence d'antigenes de H. pigos les selles par une
technique ELISArs. Ce test prometteur doit étre évalué pour en préedese

performances. Il n'est actuellement pas utilisebl@ratique courante :7e).

La détection des anticorps dans la salive est Haseméthodes utilisables
au cabinet du médecim). Ces tests n'ont actuellement pas de place en peatiq

courantaei7;76;79]
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Tableau | : Caractéristiques des méthodes de diagatic [7s].

Méthodes prélévement Sensibilité |Spécificité Avantages Inconvénients
dediagnostie
Test rapide a Biopsie gastrique Environ 80% Trés bonne +Pratiqué lors de I’endoscopie -Test invasif
I"'uréase +Résultat rapide (1h) -Pas de tests de sensibilité
aux ATB
Culture Biopsie Gastrique dans un milieu Trés bonne Tres bonne +Méthode de référence -Test invasif
spécifique Portagerm +Etude de la sensibilité aux ATB. -Milieu de transport
Ou dans une solution formolée +Conservation pour le typage des spécifique
souches -Croissance lente
Anatomeo- Biopsie gastrique dans un milieu Tres bonne Tres bonne Lésions associées -Test invasif
pathologie spécifique Portagerm -Nécessite plusieurs biopsies
Ou dans une solution formolée - nécessite un observateur
expérimenté
Test Air respiré Excellente Excellente Non invasif Respect strict des
respiratoire (95%) (95%) conditions( )
Test contraignant
Antigénes Selles native dans un pot stérile Trés bonne Trés bonne Non invasif( pratiqué chez Sensibilité moindre que
spécifiques I'enfant) le test respiratoire a I'urée
Sérologie Sérum 1ml Tres bonne Tres bonne Non invasif Diminution tardive des taux
IgG d’AC aprés TTT

Peu sensible chez I'enfant
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VI- LE TRAITEMENT DE L'ULCERE GASTRO-DUODENAL

1 : Le traitement medical
Le traitement médical a pour but :
= Renforcer les défenses naturelles de la muquessmgiuodénale ;
= Réduire I'agression due a l'acide chlorhydriqudeeneutralisant avec des
médicaments antiacides, ou en diminuant son v®lpan des antis
sécrétoires ;

= EradiquerH.pylori par un traitement d’éradication par des antibiai]
L’éradication bactérienne dé.pylori permet de stopper I'évolution naturelle
de la maladie, notamment d’obtenir la guérison’'uledre gastro-duodénal et
de prévenir les récidives.

1.1 :.Les médicaments utilisés dans le traitement de 'UG

1.1.1: les antibiotiques

Le traitement d’éradication de linfection gastrodénale a H. pylori
repose en général sur 'administration par voideodes antibiotiques actifs.
L’infection parH. pylori n’est pas une infection systémiquell en résulte que
beaucoup d’antibiotiques ont une diffusion faible rlle dans le mucus, a la
surface de I'épithélium gastrique. Par ailleursitaies antibiotiques ont une
réduction d’activité a pH acide. Les autres antiqies disponibles sont
d’activité moindre.

1.1.1.1: L’amoxicilline

L’amoxicilline est douée d'une puissante activitéilzactérienne. Elle
constitue un principe actif de base d’éradicatierHdpylori. Cette derniére est
tres sensible a l'amoxicilline (CMI 50 = 0,03 mg/t) .Cet ATB agit en
interrompant le processus de transpeptidation igquek peptidoglycanes de la

paroi bactérienne.
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Les bétalactamines inactivent également des imhitst endogénes des auto

lysines bactériennes.

La résistance primaire del.pylori & I'amoxicilline est pour l'instant
exceptionnelle. Les taux d’éradication sont cepefjda&n monothérapie
insuffisantes, en moyenne de 22%.

1.1.1.2: Les macrolides

Les macrolides ont une forte activité in vitro. L&Rrithromycine et la
Roxithromycine sont plus stables a pH acide qualges macrolides, donc ont
été étudiés. La Clarithromycine est le plus efficades macrolides pour
I'éradication deH.pylori, notamment en raison de sa bonne diffusion tissula
Son efficacité est diminuée a pH acide, mais umergye est obtenue avec les

antisécrétoires, surtout avec les inhibiteurs gmlape a protons;.

Le taux d’éradication augmente avec la dose, et ptaindre 50% en
monothérapie. Les doses faibles quoique mieuxéegrfavorisent 'émergence
de résistance;

1.1.1.3 :Les nitro- imidazolé

Les nitro-imidazolés sont sécrétés activement arean de la muqueuse
gastrique avec des concentrations élevées, ap@salbsorption compléete et
rapiderso;, leur activité est peu influencée par des moditcet de pH.

Le métronidazole et le tinidazole sont évalués éwadication de

H.pylori [ 102].

Le métronidazole est un ATB du traitement d’ératiiica de H.pylori, il est
utiisé a la place de I'amoxicilline, essentiellmh, en cas d’allergie aux
pénicillines et concerne environ 10% des sujetSrancesa;.

Le tinidazole associé a I'amoxicilline a donné désultats satisfaisants, et est
ainsi considéré comme alternative au meétronidazibl@ aussi prouvé son

efficacité en association avec la clarithromycigtd,oméprazoles; .
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1.1.1.4 : les Tétracyclines

Les tétracyclines ont une action sur la synthes&mue des bactéries en
inhibant la fixation de I'amino-acyl T RNA sur lébosome 30S, ainsi que de
nombreux systemes enzymatiques microbiens par tmréldes cations des

meétaux bivalents.

Les tétracyclines sont actives sttf.pylori et peu de souches sont
résistantes. La tétracycline a été utilisée danbukede contrer la résistance

croissante aux imidazolés et a la clarithromyaqingos) .

1.1.1.5 : La rifabutine

Plusieurs études ont montré l'intérét de la rifaimyt aprés échec
d’éradication chez les malades résistants a la daismétronidazole et a la
clarithromycine .Cependant, l'utilisation de cet B\Tevra s’accompagner de
précautions a son effet inducteur enzymatique éacadd donc les métabolismes

de certains médicaments a citer les oestro-praigfesia .
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Tableau Il : Posologie et durée de traitement antilotiques utilisé dans
I'éradication d’ H. Pylori

Amoxicilline

Macrolide

métronidazole

Tétracyeline

Pharmaco-cinétique

+ Diffuse bien
dans les liquides
biologiques
+demi-vie de 15H
+Eliminé sous
forme active par
les urines et par
la bile

+passe a travers
la barriere
placentaire et
dans le lait
maternel

+la biodiponibilité
est de 55%, non
influencée par la
prise de
nourriture

+la liaison aux
protéines
plasmatique est
de 70%

Bonne diffusion
tissulaire

+laT1/2 plasm est
de 4 heures

+le métabolisme
hépatique est
saturable

+élimination
parvoie rénale
(30%a40% de la
dose orale)

+élimination par
voie fécale( 40%
de la dose orale)

pratiquement
compléte90%a
100%

+la distribution se
fait dans tous les
tissus et passe dans
le lait a des cc
identique a celle du
plasma.

+ La liaison au
protéine est inf a
20%.

+LAT1/2 estde 8
heures

+Subit une
oxydation de la
chaine latérale puis
une
glucuroconjugaison.
Elimination

+par voie rénale
(60% a80%) et

+voie biliaire(6%
a14%)
+dialysable

+absorption
incompléte dans le
tube digestif(75%),
le calcium, le lait,le
magnésium,
I’hydroxyde d’Al et
le fer

+pic du taux
sérique entre 2H et
4H

+La liaison aux
protéines est de 32
%a64%

+bonne diffusion
intra et extra
cellulaire

+CEH avec forte
concentration
biliaire

+La T1/2 est
comprise entre 6H
a8H.

+20% a25% sont
métabolisés sous
forme inactive.

