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UNIVERSITE MOHAMMED V DE RABAT
I{?ﬁ?\\ FACULTE DE MEDECINE ET DE PHARMACIE - RABAT

DOYENS HONORAIRES :

1962 — 1969 : Professeur 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
2003 — 2013 : Professeur Najia HAJJAJ - HASSOUNI

ADMINISTRATION :

Doyen . Professeur Mohamed ADNAOUI

Vice Doyen chargé des Affaires Académiques et estudiantines
Professeur Mohammed AHALLAT

Vice Doyen chargé de la Recherche et de la Coopération
Professeur Taoufig DAKKA

Vice Doyen chargé des Affaires Spécifiques a la Pharmacie
Professeur Jamal TAOUFIK

Secrétaire Général : Mr. El Hassane AHALLAT

1-ENSEIGNANTS-CHERCHEURS MEDECINS

ET

PHARMACIENS
PROFESSEURS :
Mai et Octobre 1981
Pr. MAAZOUZI Ahmed Wajih Chirurgie Cardio-Vasculaire
Pr. TAOBANE Hamid* Chirurgie Thoracique
Mai et Novembre 1982
Pr. BENOSMAN Abdellatif Chirurgie Thoracique
Novembre 1983
Pr. HAJJAJ Najia ép. HASSOUNI Rhumatologie
Décembre 1984
Pr. MAAOUNI Abdelaziz Médecine Interne — Clinique Royale
Pr. MAAZOUZI Ahmed Wajdi Anesthésie -Réanimation
Pr. SETTAF Abdellatif Pathologie Chirurgicale
Novembre et Décembre 1985
Pr. BENJELLOUN Halima Cardiologie
Pr. BENSAID Younes Pathologie Chirurgicale

Pr. EL ALAQOUI Faris Moulay El Mostafa Neurologie



Janvier, Février et Décembre 1987
Pr. AJANA Ali

Pr. CHAHED OUAZZANI Houria
Pr. EL YAACOUBI Moradh

Pr. ESSAID EL FEYDI Abdellah
Pr. LACHKAR Hassan

Pr. YAHY AOUI Mohamed

Décembre 1988

Pr. BENHAMAMOUCH Mohamed Najib
Pr. DAFIRI Rachida

Pr. HERMAS Mohamed

Décembre 1989

Pr. ADNAOUI Mohamed

Pr. BOUKILI MAKHOUKHI Abdelali*
Pr. CHAD Bouziane

Pr. OUAZZANI Taibi Mohamed Réda

Janvier et Novembre 1990
Pr. CHKOFF Rachid

Pr. HACHIM Mohammed*
Pr. KHARBACH Aicha
Pr. MANSOURI Fatima

Pr. TAZI Saoud Anas

Février Avril Juillet et Décembre 1991
Pr. AL HAMANY Zaitounia

Pr. AZZOUZI Abderrahim

Pr. BAYAHIA Rabéa

Pr. BELKOUCHI Abdelkader

Pr. BENCHEKROUN Belabbes Abdellatif
Pr. BENSOUDA Yahia

Pr. BERRAHO Amina

Pr. BEZZAD Rachid

Pr. CHABRAOUI Layachi

Pr. CHERRAH Yahia

Pr. CHOKAIRI Omar

Pr. KHATTAB Mohamed

Pr. SOULAYMANI Rachida

Pr. TAOUFIK Jamal

Décembre 1992

Pr. AHALLAT Mohamed

Pr. BENSOUDA Adil

Pr. BOUJIDA Mohamed Najib

Pr. CHAHED OUAZZANI Laaziza
Pr. CHRAIBI Chafiq

Pr. DAOUDI Rajae

Pr. DEHAYNI Mohamed*

Pr. EL OUAHABI Abdessamad

Radiologie
Gastro-Entérologie
Traumatologie Orthopédie
Gastro-Entérologie
Meédecine Interne
Neurologie

Chirurgie Pédiatrique
Radiologie
Traumatologie Orthopédie

Médecine Interne —Doyen de la FMPR
Cardiologie

Pathologie Chirurgicale

Neurologie

Pathologie Chirurgicale
Médecine-Interne
Gynécologie -Obstétrique
Anatomie-Pathologique
Anesthésie Réanimation

Anatomie-Pathologique

Anesthésie Réanimation —Doyen de la FMPO
Néphrologie

Chirurgie Générale

Chirurgie Générale

Pharmacie galénique

Ophtalmologie

Gynécologie Obstétrique

Biochimie et Chimie

Pharmacologie

Histologie Embryologie

Pédiatrie

Pharmacologie — Dir. du Centre National PV
Chimie thérapeutique

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



Pr. FELLAT Rokaya Cardiologie

Pr. GHAFIR Driss* Médecine Interne

Pr. IDDANE Mohamed Anatomie

Pr. TAGHY Ahmed Chirurgie Générale

Pr. ZOUHDI Mimoun Microbiologie

Mars 1994

Pr. BENJAAFAR Noureddine Radiothérapie

Pr. BEN RAIS Nozha Biophysique

Pr. CAOUI Malika Biophysique

Pr. CHRAIBI Abdelmjid Endocrinologie et Maladies Métaboliques
Pr. EL AMRANI Sabah Gynécologie Obstétrique
Pr. EL AOUAD Rajae Immunologie

Pr. EL BARDOUNI Ahmed Traumato-Orthopédie

Pr. EL HASSANI My Rachid Radiologie

Pr. ERROUGANI Abdelkader Chirurgie Générale- Directeur CHIS
Pr. ESSAKALI Malika Immunologie