+Elimination par :
Voie rénale(45%)
Voie biliaire
Voie fécale

Doses
recommandées chez
I'adulte

1g matin et soir

500mg matin et
soir

500mg matin et soir

132 g parjouren
2 a 3 prises
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Tableau Il ; posologies et durée des traitementsrdibiotiques utilisés dans
I’éradication de H.pylori

Substance Posologie Durée de traitement
active

Amoxicilline 1000 mg *2/j - avec un inhibiteur de la pompe a protons
7 jours

- avec un anti histaminique H2 et en association avec un autre antibiotique :
14 jours

clarithromycine 500 mg * 2/j - avec un inhibiteur de la pompe a protons
7 jours

- avec un anti histaminique H2 et en association avec un autre antibiotique :
14 jours

métronidazole 500mg *2/j - avec un inhibiteur de la pompe a protons
7 jours

- avec un anti histaminique H2 et en association avec un autre antibiotique :
14 jours

Tétracycline 1g*2/j - avec un inhibiteur de la pompe a protons
7 jours
- avec un anti histaminique H2 et en association avec un autre antibiotique :

14 jours

1.1.2 : les antisécrétoires
Les antisécrétoires favorisent l'action de cedaemntibiotiques dont
I'activité est diminuée a pH acide tel que 'amalkize et la clarithromycine.
L'effet de ces ATB est d’autant meilleur que le pitta-gastrique est proche de
7,521 Il est donc logique d'’utiliser les antisécrétsites plus puissants ;
les inhibiteurs de la pompe a protons plutét gsealdi- histaminiques H2, a de

fortes posologieg .

Pour certains auteurs, une posologie élevée, rémartdeux prises, serait
justifiée pour obtenir un effet anti sécrétoiregsaint avec un maintien d’'un pH
proche de la neutralité pendant les 24 hegresos) .

1.1.2.1: les inhibiteurs des récepteurs2Ha I'histamine
Les anti-H2 inhibent la sécrétion acide en bloqudat facon sélective les

récepteurs membranaires H2 de I'histamine desleslpariétales.
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A :La ranitidie chlorhydrate

Il s’agit d’un inhibiteur des sites récepteurs HR g une activité sécrétoire
4 a 6 fois plus puissante que la cimétidine. Emé&eala ranitidine a obtenu
I’AMM dans I'éradication deH.pylori a la dose de 300 mg * 2/j, associé a deux
ATB. Seule la ranitidine posseéde une AMM pour ldcation deH.pylori

[6:84:108] Place actuelle de la ranitidine dans I'éradicatiei.pylori.

L’éradication deH.pylori en cas d’application d’'une stratégie incluant la
ranitidine prescrite pendant 7 ou 14 jours est miofréguente qu’aprés

application d’'une stratégie incluant un IPP adntidipendant 7 jours.

Les schémas de traitement incluant la ranitidinpewevent étre inférieurs
a 14 jours. Ce qui impose une exposition aux ATBvant étre plus longue
comparée aux IPP. D’ou le risque de favoriser faissement des résistances

bactériennes, notamment lorsqu’'une seconde trjpleéest a envisager.

Par conséquent la place actuelle de la ranitidsielimitée aux contre-
indications et/ou a l'allergie a un IPP, ce qui egteptionnel. En effet, il
n'existe pas d’intolérance connue a I'ensemblelBBs4).

B : La cimdtne

Il s’agit de la premiere molécule utilisée en praé clinique, contient le
noyau imidazolé de I'histamine.

La cimétidine se distingue des autres antihistaqnies H2 par ses effets
antiandrogéniques et par ses interactions médit@mses par la réduction du
flux sanguin hépatique et I'inhibition des CYP ,1AZC8, 2C9, 2C19, 2D6 et
3A4 g5

C : La faidine et la nizatidine
Ces molécules ont une efficacité comparable a della cimétidine, mai ont des
effets anti-androgéniques, et sans interférences, d8 métabolisme hépatique

des autres médicaments.
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Des résultats intéressants ont été observés aveforthks doses de
famotidine sur une semaine. La cimétidine, la fadno¢ et la nizatidine ont été

peu évaluées dans l'indication de I'éradicatiorHdylori [5;10s] .

Tableau IV : Pharmacocinétique et posologies desti-H2 [85]

Molécule

Cimetidine

Ranitidine

Famotidine

Nizatidine

Pharmacocinétique

+Résorption
digestive rapide

+Biodisponibilité
est de 63% a 78%

+métabolisme
hépatique partielle
(40%a 70%)

+élimination par
voie urinaire dont
30% a 60% sous
forme inchangée

+la demi-vie
d’élimination de
2h a 3h

+passage
transplacentaire et
dans le lait

+Résorption
digestive rapide

+biodisponibilité
est de 52%

+résorption
digestive rapide

+biodisponibilité
37% a 45%

+métabolisation
hépatique
partielle de 40% a
70%

+ élimination par
voie urinaire dont
30% a 60% sous
forme inchangée

+la demi-vie
d’élimination de
2h a 3h

+passage
transplacentaire
et dans le lait

+résorption
digestive rapide

+biodisponibilité
est de 80% a
100%

+élimination par
voie urinaire
dont 30% a 60%
sous forme
inchangée

+lademi-vie
d’élimination de
2h a 3h

+passage
transplacentaire
et dans le lait

Posologie chez

I'adulte

800 mg/ jour le

soir

300mg/ jour le
soir pendant 4 a

8 semaines

40 mg/ jour le
soir pendant 4 a

8 semaines

300 mg/ jour le
soir pendant 4 a

8 semaines
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Tableau V : Effets indésirables des anrkl2 [ss]

Cimétidine

Ranitidine

Famotidine

Nizatidine

effets indésirables

-céphalées, constipation,
diarrhée, nausée, myalgie

-météorisme

-néphrite tubérointestinale
-exceptionnellement,
eruptions cutanées,

hépatite, pancréatites,
pancytopénie

-céphalées, constipation,
diarrhée, nausée, myalgie

-augmentation de la
créatinémie

-exceptionnellement,
éruptions cutanées,
hépatite, pancréatites,
pan cytopénie

-céphalées, constipation,
diarrhée, nausée, myalgie

-ballonnement abdominal

-exceptionnellement,
éruptions cutanées,
hépatite, pancréatites,
pancytopénie

céphalées, constipation,
diarrhée, nausée, myalgie
-somnolence
-exceptionnellement,

éruptions cutanées,
hépatite, pancréatites,

pancytopénie
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1.1.2.2 : Les inhibiteurs de la pompe aqtons
A : Mgnisme d’action :
Les inhibiteurs de la pompe a protons agissentédnisant la sécrétion

d’acide gastrique par inhibition de la pompe ATHasi H+K+ des cellules

pariétales, s’'opposant au transport du proton ladtsmiere gastrique.

lls inhibent également I'uréase ou I'ATPaseHipylori et ils pourraient a
eux seuls réduire I'inoculum bactérien angal
B ek différents médicaments

B1: L'oméprazole

L’'oméprazole augmenterait la sécrétion de certakiEB dans la
mugueuse gastrique, notamment la clarithromyciae cpntre, il diminuerait la

sécrétion des 5-nitro imidazolés dans le liquidgnigueye).

La posologie d’'oméprazole utilisée est généralemden20 mg matin et
soir, soit 40 mg par jour. Des posologies de 20trog fois, voire quatre fois
par jour, ou encore 40mg trois fois par jour, oté& étudiées sans obtention
d’amélioration du taux d’éradication. L'oméprazaet recommandé dans le
traitement de premiere ligne, par 'european Héléater study groups 1.

B2 : Le lansoprazole

Cette molécule, comme l'oméprazole a montré soitaefté in vitro
contre H.pylori, et les effets de ces deux inhibiteurs sont coaipasios). Il
présente une biodisponibilité élevée et une graagalité d’action. Les taux
d’éradication sont plus élevés en l'associant axdAliB ('amoxicilline et

tinidazole ou métronidazole et clarithromycine)
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Tableau VI :&actéristiques pharmacologiques des IPP.