Pr. ETTAYEBI Fouad Chirurgie Pédiatrique

Pr. HADRI Larbi* Médecine Interne

Pr. HASSAM Badredine Dermatologie

Pr. IFRINE Lahssan Chirurgie Générale

Pr. JELTHI Ahmed Anatomie Pathologique

Pr. MAHFOUD Mustapha Traumatologie — Orthopédie
Pr. MOUDENE Ahmed* Traumatologie- Orthopédie Inspecteur du SS
Pr. RHRAB Brahim Gynécologie —Obstétrique
Pr. SENOUCI Karima Dermatologie

Mars 1994

Pr. ABBAR Mohamed* Urologie

Pr. ABDELHAK M ’barek Chirurgie — Pédiatrique

Pr. BELAIDI Halima Neurologie

Pr. BRAHMI Rida Slimane Gynécologie Obstétrique
Pr. BENTAHILA Abdelali Pédiatrie

Pr. BENYAHIA Mohammed Ali Gynécologie — Obstétrique
Pr. BERRADA Mohamed Saleh Traumatologie — Orthopédie
Pr. CHAMI Ilham Radiologie

Pr. CHERKAOUI Lalla Ouafae Ophtalmologie

Pr. EL ABBADI Najia Neurochirurgie

Pr. HANINE Ahmed* Radiologie

Pr. JALIL Abdelouahed Chirurgie Générale

Pr. LAKHDAR Amina Gynécologie Obstétrique

Pr. MOUANE Nezha Pédiatrie

Mars 1995

Pr. ABOUQUAL Redouane Réanimation Médicale

Pr. AMRAOUI Mohamed Chirurgie Générale

Pr. BAIDADA Abdelaziz Gynécologie Obstétrique
Pr. BARGACH Samir Gynécologie Obstétrique
Pr. CHAARI Jilali* Médecine Interne

Pr. DIMOU M’barek* Anesthésie Réanimation — Dir. HMIM
Pr. DRISSI KAMILI Med Nordine* Anesthésie Réanimation

Pr. EL MESNAOUI Abbes Chirurgie Générale



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

ESSAKALI HOUSSYNI Leila

HDA Abdelhamid*

IBEN ATTYA ANDALOUSSI Ahmed
OUAZZANI CHAHDI Bahia
SEFIANI Abdelaziz

ZEGGWAGH Amine Ali

Décembre 1996

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

AMIL Touriya*

BELKACEM Rachid
BOULANOUAR Abdelkrim

EL ALAMI EL FARICHA EL Hassan
GAOUZI Ahmed

MAHFOUDI M’barek*
MOHAMMADI Mohamed
OUADGHIRI Mohamed
OUZEDDOUN Naima

ZBIR EL Mehdi*

Novembre 1997

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

ALAMI Mohamed Hassan
BEN SLIMANE Lounis
BIROUK Nazha
CHAOUIR Souad*
ERREIMI Naima
FELLAT Nadia
HAIMEUR Charki*
KADDOURI Noureddine
KOUTANI Abdellatif
LAHLOU Mohamed Khalid
MAHRAOUI CHAFIQ
OUAHABI Hamid*
TAOUFIQ Jallal

YOUSFI MALKI Mounia

Novembre 1998

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

AFIFI RAJAA
BENOMAR ALI
BOUGTAB Abdesslam
ER RIHANI Hassan
EZZAITOUNI Fatima
LAZRAK Khalid *
BENKIRANE Majid*
KHATOURI ALI*
LABRAIMI Ahmed*

Oto-Rhino-Laryngologie
Cardiologie - Directeur ERSSM
Urologie

Ophtalmologie

Génétique

Réanimation Médicale

Radiologie
Chirurgie Pédiatrie
Oﬁhtalmolo gie

irurgie Générale
Pédiatrie
Radiologie
Médecine Interne
Traumatologie-Orthopédie
Néphrologie
Cardiologie

Gynécologie-Obstétrique
Urologie

Neurologie

Radiologie

Pédiatrie

Cardiologie

Anesthésie Réanimation
Chirurgie Pédiatrique
Urologie

Chirurgie Générale
Pédiatrie

Neurologie

Psychiatrie

Gynécologie Obstétrique

Gastro-Entérologie

Neurologie — Doyen Abulcassis
Chirurgie Générale

Oncologie Médicale
Néphrologie

Traumatologie Orthopédie
Hématologie

Cardiologie

Anatomie Pathologique




Janvier 2000

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

ABID Ahmed*

AIT OUMAR Hassan

BENJELLOUN Dakhama Badr.Sououd
BOURKADI Jamal-Eddine

CHARIF CHEFCHAOUNI Al Montacer
ECHARRAB EI Mahjoub

EL FTOUH Mustapha

EL MOSTARCHID Brahim*

ISMAILI Hassane*

MAHMOUDI Abdelkrim*
TACHINANTE Rajae

TAZI MEZALEK Zoubida

Novembre 2000

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

CHERTI Mohammed
ECH-CHERIF EL KETTANI Selma
EL HASSANI Amine

EL KHADER Khalid

EL MAGHRAOUI Abdellah*
GHARBI Mohamed El Hassan
HSSAIDA Rachid*

LAHLOU Abdou

MAFTAH Mohamed*
MAHASSINI Najat
MDAGHRI ALAOUI Asmae
NASSIH Mohamed*

ROUIMI Abdelhadi*

Décembre 2000

Pr.