PP Oméprazole Lanzoprazole Pantoprazole Rabéprazol

Pharmacocinétiques =>résorption intestinale se fait en 3 a 6 heures
=>la fixation aux protéines plasmatiques a 95%
=>la biotransformation hépatique en dérivés inactifs
=>|"élimination se fait par les voies urinaires et biliaires

Effets indésirables =>troubles généralement transitoires, en debut du traitement : nausées, vomissements,

=>plus rarement, céphalées, vertiges, épigastralgies, diarrhées, douleurs abdominales
=>réactions cutanées allergiques trés rares nécessitant I’arrét immédiat

Posologie chez adulte 20 mg matin et soir 30 mg matin et soir 40mg matin et soir 20mg matin et soir

Tableau Vll:laposologie et la durédu traitement des antisécrétoiregss

Antisécrétoires Posologie Durée du traitement
Oméprazole 20 mg *2/] En association avec une bithérapie antibiotique :7 Jours
Pantoprazole 40 mg *2/] En association avec une bithérapie antibiotique : 7 Jours
Lansoprasole 30 mg * 2/] En association avec unebithérapie antibiotique : 7 Jours
Rabéprazole 20 mg *2/] En association avec une bithérapie antibiotique : 7 Jours
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1.1.3: Autres traitements

1.1.3.1: les antiacides

lls sont généralement prescrits dans le traitensgmiptomatique des
douleurs de la maladie ulcéreuse évolutive en &ggmt avec un anti sécretoire,
bien que leur effet ne soit pas clairement démoitads ce but, ils doivent étre
pris apres le repas, et éventuellement au momendaeurs, la durée de leur

prescription se limite a la seule période doulosegu

Le meilleur choix d’un antiacide se fait sur laeual neutralisante la plus
élevée possible. A doses importantes, les antiscisieuls favorisent la
cicatrisation de l'ulcére duodénal, de facon nofféeknte de celle de la
cimétidine. Mais a ces doses, ils donnent une &Bce élevée deffets
indésirablesss;106] .

1.1.3.2: Les cytoprotecteurs
Ale sucralfate

Il s’agit d’'un gastro-protecteur par la formatidiun écran protecteur, qui
adhere fortement aux crateres ulcéreux au nivealuldere en se combinant
avec l'exsudat protéique. Il inhibe ainsi la rétffion des ions H+. |
inhiberait également I'action de la pepsine et slgds biliaires en se liant a ces
derniers impliqgués dans la physiopathologie decé&d gastrique .Ce
médicament est indiqué dans le traitement de Falgastroduodénal en poussée
a la dose de 4g / jour pendant 4 a 8 semaines @Airsn prévention des rechutes

de I'UD a posologie réduite a moitié.

Le sucralfate est contre-indiqué chez les prémateténouveau-neés, et il est
déconseillé en cas d’allaitemepat;.

B : In@isoprostol :
Il s’agit d’'un analogue de la PGEL.ll augmente darétion du mucus et des

bicarbonates.ll prévient également la rupture debdariere muqueuse et
empéche ainsi, la rétro diffusion des protons H+.
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Le misoprostol est indiqué dans le traitementuledre gastro-duodénal
a la dose de 800 pg par jour répartie en quatsesusi. Il est également utilisé
en traitement prophylactique des Iésions induitadgs AINSs7).

Cependant, ce médicament n’est pas dénué d'effidtsirables, suite a

son effet systémique comme toute prostaglangtine

- I augmente les contractions utérines, d’ou il @mtre-indiqué chez la
femme enceinte, et chez la femme en cours de ged@ttivité génitale sans

contraception efficace. Et ce a cause du risquealformations cranio-faciales.

- Il provoque une vasodilatation dont il faut teoompte chez les patients

hypotendus

- Il stimule la motricité intestinale, d’ou la semnwe de diarrhées dose
dépendantess)

@nalogue de la somatostatine :

Il s’agit d'un octapeptide synthétigue d’activitéimgaire a la
somatostatine naturelle. C’est un polypeptide, dargnt distribué dans
I'organisme. Ses propriétés inhibitrices sur lar&tan gastrique acide et sur la
libération d’hormones digestives sont a la base sbe utilisation en

thérapeutique).

Deux types de molécules sont actuellement dispesibla somatostatine
s8] cycligue synthétique et l'octréotide (Sandostajinetn octapeptide de
synthese, avec des propriétés apparentées a edllesdmatostatine natureig

D : besmuth salicylate basique

Il s’agit d’'un gastro protecteur, un antiseptiquaestinal, dont le
mécanisme d’action principal est la constitutiomaasurface de la muqueuse
d’'une pellicule protectrice. Il a été utilisé aditie par voie parentérale pour ses

propriétés anti-infectieuses.
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Le bismuth a fait I'objet de plusieurs études, quit démontré son
efficacité sur la cicatrisation des ulcéres gasts] et duodénaux. Sa
commercialisation a été suspendue en France duléamombreux accidents
neurotoxiques, ainsi il n’existe pas sous formesgécialitési). Il a une place
importante dans le traitement d’éradication de taog intention pratiquée dans

d’autres payg;

Hes antis cholinergiques :

Actuellement, cette classe médicamenteuse estiskdibn trés limitée.

Elle concerne les antimuscariniques plus séletifgue la pirenzépineg.

Les médicaments atropiniques longtemps utilisésarg plus prescrits
dans cette indicatiop.
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1.2 :La stratégie thérapeutique de la maladie ulcéreuse

1.2.1 L’éradication de Helicobacter pylori

L’éradication deH.pylori correspond a la disparition de la bactérie au
minimum un mois apres la fin du traitement d’ératan.
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Selon la Conférence francaise de consensus (Ratishre1995)90;, un
traitement éradicateur efficace doit avoir un taexsucces de plus de 90 % et

des résultats reproductibles obtenus avec de $aililses des médicaments.

Le traitement doit étre simple, de courte duréairaun faible codlt et
une bonne tolérance. |l doit permettre d’obterds daux d’éradication éleveés
(au moins 90% d’éradication), et de limiter I'apgpan des résistances

1.2.1.1: Les schémas thérapeutiques

La conférence de consensus de 1995 avait recommamalérithérapie

d’'une durée de 7 jours associant un IPP a doulde €b2 ATBoo.

A :L’association : « IPP- amaailline — clarithromycine »
Une trithérapie de 7 jours associant :

Amoxicilline (2*1000mg) + Clarithromycine (2*500mg) +IPP double dose,

L’IPP peut étre 'oméprazol@ * 20 mg),lansoprazol¢2*30mg), ou pantoprazole

(2*40mg) [s41.Cette association constitue le schéma thérapeutdgie
1°intention en raison du taux de succes (envir@mh) 7€ ;oo

B : L'association: « IPP- métmidazole- clarithromycine »
Métronidazolg500 mg* 2)+ clarithromycing500mg * 2)+ IPP (double dose)

Il est conseillé de réserver cette association aasxde contre-indication
aux béta-lactamines, car elle comprend 2 ATB fréguent inducteurs de
résistance del.pylori (Clarithromycine, métronidazole ou tinidazole).

Ces 2 associations donnent des résultats semblalles taux
d’éradication espéreés sur la base de résultatsgsuithient supérieurs a 9@%%
C: Un troisieme schéma assadia IPP- amoxicilline-

métronidazole avait été proposée :

IPP (double dose) — amoxicillii®00mg *2) - métronidazol€500 mg*2).
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= En premiere intention en cas de contre-indicagongas d’intolérance ou de
forte prévalence de résistance a la clarithromyomeprésente I'avantage

d’étre moins codteuse.

= En seconde intention, en cas d'échec d'éradicatipres un traitement
initial, en raison de son taux de succes inféréegelui de I'association de
référence, et a sa moins bonne tolérance due deats efidésirables des

imidazolésioo .

1.2.1.2 : Les facteurs d’échec de [adication de H.pylori

L’efficacité des schémas dépend de l'observancdratement et des

résistances bactérienngs

L’observance au traitement

L’observance correcte du traitement doit toujoure &erifiee .1l a été
démontré que le taux d’éradication diminue fortenrs@ries malades prennent

moins de 60% de la posologie totale preseciite

Le médecin traitant doit, au moment de la presomptinformer le malade
de l'intérét du traitement et de I'éventualité @$ indésirables afin d’'éviter
I'arrét prématuré des ATB. L'observance dépend mande partie des effets
indésirables du traitement.

La résistance aux antibiotiques

Les résistances bactériennes sont une cause efieatdirécidivess; .

A ce jour, seules les résistances acquises awxinmidazolés et, dans une
moindre mesure, aux macrolides posent un problerageun en pratique

clinique.

Un autre de type de résistance propk¢ @aylori doit cependant étre aussi
mentionné : il s'agit de la résistance pharmacaojogiqui rend compte de la

résistance observée in vivo vis-a-vis d’'antibioig@actifs in vitro.
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Cette résistance in vivo est due principalementiregadpacité d’obtenir des

concentrations suffisantes de I'antibiotique ae d& I'infectiony; .

Taux de résistance d’'Helicobacter pylori aux imméas

Il est d’environ 20 % en Amérique du Nord, 30 %Emope, allant de 60
a 80 % en Afrique ou en Chipe

Résistance d'Helicobacter pylori vis-a-vis de la arithromycine

Elle est moins bien connue que celle aux dérivédanolés en raison de
sa prévalence actuellement plus faible. Le tauxédestance primaire, dans les
pays anglo-saxons, est compris entre 0 et 5 %e @efivalence est plus élevée

dans certains pays et notamment en France outiistaléja 10 %p:s1).

La durée du traitement

Une augmentation de la durée de traitement de IDjaurs pourrait étre
bénéfique.

Certaines études ont montré que des durées denmgait de 10 a 14 jours
ont donné des taux d’éradication supérieurs a deaxraitements de 7 jours.

1.2.1.3: Les schémas thérapeutiques ers cke récidive

Durant ces 2 derniéres années, des travaux (nooreeramnsensuels)
permettent de schématiser les alternatives suisante
-Adjonction d’'un métal lourd:plusieurs études soulignent l'avantage de
I'association de sels de bismuth ; cette associa#h proposée en
guadrithérapie.
-Adjonction d’'un troisiéme antibiotique : l'utilisation de trois antibiotiques
associés a un IPP a été préconisée en cas d’édmee premiere tentative
d’éradicationrs) avec un taux d’éradication compris entre 60 e¥%/6
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-Traitement endoscopique topique: il a été proposé par les auteurs japonais,
au moyen d’'une seule instillation intra-gastrigiigne solution contenant 80 ml
de bicarbonates de sodium 7%, amoxicilline 4 gromédazole 1g et pronase

36 000u; ce traitement topique était précédé dmisjde Lansoprazole 30 mg/j
et pronase 18 000 U, deux fois par jour ; le tdéxadication était de 87,5 %.

-Nouveaux antibiotigues : de nouveaux antibiotiques sans réaction
croisée aussi bien dans la famille des imidazolésdps macrolides pourraient

étre disponibles prochainemenst.

-Traitement d’entretien par anti sécrétoires surtout chez les patients

ayant un ulcere compliqus.

lére ligne IPP-amoxicilline-clarithromycine IPP-amoxicilline-métronidazole
2eme ligne [PP-amoxicilline-métronidazole IPP-amoxicilline-clarithromycine

\ Echec d’éradication /

Culture et antiobiogramme

| }

IPP-amoxicilline-clarithromycine ou IPP-amoxicilline-rifabutine
b . I3 - - “
3eme ligne métronidazole™ 14 14

* En fonction des résultats de 1’ antibiogramme

Figure 18 : les schémas thérapeutiques proposés dans le traitement d’éradication [39]
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1.3 : La prise en charge de la maladie ulcéreuse gastratddénale non
compliquée.
1.3.1: La prise en charge de l'ulcegastriqgue non compliqué

1.3.1.1: Traitement par les antéisrétoires

Les antisécrétoires gastriqgues ont la propriété ncone d’inhiber la
sécrétion gastrique acide réduisant, dans des piap® variables suivant le
médicament, les volumes et les concentrations saidesuc gastrique sécrété
[6;108] .

Si les anticholinergiques ont été les premierssantétoires disponibles,
les anti-H2 et les IPP des cellules pariétales semtdeux principaux types

d’antisécrétoires utilisés aujourd’hui en thérajopieis;10s).

JO frithérapie J7 monothérapie entre J42 et 36
Paedow Phdosestnded
+ 2 antibiotiques

JO trithérapie J14 monothérapie entre J42 et 56
widne dowledose T miedesmied

+ 2 antibiotiques

- la dose standard est la dose nécessaire a la cicatrisation des ulcéres évolutifs - lansoprazole 30 mg/j. oméprazole 20
mg/}, pantoprazole 40 mg ou ranitidine 300 mg

- 1a double dose constste en | admintstration de deux fois la dose standard en deux prises par jour 4 environ douze
heures d'mtervalle

Figure 19 : Traitement de l'ulcére gastrigue en présence de. pylori [93]

En l'absence d'étude de cicatrisation de I'UG aptestement, un
traitement antisécrétoires a simple dose doit @wasuivi 3 & 5 semaines au-
dela de la fin du traitement d’éradicatipn. Une gastroscopie de contrdle est
nécessaire. Elle permet d’'une part la cicatrisatie I'ulcére et d’autre part de

pratiquer des biopsies antrales et fundiques pantra@ler I'éradication.
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Il est souhaitable de pratiquer cette gastroscbpi® semaines apres la fin
du traitement antisécrétoire pour diminuer le resgie résultats faussement
négatifs.

En cas de cicatrisation compléte et d’éradicatienHdpylori, aucun
traitement d’entretien n’est nécessaire

En cas de cicatrisation sans éradicationHipylori, il est nécessaire
d’effectuer une endoscopie avec biopsie. Dans sd’isalement de la bactérie
est souhaitable afin d’effectuer un antibiogranume

Si le test respiratoire ne peut étre réalisé, uastrgscopie avec biopsies
antrales et fundiques doit étre pratiquées poutrdlan I'éradication.

1.3.1.2 Les ulceres gastriquékpylori négatifs

En I'absence d’infection pad.pylori, il est indispensable de rechercher la
prise de médicaments ulcérogénes surtout les AINS.

Un traitement antisécrétoire est indiqué pendambB4dsemaines, suivi d’'un
contréle endoscopique sur la cicatrisation.

L’absence de cicatrisation au contréle du deuxiémaois conduit a
prolonger le traitement d’une durée égale, au tedmdaquelle la persistance
d'une Iésion endoscopique, malgré une bonne ohsesyaconduit a la
discussion d’'une indication chirurgicade.

Résultat de 'analyse des biopsies

| Infection & HP Absence d'infection & HP
— Eradication d’HP (irithérapie de 7 jours si IPP, Traitement antisécrétoire :
14 jours si anti-Hy)" —IPP : 4 a 6 semaines
puis monothérapie antisécrétoire — Anti-H, : 6 & 8 semaines

— Durée totale du traitement : 6 & 8 semaines
Les IPP ont démontré une efficacité
supérieure a celle des anti-H,
La durée peut &tre allongee s'il existe
des facteurs retardant la cicatrisation :
tabagisme, grande taille de l'ulcére

v

Contréle de la cicatrisation compléte par endoscopie avec biopsies
4 4 6 semaines aprés 'arrét du traitement

Figure 20 : Traitement et suivi de I'ulceregastroduodénal.
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1.3.2 : La prise en charge de l'ulcéere duodénal ggoussée

1.3.2.1: Les ulcéres duodénatkk.pylori positif

| Jlcgre duocdaenal |
| Deux biopsies antrales |
I
[ |

HE positif HB negatif
(9 %) {10 o)
I
I 1
Ulcere ducdanal Ulcere ducdéanal compligus AlS
simpls Affection s&evars associaes Zollingar et Ellisoan
Traitement par AIMNS, aspirine, Maladie de
anticoagulants Crohn duocdaenal
Hwvparséacrétion acide

—radication HF 7 jours
par trithéerapie suivie
d'un traitement de 2 semainaes
par antisacretoire

Eradication HF 7 jours
par trithéerapie sans
relais par antisecretoire

Parsistance des sympidmes
Tentative ultérisure d"é@radication

Contrdle Sradication
4 & 6 semaines apras
arrét du traitement

Figure 21 : Prise en charge de 'UD

JO trithérapie J7 monothérapie J28
o oo done T PP dose standard
+ 2 antibiotiques