ZOHAIR ABDELAH*

Décembre 2001

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

ABABOU Adil

BALKHI Hicham*
BENABDELIJLIL Maria
BENAMAR Loubna
BENAMOR Jouda
BENELBARHDADI Imane
BENNANI Rajae
BENOUACHANE Thami
BEZZA Ahmed*
BOUCHIKHI IDRISSI Med Larbi
BOUMDIN El Hassane*
CHAT Latifa

DAALI Mustapha*

Pneumophtisiologie
Pédiatrie

Pédiatrie
Pneumo-phtisiologie
Chirurgie Générale
Chirurgie Générale
Pneumo-phtisiologie
Neurochirurgie
Traumatologie Orthopédie
Anesthésie-Réanimation
Anesthésie-Réanimation
Médecine Interne

Neurologie

Dermatologie

Gastro-Entérologie

Chirurgie Générale

Cardiologie

Anesthésie-Réanimation

Pédiatrie

Urologie

Rhumatologie

Endocrinologie et Maladies Métaboliques
Anesthésie-Réanimation

Traumatologie Orthopédie
Neurochirurgie

Anatomie Pathologique

Pédiatrie

Stomatologie Et Chirurgie Maxillo-Faciale
Neurologie

ORL

Anesthésie-Réanimation
Anesthésie-Réanimation
Neurologie

Néphrologie
Pneumo-phtisiologie
Gastro-Entérologie
Cardiologie

Pédiatrie

Rhumatologie

Anatomie

Radiologie

Radiologie

Chirurgie Générale



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

DRISSI Sidi Mourad*

EL HIJRI Ahmed

EL MAAQILI Moulay Rachid
EL MADHI Tarik

EL OUNANI Mohamed
ETTAIR Said

GAZZAZ Miloudi*

HRORA Abdelmalek
KABBAJ Saad

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

NOUINI Yassine

SABBAH Farid

SEFIANI Yasser

TAOUFIQ BENCHEKROUN Soumia

Décembre 2002

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*
BENZEKRI Laila
BENZZOUBEIR Nadia
BERNOUSSI Zakiya
BICHRA Mohamed Zakariya*
CHOHO Abdelkrim *
CHKIRATE Bouchra

EL ALAMI EL FELLOUS Sidi Zouhair
EL HAOURI Mohamed *

EL MANSARI Omar*

FILALI ADIB Abdelhai

HAIJJI Zakia

IKEN Ali

JAAFAR Abdeloihab*
KRIOUILE Yamina
LAGHMARI Mina
MABROUK Hfid*
MOUSSAOUI RAHALI Driss*
MOUSTAGHFIR Abdelhamid*
NAITLHO Abdelhamid*
OUJILAL Abdelilah

RACHID Khalid *

Radiologie
Anesthésie-Réanimation
Neuro-Chirurgie
Chirurgie-Pédiatrique

Chirurgie Générale

Pédiatrie

Neuro-Chirurgie

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

Chirurgie Générale

Hématologie Clinique

Chirurgie Générale

Urologie

Chirurgie Générale

Chirurgie Vasculaire Périphérique
Pédiatrie

Anatomie Pathologique
Urologie

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

Chirurgie Générale
Pédiatrie

Chirurgie Pédiatrique
Dermatologie

Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Ophtalmologie

Urologie

Traumatologie Orthopédie
Pédiatrie

Ophtalmologie
Traumatologie Orthopédie
Gynécologie Obstétrique
Cardiologie

Meédecine Interne
Oto-Rhino-Laryngologie
Traumatologie Orthopédie



Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

. RAISS Mohamed

. RGUIBI IDRISSI Sidi Mustapha*
. RHOU Hakima

. SIAH Samir *

. THIMOU Amal

. ZENTAR Aziz*

Janvier 2004

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

ABDELLAH El Hassan
AMRANI Mariam
BENBOUZID Mohammed Anas
BENKIRANE Ahmed*
BOUGHALEM Mohamed*
BOULAADAS Malik
BOURAZZA Ahmed*
CHAGAR Belkacem*
CHERRADI Nadia

EL FENNI Jamal*

EL HANCHI ZAKI

EL KHORASSANI Mohamed
EL YOUNASSI Badreddine*
HACHI Hafid

JABOUIRIK Fatima
KHABOUZE Samira
KHARMAZ Mohamed
LEZREK Mohammed*
MOUGHIL Said

OUBAAZ Abdelbarre*
TARIB Abdelilah*

TIJAMI Fouad

ZARZUR Jamila

Janvier 2005

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

ABBASSI Abdellah

AL KANDRY Sif Eddine*
ALAOUI Ahmed Essaid
ALLALI Fadoua
AMAZOUZI Abdellah
AZ1Z Noureddine*
BAHIRI Rachid
BARKAT Amina
BENHALIMA Hanane
BENYASS Aatif
BERNOUSSI Abdelghani
CHARIF CHEFCHAOUNI Mohamed
DOUDOUH Abderrahim*
EL HAMZAOUI Sakina*
HAJJI Leila

HESSISSEN Leila

JIDAL Mohamed*
LAAROUSSI Mohamed

Chirurgie Générale
Pneumophtisiologie
Néphrologie

Anesthésie Réanimation
Pédiatrie

Chirurgie Générale

Ophtalmologie

Anatomie Pathologique
Oto-Rhino-Laryngologie
Gastro-Entérologie
Anesthésie Réanimation
Stomatologie et Chirurgie Maxillo-faciale
Neurologie
Traumatologie Orthopédie
Anatomie Pathologique
Radiologie

Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie

Cardiologie

Chirurgie Générale
Pédiatrie

Gynécologie Obstétrique
Traumatologie Orthopédie
Urologie

Chirurgie Cardio-Vasculaire
Ophtalmologie

Pharmacie Clinique
Chirurgie Générale
Cardiologie

Chirurgie Réparatrice et Plastique
Chirurgie Générale
Microbiologie

Rhumatologie

Ophtalmologie

Radiologie

Rhumatologie

Pédiatrie

Stomatologie et Chirurgie Maxillo Faciale
Cardiologie

Ophtalmologie

Ophtalmologie

Biophysique

Microbiologie

Cardio logie (mise en disponibilité)
Pédiatrie

Radiologie

Chirurgie Cardio-vasculaire



Pr. LYAGOUBI Mohammed
Pr. NIAMANE Radouane*
Pr. RAGALA Abdelhak

Pr. SBIHI Souad

Pr. ZERAIDI Najia

Décembre 2005
Pr. CHANI Mohamed

Avril 2006

Pr. ACHEMLAL Lahsen*

Pr. AKJOUJ Said*

Pr. BELMEKKI Abdelkader*
Pr. BENCHEIKH Razika

Pr. BIYI Abdelhamid*

Pr. BOUHAFS Mohamed El Amine
Pr. BOULAHY A Abdellatif*
Pr. CHENGUETI ANSARI Anas
Pr. DOGHMI Nawal

Pr. ESSAMRI Wafaa

Pr. FELLAT Ibtissam

Pr. FAROUDY Mamoun

Pr. GHADOUANE Mohammed*
Pr. HARMOUCHE Hicham
Pr. HANAFI Sidi Mohamed*
Pr. IDRISS LAHLOU Amine*
Pr. JROUNDI Laila

Pr. KARMOUNI Tariq

Pr. KILI Amina

Pr. KISRA Hassan

Pr. KISRA Mounir

Pr. LAATIRIS Abdelkader*
Pr. LMIMOUNI Badreddine*
Pr. MANSOURI Hamid*

Pr. OUANASS Abderrazzak
Pr. SAFI Soumaya*

Pr. SEKKAT Fatima Zahra
Pr. SOUALHI Mouna

Pr. TELLAL Saida*

Pr. ZAHRAOUI Rachida

Octobre 2007

Pr. ABIDI Khalid

Pr. ACHACHI Leila

Pr. ACHOUR Abdessamad*
Pr. AIT HOUSSA Mahdi*
Pr. AMHAIJJI Larbi*

Pr. AMMAR Haddou*

Pr. AOUFI Sarra
Pr. BAITE Abdelouahed*

Parasitologie
Rhumatologie
Gynécologie Obstétrique

Histo-Embryologie Cytogénétique

Gynécologie Obstétrique

Anesthésie Réanimation

Rhumatologie
Radiologie
Hématologie

O.R.L

Biophysique

Chirurgie - Pédiatrique
Chirurgie Cardio — Vasculaire
Gynécologie Obstétrique
Cardiologie
Gastro-entérologie
Cardiologie

Anesthésie Réanimation
Urologie

Médecine Interne
Anesthésie Réanimation
Microbiologie
Radiologie

Urologie

Pédiatrie

Psychiatrie

Chirurgie — Pédiatrique
Pharmacie Galénique
Parasitologie
Radiothérapie
Psychiatrie
Endocrinologie
Psychiatrie

Pneumo — Phtisiologie
Biochimie

Pneumo — Phtisiologie

Réanimation médicale
Pneumo phtisiologie
Chirurgie générale
Chirurgie cardio vasculaire
Traumatologie orthopédie
ORL

Parasitologie

Anesthésie réanimation



Pr. BALOUCH Lhousaine*
Pr. BENZIANE Hamid*

Pr. BOUTIMZINE Nourdine
Pr. CHARKAQOUI Naoual*
Pr. EHIRCHIOU Abdelkader*
Pr. ELABSI Mohamed

Pr. EL MOUSSAQOUI Rachid
Pr. EL OMARI Fatima

Pr. GANA Rachid

Pr. GHARIB Noureddine

Pr. HADADI Khalid*

Pr. ICHOU Mohamed*

Pr. ISMAILI Nadia

Pr. KEBDANI Tayeb

Pr. LALAOUI SALIM Jaafar*
Pr. LOUZI Lhoussain*

Pr. MADANI Naoufel

Pr. MAHI Mohamed*

Pr. MARC Karima

Pr. MASRAR Azlarab

Pr. MOUTAJ Redouane *

Pr. MRABET Mustapha*

Pr. MRANI Saad*

Pr. OUZZIF Ez zohra*

Pr. RABHI Monsef*

Pr. RADOUANE Bouchaib*
Pr. SEFFAR Myriame

Pr. SEKHSOKH Yessine*

Pr. SIFAT Hassan*

Pr. TABERKANET Mustafa*
Pr. TACHFOUTI Samira

Pr. TAJDINE Mohammed Tariq*
Pr. TANANE Mansour*

Pr. TLIGUI Houssain

Pr. TOUATI Zakia

Décembre 2007

Pr. DOUHAL ABDERRAHMAN

Décembre 2008

Pr ZOUBIR Mohamed*
Pr TAHIRI My El Hassan*
Mars 2009

Pr. ABOUZAHIR Ali*

Pr. AGDR Aomar*

Biochimie-chimie
Pharmacie clinique
Ophtalmologie
Pharmacie galénique
Chirurgie générale
Chirurgie générale
Anesthésie réanimation
Psychiatrie