JO trithérapie J14 monothérapie J28
i ol o T cnitidine dose standard |

+ 2 antibiotiques

- la dose standard est la dose nécessaire a la cicatrisation des ulcéres évolutifs : lansoprazole 30 mg/j, oméprazole 20
mg/]j, pantoprazole 40 mg/j ou ranitidine 300 mg/j

- la double dose consiste en I’administration de deux fois la dose standard en deux prises par jour a environ douze
heures d’intervalle

Figure 22 traitement de I'UD en présence dBl.pylori [93]

La recherche dEl.pylori peut s’effectuer par I'examen anatomopathologie
et éventuellement par un test a l'uréase. En capré&ence dél.pylori, un
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traitement d’éradication par trithérapie doit &rescrit. Dans l'ulcéere duodénal

en poussée, a lissue de la trithérapie de 7 jeaurs

Il existe suffisamment d’arguments pour ne pas meoander
systématiquement un traitement complémentaire de se8naines par
antisécretoires, sauf en cas de persistance ddeudsud’'ulcére compliqué,

d’affection sévere concomitante ou de prise d’'aatitlants ou d’AINS:ss] .

Lors de la précédente conférence de consensusitlédaé recommandé la
poursuite du traitement d’éradicatipn .Toutefois la poursuite de ce traitement
antisécrétoires est recommandée chez les malgdesun ulcére compliqué ou

une affection sévere concomitantess) .

Le traitement doit étre poursuivi également. Ledanes qui conservent
des douleurs a la fin de la trithérapie et chemxapi sont sous traitement par
anticoagulants ou par AINS).

Le contrdle de [I'éradication doit toujours étre eetié en cas de
persistance des symptdmes de tentative antérié@radatation, de traitement

par AINS ou par anticoagulant ou d’antécédent aeptication d’ulcere.

Ce contrble doit étre effectué idéalement par w tespiratoire 4 a 6

semaines apres la fin du traitement antisécrétouemntibiotiquess).

En cas de récidive aprés une seconde séguencepehtgae, une

guadrithérapie comportant le bismuth semble avoé meilleure efficacités) .
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Résultat de 'analyse des biopsies
I
[

|
| Infection a HP Absence dinfection & HP

— Eradication d’HP (frithérapie de 7 jours si IPP, Traitement antisécrétoire :
14 jours si anti-H,)* —IPP : 4 semaines
puis monothérapie antisécrétoire™ — Anti-H, : 4 &4 6 semaines
— Durée totale du traitement : 4 semaines ¢
Disparition des symptémes et patient Malades a risque, ayant présente :
non a risque (maladie ulcéreuse non — des complications
recidivante, absence d'ulcére complique — des récidives
ou de facteurs de risque / prise — un terrain & risque
d'anticoagulant ou d’AINS) (anticoagulants, tare viscérale)
I I I I
oul NON NON oul
Arrét Controle de I'éradication d’HP Arrét Traitement au long
4 4 6 semaines aprés l'arrét court :
du traitemment (test respiratoire — IPP & dose adaptée
ou endoscopie si test non réalisable) — Anti-H, a demi-dose
] |
Eradication MNon éradication

v

3 attitudes peuvent se discuter

Deuxiéme cure Deuxieéme cure Traiternent au long court
probabiliste d'éradication avec adaptée a par antisécrétoire
le méme schéma thérapeutique l'antibiogramme d'HP a demi-dosa™™

Figure23 : Traitement et suivi de 'UD [42]

1.3.2.2: Evolution des symptomes et dertaladie ulcéreuse apres

éradication

L’éradication précoce de.pylori réduit les colts de prise en charge des

sujets atteints de la maladie ulcéreuse duodénple

Aprés éradication, la récidive de la maladie esement liée a une

réinfection.

Malgré la disparition dél.pylori, et la disparition de la maladie ulcéreuse,
prés de 40% des malades conservent des manifestaialoureuses isolées ou

associées a un reflux gastro-cesophagiens dangéaan10% dans 5 aps.
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1.3.2.3 : Les ulceres duodénau.pylori négatifs

Dans le cas d'une recherche négativeHdeylori par un test a l'uréase,
I'histologie et la culture I'absence de la bactédieit étre confirmée par la

réalisation d’un test sérologique.

D’autres causes de la maladie ulcéreuse doivest réttherchées tels
gue La prise d’anti-inflammatoires, la maladie del® duodénale, le syndrome

de Zollinger- Ellison.

Il faut savoir qu'un certain nombre d’UD sont urémoent liés a une
hypersécrétion acide et justifient un traitemerttséiarétoire d’attaque de 4 a 6
semaines relayé par un traitement d’entrgtie; .

1.4 :La prise en charge des ulcéres gastro-duodénaux napliqués.
1.41 La prise en charge de [lulcere gastug ou duodénal

hémorragique ou perforé

En cas d'ulcere hémorragique, la prise ne chargsisi® en un traitement
antisécréetoire associé a I'hémostase locale pagrasg#d endoscopique ou
coagulation thermique. Une intervention chirurggcdlnémostase est indiquée,

si les traitements médicaux et endoscopiques soistefficacitéy).

Aucune étude n’a montré que la présencdHggylori devait modifier la
stratégie thérapeutique, chirurgicale ou et / adosoopique, de la phase aigue
de 'hémorragie ou de la perforation d’ulcexe

1.4.2 Le traitement d’éradication

Ce traitement doit étre administré selon les magaljue celle de l'ulcere
non compliqué. Le début du traitement d’éradicatpeut étre décalé par

rapport au début du traitement antisécrétoire somadu fait que :

L’administration du traitement d’éradication par ievointraveineuse

n'augmente pas le taux d’éradication d’un traitenagtisécrétoire.
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L’administration au préalable d’un traitement agti®toire ne modifie pas
I'efficacité du traitement par trithérapie. Le teanent antisécrétoire doit étre
poursuivi 3 a 5 semaines apres la fin du traitendiétadication. En cas
d’absence d’éradication aprés au moins deux séqaaletrithérapie effectuées
selon les recommandations, un traitement antig®eréd’ entretien doit étre
poursuivip).

1.4.3: Le traitement d’entretien

Le risque de récidive a l'arrét du traitement doéteux est important,
entre 50% a 90% des malades sans traitement réotdifans I'année qui suit la

cicatrisation. Ce risque justifie le maintien dwaitement d’entretiep; .

Seuls sont systématiquement traités les malades :

» ayant un haut risque chirurgical en cas de conplicade la maladie
ulcéreuse .qu’elle soit duodénale ou gastriques darcas, le traitement doit
étre prolongé.

» dont I'age est supérieur a 60 ans.

» ayant des tares viscérales contre-indiquant laiaiie.

» présentant des antécédents de complicatipns

Ce traitement d’entretien fait surtout appel auk Ibu aux antis H2, les
IPP ont une action plus puissante que les anti-[¢2id et aprés stimulation par
les repas. Leur action est aussi plus prolongée
2. : Le traitement chirurgical
2.1 :Place du traitement chirurgical dans la prise en carge de l'ulcéce

gastro-duodenal

L'utilisation de plus en plus large du traitemeleintretien au cours de la
maladie ulcéreuse a fait sensiblement diminuerinégations du traitement
chirurgicalz. Cependant, la diminution des actes chirurgicaour pJD était

déja constatée avant la commercialisation de |aétodne 42) et s'explique
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probablement en partie par une baisse des indisathbirurgicales pour ulcére

non compliquésa;.

Théoriquement, le traitement chirurgical est réSeaux cas d'ulcéres
résistants au traitement médicamentsy. Il peut s’agir d'une absence de
cicatrisation lors d’'une poussée évolutive récidmaltiples sous traitement
d’entretien, une suspicion d’'une dégénérescence awlécision chirurgicale
2os1) En effet le but le plus évident du traitementraifgical est surtout de
prévenir les récidive de la maladie ulcéreuse, atcdde bloquer son cycle
évolutif (51:94] .