Neuro chirurgie
Chirurgie plastique et réparatrice
Radiothérapie

Oncologie médicale
Dermatologie
Radiothérapie

Anesthésie réanimation
Microbiologie
Réanimation médicale
Radiologie

Pneumo phtisiologie
Hématologique
Parasitologie

Médecine préventive santé publique et hygiene
Virologie
Biochimie-chimie
Médecine interne
Radiologie

Microbiologie
Microbiologie
Radiothérapie

Chirurgie vasculaire périphérique
Ophtalmologie

Chirurgie générale
Traumatologie orthopédie
Parasitologie

Cardiologie

Ophtalmologie

Anesthésie Réanimation
Chirurgie Générale

M¢édecine interne
Pédiatre



Pr. AIT ALI Abdelmounaim*
Pr. AIT BENHADDOU El hachmia
Pr. AKHADDAR Ali*

Pr. ALLALI Nazik

Pr. AMAHZOUNE Brahim*
Pr. AMINE Bouchra

Pr. ARKHA Yassir

Pr. AZENDOUR Hicham*

Pr. BELYAMANI Lahcen*
Pr. BJIJOU Younes

Pr. BOUHSAIN Sanae*

Pr. BOUI Mohammed*

Pr. BOUNAIM Ahmed*

Pr. BOUSSOUGA Mostapha*
Pr. CHAKOUR Mohammed *
Pr. CHTATA Hassan Toufik*
Pr. DOGHMI Kamal*

Pr. EL MALKI Hadj Omar
Pr. EL OUENNASS Mostapha*
Pr. ENNIBI Khalid*

Pr. FATHI Khalid

Pr. HASSIKOU Hasna *

Pr. KABBAJ Nawal

Pr. KABIRI Meryem

Pr. KARBOUBI Lamya

Pr. L’KASSIMI Hachemi*

Pr. LAMSAOURI Jamal*

Pr. MARMADE Lahcen

Pr. MESKINI Toufik

Pr. MESSAOUDI Nezha *

Pr. MSSROURI Rahal

Pr. NASSAR Ittimade

Pr. OUKERRAJ Latifa

Pr. RHORFI Ismail Abderrahmani *
Pr. ZOUHAIR Said*

PROFESSEURS AGREGES :
Octobre 2010

Pr. ALILOU Mustapha

Pr. AMEZIANE Taoufig*

Pr. BELAGUID Abdelaziz

Pr. BOUAITY Brahim*

Pr. CHADLI Mariama*

Pr. CHEMSI Mohamed*

Pr. DAMI Abdellah*

Pr. DARBI Abdellatif*

Pr. DENDANE Mohammed Anouar
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Abréviations

PVH : Papillomavirus Human

VIH : Virus de I'immunodéficience humaine
IST : Infection sexuellement transmissible
OGE : Organes génitaux externes

CIN : néoplasies cervicales intraépithéliales
ADN : Acide désoxyribonucléique

ORF : Open Reading Frame

VLP : virus like particules

PCR : polymerase chain reaction

ATA : L’acide trichloracétique

AMM : Autorisation de mise sur le marché
INF : Interféron

TNF : facteur de nécrose tumorale

ANSM : L'Agence nationale de sécurité du médicament et des

produits de santé

ANTCD : Antécédent
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Urétrocystoscopie : intérét de sa réalisation chez ’homme présentant des condylomes des organes génitaux
externes: Expérience du service d’Urologie de I’H.M.A-Marrakech. A propos de 97 cas.

INTRODUCTION




Urétrocystoscopie : intérét de sa réalisation chez I’homme présentant des condylomes des organes génitaux
externes: Expérience du service d’Urologie de I’H.M.A-Marrakech. A propos de 97 cas.

Les infections a papillomavirus humains (PVH) ont longtemps été

considérées comme des infections bénignes négligées.

Par la suite elles sont devenues un probleme de santé publique de plus en
plus préoccupant a cause des progrés de la science notamment la biologie
moléculaire qui a permis de révéler la responsabilité des papillomavirus humains

(PVH) dans la survenue de certains cancers.

Parmi les nombreux sérotypes de papillomavirus humains (PVH) les types

16 et 18 sont les plus reconnus oncogenes.

Leur réle dans la survenue des cancers des voies génitales notamment le

cancer du col utérin est actuellement bien établi.

Parmi les nombreuses manifestations cliniques, les tumeurs épidermiques
verruqueuses ou encore verrues vulgaires sont les plus observées dans la

pratique courante.

I est convenu d’appeler condylome ces tumeurs épidermiques
verruqueuses localisées dans les régions génitale et périnéale. Dans ces
localisations, ces tumeurs engendrent un préjudice fonctionnel et psychosocial
chez les personnes qui en sont atteintes. A cela il faut ajouter la possible

évolution maligne.
L’importance et la gravité des infections 8 PVH s’expriment donc :
- Par leur fréquence de plus en plus élevée dans le monde :

Les condylomes génitaux semblent étre les plus fréquents des infections
sexuellement transmissibles en occident. Parmi les adultes sexuellement actifs,
30 a 50 % seraient infectés par le PVH et 1 % seraient porteurs de condylomes

génitaux (1).
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La fréquence varie en fonction de I’age, elle est estimée par la plupart des
auteurs entre 0,05% a 0,1% dans la population générale, et entre 0,5% a 1% chez

les adultes jeunes (1).