2.2 :Récidives ulcéreuses postopératoires

La récidive signifie réapparition de l'ulcere aunme& endroit de l'ulcére
initial aprés un traitement chirurgical, cela suppte segment digestif intéressé
ait été laissé en place, ce qui est le cas apeegslifiérentes techniques de

vagotomie.

Le taux de récidives de l'ulcére duodénal n’est gifferent en fonction
des diverses techniques de vagotomie. Aprés vagetimamculaire et drainage,

le taux de récidives est estimé entre 6% et 15%sdpr 10 ans de requl.

Aprés vagotomie hypersélective, le taux de réciditteint plus de 10%
avec un recul supérieur a 5ans. Le risque de k&idiste constant, au moins

dans les 5 premieres années, apres la vagotomeedgypctive.

Le traitement de la récidive ulcéreuse est d'aborédical, et il est
identique a tout ulcére évolutif. Aprés 6 semaidegraitement I'éradication. I
doit étre contrélé par la réalisation de I'endoseope taux de cicatrisation sous

traitement est estimé a 80% a 6 semaines.

Le traitement chirurgical permet une réduction,nanins partielle, de la
sécrétion gastrique acide, ce qui augmente sarg ¢ksichances d’'une bonne

efficacité du traitement médical aprés la récidive
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3 .La place de la phytothérapie et du reméde traditionnel dans le traitement
Pour traiter les ulceres gastro-duodénaux, on &rgément recours au

traitement allopathique mais qui n’est pas déneéets indésirables.

La phytothérapie, élément de la médecine tradigtlan est I'art de traiter
par les plantes médicinales. Elle constitue uneap®utique a variables
multiples dont il est indispensable de définir, tmsér rigoureusement la
composition, mais aussi d’établir un diagnostic rafimdi qui permet une
meilleure détermination de [I'étiologie et de plackr pathologie dans
I'organisme humain. La phytothérapie a considérabl& évolué ces dernieres

années, et attire de plus en plus les gens.

Les principales plantes utilisée dans le traitem@at|'ulcére gastro-
duodénal :

3.1 :Réglisse glicyrrhiza glabra:

Figure 24ylicyrrhiza glabra

La commission européenne reconnait 'usage deglessé pour traiter les

ulcéeres gastriques et duodénauax

Des études cliniques ont démontré que I'extrait vadu prévenir la
récurrence des ulceres gastriques..L'une d’elle, d’'une durée de 2 ans et
portant sur 82 sujets, a conclu qu’un extrait dettdisse était aussi efficace que

la cimétidine, dans la mesure ou les patients engient en permanence.

73



Des expériences aux laboratoires ont montré qua&trdié de réglisse
déglycirrhiziné stimule la production du mucus et sEcrétions dans le tissu

gastriqueos).

La glycyrrhizine a une action anti-inflammatoireiganente la production
de mucus stomacal, le temps de vie des cellulabébpies de I'estomac et

inhibe la sécrétion du pepsinogéne.

L’acide glycyrrhétique bloque partiellement la dsgation des hormones
surrénaliennes, notamment du cortisol. De ce &ie prolonge leurs effets

biologiques chez I'homme.

In vitro, I'extrait hydroalcoolique de réglissehibe les souches de
H.pylori Il peut de ce fait, protéger les tissus interaestre les ulceres,
notamment ceux qui sont causés par les ANS

3.2 :Curcuma curcuma longa

Figure 2%ufCuma longa

Le curcuma a été utilisé de facon traditionnell@rptraiter les ulcéres
gastro-duodénale. Des études en laboratoire io eitrin vivo indiquent qu'il

aurait des effets protecteurs sur la muqueuseigasiiio] .

Plus récemment, des chercheurs thailandais ontv@bgee régression compléte
des ulceres duodénaux et gastriques chez 75% gkts swxquels on avait

donné 3 g de curcuma par jour répartis en 5 pdesesnt 4 a 12 semaings.
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3.3 :Camomille allemande : Matricaria recutita

Figure 26 : Matricaria recutita [99]

Bien qu’une longue pratique clinigue semble indiggque la camomille
est efficace pour prévenir et traiter les ulcerastrp-duodénaux, et que les
études pharmacodynamiques démontrent que diverpas#s de la plante ont
une activité antiulcéreuse, aucune étude clinigaeencore été menée dans le

but de démontrer la pertinence de cet usage matlicin

En plus de son activité anti-inflammatoire et astdminique, la
camomille combattrait la bactériel.pylori j9s;. Les médecins et herboristes qui
emploient la camomille a cet effet soutiennent tueliement que non seulement
elle peut soulager les symptdomes, mais qu’elle,peusque le protocole de
traitement est bien suivi, effectivement guérirulceresi).

3.4 :Souci :Calendula officinalis

Figure27 : Calendula officinalis[9g]
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Le souci est une plante médicinale largement éélidans le monde, en
particulier pour les soins de la peau. Au XIXe Eeein groupe de médecins
ameéricains qui incluaient la phytothérapie a leatigue clinigue employaient le

souci pour traiter les ulcéres de I'estomadg

D’apres les recherches, un seul essai cliniqueatuéwon efficacité. Il
s’agit d’'une étude menée en 1981 en Bulgarie, duesquelle 170 patients
souffrant d’ulcere duodénal ou de gastroduodénite &€ soulagés par une
préparation contenant du souti;.
3.5NOPAL : Opuntia fucus indica

Figure 28 : Opuntia fucus indica[101]

Les fleurs de cette plante étaient traditionnellemasilisées en Amérique

latine pour soigner divers troubles gastro-intesatiy incluant les ulceresio.

Bien que les études cliniques fassent défaut, masggénéralement, que
les effets bénéfiques du Nopal sur le systeme tiligesurraient s’expliquer, en

partie du moins, par sa forte teneur en pectims @hucilage.

Les résultats d’essais menés sur des animaux ombrdeé que le Nopal

avait une action antiulcéreuse et anti-inflammatadr;.
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3.6 : Le Mastic Pistacia lentiscus

Le mastic (Pistacia lentiscus) est une variét@id@achier qui pousse sur

I'Tle de Chio, en Greces).

La résine de mastic est un reméde naturel utikkpdid plusieurs centaines

d’années et dont la science moderne a montrédaifié et I'innocuitéz2:100] .

Figur®:2Pistacia lentiscus

Dans un essai clinique en double aveugle portant38upatients, des
chercheurs ont constaté gu’une dose orale de 1ngadéc par jour pendant une
période de deux semaines entrainait un soulagemesnsymptdomes dans 80 %
des cas chez des patients ayant un UD traité ave@astic contre 50 % dans le
groupe témoin. L’étude a également apporté desvpseandoscopiques que le
mastic favorisait la guérison des tissus de la rauge gastriqueo). La guérison
de l'ulcere a été compléte chez 70 % des patigetsapt le mastic contre 22 %
dans le groupe placebo. Il faut souligner que Istimatait également efficace
contre les souches de H. pylori résistantes aucagdint, méme a trés faibles
concentrations. Ces résultats suggerent que le ianast des activités

antibactériennes tres nettes contre H. pylor
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Partie pratique
L’ACCOMPAGNEMENT A L’OFFICINE DE LA MALADIE ULCEREUSE

Compte tenu de la fréquence des pathologies gdstrdénale et de

I'infection parH. pylori, les pharmaciens sont souvent sollicités par ldemia.

Le rdle du pharmacien apparait fondamental au uoivele la
communication instauré avec le patient, ainsi qudldence qu’exerce ce

dernier dans le suivi des recommandations.

L’intervention du pharmacien doit étre dirigée vers
= |'amélioration de I'observance au traitement pri¢gxar le biais des conseils
portant sur les régles hygiéno-diététiques.
= lincitation du patient a prendre les précautiogsassaires afin de prévenir

la survenue d’ulcére, ainsi que ses complicatians

1-Ro6le du pharmacien dans le suivi thérapeutique

Le pharmacien doit recommander aux patients unndisede regles
hygiéno-diététiqgues et de conseils lui permettaaméliorer I'évolution de sa
maladie et de favoriser une guérison complete

1.1Regles générales hygiéno-diététiques

Le pharmacien accompagne la lecture de l'ordonng@acedes conseils
appropriés
lls sont communs a tous les malades et sont rautdoien suivis tels que :
= Exercer une activité physique.
= Pratiquer des activités de détente.
=  Prendre le repas a heure fixe, dans le cam@renant le soin de bien

mastiquer.
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Il doit recommander aux patients d’attendre 2 hewstre les repas et la

position couchée.