L’incidence annuelle des condylomes génitaux est en augmentation dans
tous les pays développés en particulier chez les jeunes de 16 a 25 ans (age
moyen : 22 ans chez I’homme, 19 ans chez la femme) avec une prédominance

masculine, et une tendance a I’augmentation de I’incidence chez les femmes
(1,3).
- A cause de Leur contagiosit¢ interhumaine, notamment au cours des

rapports sexuels. Les condylomes sont rangés dans le groupe des infections

sexuellement transmissibles (IST).

- Ces IST d’évolution tumorale par leur topographie sont 1’objet de
macération et d’ulcération. A cet effet elles augmentent le risque de

contamination et de transmission du VIH et des autres IST.

- Par ailleurs leur possible évolution en cancers génitaux et anaux mérite
qu’on leur accorde plus d’attention. Cependant trés peu de travaux leur ont été

consacrés au Maroc.

La présente étude a pour but de rapporter les aspects épidémio-cliniques et
la prise en charge des condylomes des OGE chez I’homme et plus
particulierement de juger de 1I’opportunité de certains examens complémentaires
notamment 1’Urétrocystoscopie a travers une série consécutive chez des
hommes présentant cette verrue et qui ont bénéficié de cet examen

endoscopique.
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Connus depuis l'antiquité, les condylomes ano-génitaux sont considérés
comme ’une des plus anciennes des maladies vénériennes.

L'écrivain romain Martial I'a rapporté pour la premiére fois au 18°™ siécle
avant JESUS CHRIST en décrivant chez les homosexuels de la Grece et de la
Rome Antique, la prolifération de condylomes sous le terme de "THYMUS" ou

de "FICUS".

Certains médecins arabo-musulmans comme Errazi (IX si¢cle) notent que
les végétations génitales dites "OUARAM TOULALI" proviennent de certains
polypes évolués et ont préconisé comme traitement leur ablation apres utilisation
des hémostatiques locaux. Pour Ibn Sina (980-1037) les végétations génitales
prennent naissance au niveau des fissurations causées par un accouchement
dystocique et préconise également une exérese chirurgicale. Certains auteurs du
moyen age ont attribué cette affection a la syphilis (PAGET), d'autres a la
blennorragie mais l'isolement du gonocoque, agent pathogene de cette maladie

en 1879 écarta cette hypothese.

Au début du 20eme siecle, I'examen systématique du col au spéculum apres
application de lugol, puis sous colposcopie a permis de repérer un certain
nombre de 1ésions dont la biopsie mettait en évidence un cancer intra épithélial.
C’est avec Hinselman que naquit le terme de dysplasies 1égéres, moyennes et

graves.

En 1977, le Canadien Meisels et le finlandais Purola se sont rendus compte
que les lésions identifiées sur des frottis et des biopsies du col qui étaient
précédemment dénommeées « complexes précancéreux » par AVRE ou "cellules

koilocytaires " par L. KOSS correspondaient en fait a des dysplasies légeres ou
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modérées. Mais la découverte majeure de Meisels et Purola était de rattacher
pour la premiere fois ces 1ésions au virus des papillomes (papovavirus) mettant
ainsi en évidence une nouvelle entité histologique différente des formes

papillomateuses : Le condylome plan.
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A-Anatomie.
A-1.Anatomie de l'urétre (Figure 1) :

L’urétre commence au niveau du col de la vessie et se termine au niveau du

méat urétral.

Chez I’homme, I'uretre traverse d’abord la prostate, puis le plan moyen
musculo-aponévrotique du périnée avec en particulier le sphincter stri¢ de

I’urétre, et enfin le corps spongieux jusqu’a sa terminaison.

On définit ainsi D'urétre postérieur avec une portion prostatique et une

portion membraneuse, et I’uretére antérieur ou spongieux.

Lorsque I'urétre antérieur est en rectitude, c'est-a-dire lorsque la verge est
en érection, ’urétre antérieur et postérieur forment un angle ouvert en haut et en
avant ; lorsque I’urétre pénien n’est pas en rectitude, c’est- a-dire lorsque la
verge est pendante, il existe un deuxiéme angle ouvert en bas et en arriere entre

les deux portions péniennes et bulbaire de I’urétre antérieur.

A T’état de flaccidité, I'uretre de I’homme adulte mesure en moyenne 20
cm: 3 cm pour 'urétre prostatique, 2 cm pour I'urétre membraneux et 15 cm

pour ’urétre spongieux.
Le calibre et la forme de ’urétre sont variables :

e Au niveau prostatique, il existe une premicre dilatation dans le diametre
antéro-postérieur entre les deux lobes latéraux de la prostate et I’urétre a une

forme de fente transversale au dessus du veru montanum ;

eAu niveau de l'urétre membraneux, il existe une zone plus rétrécie qui

correspond au sphincter stri¢ ;
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e Au niveau de I’urétre spongieux, il existe une premicre zone postérieure

dilatée correspondant au bulbe du corps spongieux ; I’urétre antérieur est rétréci

dans sa partie moyenne avec une dilatation au niveau du gland appelée fosse

naviculaire, et un dernier rétrécissement au niveau du méat urétral qui est la

partie la plus étroite de I’urétre.

L’urétre est formé de trois couches concentriques qui sont de la lumiére

vers la profondeur :

La muqueuse urétrale de type urothélial, en continuit¢ avec la
muqueuse vésicale au niveau de [Durétre proximal, puis
progressivement ¢€pithélium pavimenteux cylindrique ou plus

souvent malpighien ;
La sous-muqueuse ;

La musculeuse lisse en continuité avec le détrusor, au niveau de
I’urétre proximal chez la femme, au niveau de I’urétre prostatique

chez ’homme.
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Vésicule séminale

Conduit ejaculateur
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Pubis

(os)
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Corps caverneux
et spongieux
Uretre

Epididyme
Testicule

Gland du pénis
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(a)

Glande
bulbo-urétrale

Figure 1 : Anatomie de ’urétre
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A-2.Aspect endoscopique de I'urétre masculin (Figure 2) :
L’aspect endoscopique se décrit du méat urétral au col vésical.