Le pharmacien doit proscrire tout stimulant dedarétion gastrique tels

gue tabac, épices, café, repas trés riches...)@imslies boissons alcoolisées

Il doit inciter le malade a manger dans le calnmemastiquant bien et en ayant
un repas de volume modéré et éviter les alimenisasis : les épices et le
vinaigre qui irritent la muqueuse, les alimentpdryoniques trop salés ou trop
sucrés qui provoquent une hypersécrétion gastrigaealiments ou préparation
culinaire grasses, les fruits crus acides, lesdonis gazeuses tres minéralisées

et les sodago

Il doit favoriser I'observance du traitement d’dcadion en précisant que
I'efficacité du traitement dépend du respect desofumies et de la durée du
traitement. Ainsi qu’en rappelant l'efficacité dwaitement et du faible
pourcentage de récidive en cas d’éradication réussill doit veiller au bon

usage des médicaments :

Les trois médicaments sont a prendre de préférensemble en deux

prises par jour, a 12 heures d’intervalle.

Le pharmacien doit rappeler le malade de ne paguer les comprimés
ou gélules d’IPP.

Ces molécules, instables en milieu acide, sonéggss par un enrobage
gastro- résistant. Toutefois, les gélules d’'omeezt lansoprazole peuvent
étre ouvertes ou les comprimés d’ésoméprazole rdiépedans de l'eau a

condition de ne pas macher ou écraser les microgsn

Il doit également informer son patient sur les tsffendésirables du

traitement

= |'amoxicilline peut entrainer des troubles digestiec ballonnement, selles

molles.
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= La clarithromycine, a la dose prescrite, entrainasd50 % des cas, une

dysgueusie avec un godt métallique dans la bouahdigparait quelques
heures apres la derniére prise Ceci est d0 a ééror de [l'antibiotique
dans la salive ;

Pour diminuer ces effets, le pharmacien doit recander la prise pendant les

repas.

si un antiacide est prescrit au début du traiterdenfulcére pour soulager les

symptdmes, il faut respecter un intervalle de 2ré®uentre I'antiacide et

I'antisécrétoire en raison du risque d’interactin@dicamenteuse.

1.2 :L’arrét du tabac

Le pharmacien doit expliquer a son patient quealbad est souvent relié a

une incidence accrue de la survenue de l'ulcereqdsodénal.

Il doit expliquer que l'arrét du tabac contribue maitement de l'ulcere
gastro-duodénal, sa contribution est prouvée par @eades contrélées qui
montrent que cet arrét diminue de 50% le taux dadires a l'arrét du

traitement médical.

Puisque le tabac augmente la sécrétion d’acide Hastomac, ce qui
rend les fumeurs plus exposés au risque de déwalappulcere et retarde sa

cicatrisation qui devient plus longue.

C’est pour cette raison que l'usage du tabac estrfent déconseillé, non

seulement pour accélérer la guérison de l'ulceess mussi pour prévenir

sa récidiver2).

Suppression des drogues gastro-agressives

Le pharmacien doit sensibiliser son patient a téen des médicaments
gastro-agressiveg; . tels que :
* Les Anti-inflammatoires non stéroidiens et ' AAusdoutes ses formes.

e Les corticoidesa.
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Cette suppression n’est pas toujours possible, itl'faiut toujours évaluer

le taux bénéfice/risque.

Le pharmacien doit prévenir les patients sur legués d’'une prise de
médicaments gastrotoxiques en dehors de tout itomsédical ou
pharmaceutique, et doit insister sur I'importamte renouveler la demande
d'avis médical si les troubles dyspeptiques peasistmalgré le suivi du
traitement et des conseils hygiéno-diététiques

1.3 :Vie calme sans stress

Le pharmacien doit expliquer 'impact négatif deess sur I'évolution de

la maladie et sur son implication dans la survedegecomplicationgz;.

Les personnes qui souffrent déja d’'un ulcere vosentvent les douleurs
augmenter lorsqu’elles vivent une période stressahtarrive souvent que la
maladie ulcéreuse gastro-duodénale soit exacerbpdapt ou peu aprés des

événements stressants de laxie

Tout lien établi entre des facteurs psychologigetels maladie ulcéreuse

est complexe et multifactorielles).

Pour établir qu'il y'a eu aggravation ou évolutin@égative permanente, le
corps médical peut notamment faire ressortir :
» La nécessité de prendre un anti-ulcéreux.
» Le recours accru aux anti-ulcéreux.
» La nécessité d’'un traitement chirurgical de la mi@alcéreuse.
» L’apparition de complication telle gu’'un saignememte sténose du défilé

gastriqugzg) .

Habituellement les personnes soumises a ce gersgads sont soumises
a un traitement pour prévenir I'apparition de l&ie ou pour empécher la

complication d’un ulcére déja préexistant
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2- Réle du pharmacien dans le suivi biologique

Le pharmacien doit insister sur I'importance deamans prescrits et des
délais a partir desquels ils peuvent étre réalisésst respiratoire a l'urée

marquée, endoscopie...

Expliquer le but de ces examens, les modalitésprésautions a prendre
1421. Méme si HP est théoriqguement transmissible pa wrale, aucune mesure

prophylactique n’est recommandés.

3: Role du pharmacien dans la prévention de l'ulcere gasto-

duodenal et de ses complications

Le pharmacien joue un rdle majeur dans la préventie la maladie
ulcéreuse, et ceci, en incitant le patient a pends mesures efficaces pour

prévenir les complications

Les actions les plus efficaces concernent donadagntion des lésions et des
complications induites par les AINS et la prévemiies rechutes ulcéreuses.

3.1 :La prévention des accidents graves induits par Ie&INS

Le but de la prévention doit étre triple : prévdes symptomes digestifs

induits par les AINS, les Iésions anatomiques @sleomplications.

La prévention médicamenteuse doit étre préconisez des malades
porteurs de facteurs de risque et de gravité desplorations. Le probleme
majeur est qu’il n’existe pas de sujet sans risgfugue, sur le plan éthique, tout
malade traité par les AINS doit étre informé desquies potentiels de ce
traitement et les possibilités de prévention dempiicwations digestives Les
anti-H2 et les IPP préviennent les lésions duodSnahais pas les lésions

gastriques a doses antiulcéreuses standards
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3.1.1: La famotidine

La famotidine administrée a dose de 40 mg deuxgarsjour en longue
durée s’est avéré aussi efficace dans la préverdes récidives d’ulcere
gastroduodénal sous AINSs;104]

3.1.2 : Le misoprostol

Le misoprostol, en revanche, prostaglandine dehgget analogue de la
prostaglandine E1, prévient les lésions gastricgteduodénales induites par
I’AINS, mais aussi les complications de ces lési@im&amorragie, perforation et

sténosejoy) .

Globalement, le misoprostol a réduit d’au moins%4Qdes complications

gastroduodénales graves.

Il est donc maintenant bien démontré que le misiptodiminue la
frequence des UG et UD sous AINS et leurs comjdiocat Notons toutefois que
la diminution de fréquence des complications n@ @bservée que pour une

posologie moyenne forte de 680 mg/j.

Le misoprostol est préféré aussi car le colt gslifitativement inférieur
a 'oméprazole. Récemment, les laboratoires Semariemis sur le marché une
combinaison de diclofénac 50 mg et misoprostol i2g0dans la méme molécule
(Artotect).
Ce traitement est une alternative pour les patiehtz lesquels la toxicité
digestive des AINS fait craindre des accidents stifge(age supérieur a 65 ans,
antécédents d’'ulcere gastroduodénal) mais I'évialualoit se poursuivre
encoregzio4).