Apres avoir franchi le méat urétral, a 1 cm environ de celui-ci, se trouve la
fosse naviculaire qui est une dilatation circulaire de I’urétre située au niveau du
gland. En amont de cette dilatation se trouve la valvule de Guérin qui est un
repli muqueux transversal plus ou moins marqué, développé aux dépens de la
paroi antérieure de ['urétre, limit€ en avant par un bord libre concave, et
adhérant par tout le reste de son contour a la paroi urétrale. Ensuite, 1’urétre
spongieux a un calibre régulier jusqu’au niveau de I’urétre bulbaire ou il existe
une dilatation circulaire avec un cul-de-sac postérieur. Au niveau du cul-de-sac
bulbaire, se trouve les deux orifices des glandes de Cowper placés I’un prés de
I’autre de chaque coté de la ligne médiane. A ce niveau, l'urétre traverse le
plancher périnéal moyen et change de direction pour prendre un trajet vertical
vers le haut. Son calibre diminue au niveau du sphincter strié qui est marqué par
des replis muqueux longitudinaux et par une saillie postérieure médiane
légerement marquée, ou créte urétrale. Il est possible d’étudier I’activité du
sphincter strié. En effet, lorsque I’endoscope est placé en aval du sphincter,
c'est-a-dire au niveau de ’urétre bulbaire, le sphincter urétral est fermé ou peut
se fermer a la demande en stoppant I’irrigation de 1’endoscope. En cas
d’hypotonie sphinctérienne, les contractions du sphincter sont peu ou pas
visibles. En cas d’hypertonie sphinctérienne, la contraction de sphincter peut
géner le passage de I’endoscope. Lorsque le sphincter urétral est normal, le
franchissement de I'urétre membraneux par I’endoscope se fait sans difficulté
avec ouverture du sphincter et de plissement de la muqueuse sous I’effet de

I’irrigation. En amont se trouve 1’urétre prostatique marqué au niveau de sa face
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postérieure par le verru montanum, celui-ci est un repere anatomique capital car
il donne avec certitude la limite inférieure de I’urétre prostatique. Le verru
montanum a 1’aspect endoscopique d’une saillie médiane, développée aux
dépens de la paroi postérieure de 1’uretre prostatique, allongée verticalement et
effilée a ses deux extrémités. L’extrémité supérieure se bifurque en deux replis
divergents, les freins du verru, qui limite entre eux la fossette prostatique. Le
verru montanum limite de chaque c6té, avec les parois de 1'urétre, les gouttiéres
latérales du verru dans lesquelles s’ouvrent de nombreux canaux excréteurs de la
glande prostatique. A la partie la plus saillante du veru montanum, s’ouvre
’utricule prostatique sur la ligne médiane sous la forme d’une fente verticale, et
les canaux ¢jaculateurs de part et d’autre de l’utricule. A ce niveau, 1’urétre
prostatique a la forme d’une fente limitée latéralement par les deux lobes
prostatiques, en arriére par le verru montanum, et en avant par la commissure
antérieure de I'urétre. En amont de ’urétre prostatique, se situe le col et la cavité

vésicale.

Figure 2 : Aspect endoscopique normale, repli physiologique de la muqueuse urétrale
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A-3.Aspect endoscopique des tumeurs de I'urétre (Figure 3) :

Chez la femme, les tumeurs de 'urétre sont représentées par I’ectropion
muqueux de I'urétre, les kystes, les polypes fibreux, et les condylomes acuminés
qui sont des tumeurs bénignes. Le carcinome de I’urétre est une cause plus rare

de tumeur maligne de I’urétre.

Chez I’homme, les tumeurs de 1’urétre sont des tumeurs urothéliales, elles
sont plus fréquentes dans 1'urétre postérieur et leur gravité est fonction de la
différenciation et de I’infiltration dans la paroi de ’urétre. Les autres tumeurs
sont les angiomes sous-muqueux, les kystes et les condylomes acuminés qui

siegent plus fréquemment au niveau de ’uretre distal.

Figure 3 : Tumeur végétante de ’urétre
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B-VIROLOGIE
B-1.Classification :

Au cours de ces 20 derniéres années, plus de 120 génotypes de
papillomavirus ont été identifiés. Les génotypes sont classé€s en fonction de leur

tropisme (peau, muqueuse) et de leur potentiel oncogene (2,3,4).
Deux grandes classes sont répertoriées :
-Les PVH préférentiellement associés aux 1ésions cutanées.

-Les PVH infectant les muqueuses ano-génitales (col utérin, vulve, vagin,

pénis et anus) et oropharyngées.

Parmi la quarantaine de virus ayant ce tropisme, vingt-huit de ces

génotypes ont un tropisme spécifiquement ano-génital (4). (cf. tableau I).

Certains sont dits a faible risque ou a faible potentiel oncogene, c'est le cas
des PVH 6 et 11 communément retrouvés dans les condylomes génitaux
acumingés, alors que d'autres sont dits a haut risque, c’est le cas des PVH 16 et

18 impliqués dans la carcinogenése du col utérin.