3.1.3 : Les AINS spécifiques anti -COX-2

La mise en évidence de deux types de cyclo-oxygen@OX1
constitutive et responsable de la cytoprotectiors aeuqueuses ; COX2
inductible associé a la réaction inflammatoire) anduit I'industrie

pharmaceutique a rechercher des inhibiteurs spéesi de COX2 qui seraient
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dénués d’effets indésirables digestifs. Il est ti@tpactuellement pour dire si le
but a été atteint, du moins par les deux premiarelecules dites anti-COX2

sélectives, la nabométone et le méloxicam

4 - La vaccination anti H.pylori

Les recherches effectuées dans différents modalesmax ont montré la
faisabilité d’une vaccination anti-HP. Des essagtase | ont montré la bonne

tolérance chez ’'homme de différentes préparat@asinales.

Cependant, aucun essai visant a tester l'efficquitdphylactique d’un
vaccin chez des sujets non infectés n’'a été etgasqu’'a preéserios) .

Les recherches actuelles visent a mettre au peswdccins recombinants
utilisant des composants présents dans toutesoleshas deH.pylori et ne
subissant pas de variations antigéniques. A ce, jplusieurs protéines
d’'H.pylori ont déja été proposées comme antigéne vaccina etéthode de
vaccination qui est couramment préconisée consist&livrer l'antigéne au
niveau de la muqueuse gastrique, c'est-a-direndrbé méme ou la réponse

immune est souhaitée. Ainsi
| ‘administration par voie orale a été retenue.

Ces antigenes sont Cag A, vac A, HP-NAP, HSP (ldeat proteins), la
catalase et les adhésines .

Actuellement, une équipe scientifique suédoises@éi la molécule
d’adhésion du germe Bab A, une molécule dontitetfité dans la protection

des infections &.pylori a été prouvé lors d’expériences animales.

La mise au point d’'un vaccin artijpylori suite a ces recherches
contribuerait a une diminution de l'incidence dunoar gastrique a 0,023% pour

les différentes Population du monge;.
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Conclusion

La découverte dH.pylori a modifié considérablement les concepts
physiopathologiques, I'épidémiologie, la démarclegdostique et la prise en
charge thérapeutique de l'ulcére gastroduodénal.

Cependant, l'ulcere gastroduodénal conserve sesept® classiques qui
attribuent la formation de [l'ulcére a un déséqudibentre les facteurs
d’agression, et ceux de la protection de la muguegsstrique. Ainsi qu’a
I'implication d’autres facteurs environnementaekgénétiqueg;.

La maladie ulcéreuse iatrogéne, constitue la denxieause majeure apres la
maladie ulcéreuse infectieuse. Puisque les médmznudcérogenes, surtout les
AINS, considérés comme parmi les médicaments las pirescrits, et
potentiellement les plus dangereux, en particutiarfait de leurs complications
digestives graves qui peuvent étre fatales.

Sur le plan thérapeutique, les médicaments onticamngrand changement au
cours des dernieres années, ceci grace a unesmneilconnaissance de la
physiopathologie de l'ulceres.

La prise en charge en thérapeutigue se base surraBdes classes
pharmacologiques de médicament :

+Les antibiotiques puisque la maladie ulcéreuseagdasbdénal constitue
I'indication majeure de I'éradicationid’pylori.

+anti sécrétoires et anti- acides : antiulcéreux ggissent sur l'acidité
gastrique.

#|es cytoprotecteurs : antiulcéreux qui agissentesimoyens de défenses.
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L’éradication dH.pylori par la trithérapie de 7 jours associant

un anti sécrétoire notamment un IPP et deux amigjpies a transformé I'histoire
naturelle de la maladie ulcéreuse gastroduodénales; .

Cette éradication a pour buts de diminuer la duhédraitement et donc de
réduire le colt de la maladie, de permettre unatresation rapide et de réduire
le risque de récidive.

Ainsi, on doit a la fameuse découverte par MarskalWarren dH.pylori
'avantage de résoudre le mystere qui régnait autieula maladie ulcéreuse
gastroduodénale. Ce qui a modifié la démarche pleétajue, et a ainsi modifié
I’évolution, a long terme de l'ulcére gastroduodémna; .

La surveillance de l'ulcere, surtout 'UG doit éfrestaurée aprés éradication,
afin d’éviter le risque de malignité et ceci, pasaontrdles endoscopiques post-
thérapiqueg; .

Nous avons réalisé dans le cadre d'une étude peatigalisée a I'échelle
officinale,le profil de la maladie ulcéreuse

La plupart des patients vivent en milieu urbaingaoeconfirme que le stress de
la vie quotidienne occupe un réle majeur dans \&lation et 'aggravation de
cette pathologie. L'implication du tabagisme daiagdravation de l'ulcére a
également été confirmée dans notre étude.

L’étiologie iatrogene a été retrouvée également atertains patients dont la
plupart sont de sexe féminin.

La prise en charge thérapeutique des patients dafeeta recherche i’ pylori.

Si cette recherche est positive, une trithérapienesaurée, composee de 2 ATB
et d'un IPP pendant 7 jours, puis la poursuite rditement basée sur un IPP

pendant un mois .
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Si cette recherche est négative, le traitemenaumétrepose sur les antiulcéreux
dont la composition et la durée dépendent de chpgtent.

Les caractéristiqgues des traitements varient delopatients, leur tolérance au
traitement et leur observance thérapeutique.

Le non respect de la prescription médicale augenkenturée du traitement et

favorise les récidives.
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Titre : ULCERE GASTRO-DUODENAL: PRISE EN CHARGE
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Résumé: La maladie ulcéreuse demeure une maladie polyfattegrencore
fréequente malgré une baisse de son incidence dar dlernieres décennies
suite a l'introduction du traitement d’éradication

La découverte de limportance physiopathologique Idefection par
Helicobacterpylori vient d’élargir de fagcon congwldle la prise en charge
thérapeutigue de l'ulcere gastroduodénal. Ce quinadifié I'évolution
naturelle de cette pathologies;. Trois stratégies thérapeutiques sont
actuellement disponibles, deux sont médicaledraieement antisécrétoire et
I'éradication d’ H. pylori qui a fait chuter le tawle récidives des ulceres
duodénaux et gastriques respectivement de 67 % &t669 % a 4 %a;.

'autre est chirurgicale limitée, actuellement @ackecs du traitement médical
et a la suspicion de malignité pour l'ulcere gasteisi).

C’est surtout dans le domaine de la préventionreelsutes ulcéreuses et des
complications que les progrés ont été considéraldasi apparait le role
pertinent du pharmacien dans I'amélioration duighi@rapeutique, et dans la
prévention des récidivesDes agents non toxiques développant 'immunité
des muqueuses sont maintenant disponibles etabldéis chez 'hnomme. De
nombreux problemes, néanmoins restent préserdaspéide de la vaccination
anti-H. pylori dans la pratique clinique reste &ed@iner.




SUMMARY

Author : OUELDELHACHEMI Salwa
Title : Ulcere gastro-duodenal: prise en charge thétapeu et

accompagnement a l'officine
Keywords: Peptic ulcer; Helicobacter pylori; Non-steroidahnti-
inflammatory;antibiotic;Antisecretory;

Ulcer disease remains a multifactorial diseasdl stimmon despite its
declining incidence in the two decades followinge timtroduction of
eradication therapy,.

The discovery of the path physiological significanaf Helicobacter pylori
infection has expanded significantly the therameutanagement of peptic
ulcer. What has changed the natural history ofdlgsasezs). Three treatment
strategies are currently available, two are medamaisecretory treatment and
eradication of H. pylori, which has reduced theureence rate of duodenal
and gastric ulcer respectively from 67% to 6% a®% 30 4%,

The other is surgically limited to the failuresanfrrent medical treatment and
suspicion of malignancy in gastric ulger,

This is especially in the area of relapse prevendaod ulcer complications
that progress has been considerable. Where is ghm@iate role of the
pharmacist in improving the therapeutic monitorirepyd prevention of
recurrence z.Agents nontoxic developing mucosal immunity are now
available for use in humans. Many problems, howaesnain present and the
place of vaccination anti-H. pylori in clinical mtece remains to be

determined.
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