Dans ce dernier groupe sont également inclus des PVH dits a risque
intermédiaire : PVH 31, 33, 35, 51, 52, 58 fréquemment détectés dans les 1ésions

ano-génitales. ( tableau II)

14



Urétrocystoscopie : intérét de sa réalisation chez I’homme présentant des condylomes des organes génitaux
externes: Expérience du service d’Urologie de I’H.M.A-Marrakech. A propos de 97 cas.

Site Lésions Types de PVH
anatomique

Muqueuses Condylomes acumings, 6,11, 16, 18, 39, 40,
génitales tumeurs de

(vulve, col utérin,
vagin, pénis,

Buschke - Lowenstein

néoplasies intra

42,43, 44, 53, 54

anus) épithéliales de bas
grade
(CIN1, PIN1, VINI, |55, 58, 67
AIN1)
Autres Condylomes plans 6, 11,42
Papillomes laryngés, 6,11
conjonctivaux,
buccaux
Papuloses bowénoides, 6,11, 16,18, 31, 33,
néoplasies 35,39,41,45,51a

intra épithéliales de
grade élevé et

sévere, carcinomes in
situ

56, 59, 61, 62, 64

Carcinomes invasifs ano-
génitaux

16, 18, 31, 33, 35,
39,45, 51, 52, 54,

56, 58, 66
Hyperplasie épithéliale 13, 32
focale orale
(maladie de Heck)
Cancers laryngés 30, 46

Tableau I : Lésions muqueuses associées aux types de PVH (4)
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Potentiel carcinogéne PVH Lésions

Risque faible 6,11,42, Condylomes, CIN I
43, 44

Risque intermédiaire 31, 33, 35, CIN 11, III
51,52, 58

Risque ¢leve 16, 18, 45, CIN 11, III, cancer
56 invasif

Tableau 11 : Potentiel oncogéne des PVH ano-génitaux (5)

B-2.Biologie du Papillomavirus Human
B-2-1. Caractéristiques générales des papillomavirus

Les papillomavirus appartiennent a la famille des papovaviridae et sont des
virus @ ADN de petite taille de 45 a 55 nm de diametre, non enveloppés. Ils sont
constitués d'une capside a symétrie cubique (icosaédrique nue et résistante),
formée de 72 capsomeres avec une longueur de 8 kilo bases et un poids de 5.106

daltons. Leur chromatine est constituée d'une molécule circulaire double brin

d'ADN d'environ 7800 a 7900 paires de bases (7).

L’analyse comparée des séquences nucléotidiques des papillomavirus dans

les différentes especes a révélé une organisation génétique commune (2,8).

Une dizaine de phases ouvertes de lecture ORF en anglais pour (Open
Reading Frame) portées par un seul des deux brins d'’ADN sont groupées en une
région E (Early) qui code des protéines non structurales. A l'inverse, la région L

(Late) code pour les protéines de capside (2).
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La protéine virale E2 module la transcription des génes E6/E7, elle bloque
l'expression de ces genes. La protéine E4 est différemment exprimée dans les
Iésions cutanées et les 1ésions muqueuses, elle est synthétisée en grande quantité
dans les verrues palmaires et plantaires alors qu'elle est présente en quantité

faible dans les Iésions muqueuses.

Elle permet la production de particules virales, en facilitant I'encapsulation
du génome et en favorisant la diffusion et la libération des virions par

destruction du réseau de filaments de cytokératine.

Les protéines E5, E6, et E7 sont impliquées dans le processus
d'immortalisation et de transformation cellulaires. La protéine L1 est la protéine
majeure de capside. Ces protéines L1 sont capables de s'auto assembler en
I'absence d'autres protéines virales pour former des particules virales vides

ressemblant a des capsides et dénommées VLP (virus like particules).

Elles posseédent les mémes €pitopes conformationnels que la protéine native
et sont hautement immunogenes. Elles sont une source d'antigenes pour le

développement de tests sérologiques ELISA et pour la production de vaccins.

La protéine L2, protéine mineure de capside est capable de lier 'ADN

virale et de la positionner correctement au sein de la capside.

En association avec la protéine L1, elle permet I'assemblage du virus et la

stabilisation de la capside (2).

17



Urétrocystoscopie : intérét de sa réalisation chez I’homme présentant des condylomes des organes génitaux
externes: Expérience du service d’Urologie de I’H.M.A-Marrakech. A propos de 97 cas.

B-2-2.Pénétration des PVH

Les HPV pénetrent dans les cellules basales de I'épithélium, Les récepteurs

des papillomavirus appartiendraient a la famille des intégrines (a6 alet f6 p4).

La sous unité a 6 et les VLP sont co-localisées a la surface des cellules
basales de 1'épithélium. Le ligand naturel d'of 6 qu'est la lamine bloque
l'attachement des VLP. Apres pénétration dans la cellule hote, la production
virale varie selon la nature de 1'épithélium infecté : elle est trés importante dans
les verrues plantaires et variables dans les lésions du col utérin selon que

l'infection est clinique, subclinique ou latente.
B-3.Pathogénie

Les papillomavirus humains infectent les cellules et se multiplient dans leur
noyau, ils causent une hyper prolifération cellulaire responsable de différents

types de I€sions selon le site et le type de PVH responsable. (cf. tableau II)

Dans les 1ésions bénignes et précancéreuses causées par le PVH, ’ADN
tend a étre épisomal c’est & dire libre et extra chromosomique. Par contre dans
les cancers invasifs, il est le plus souvent intégré (Cf. schéma 1), On assiste le

plus souvent a ce phénomene en particulier avec PVH 16 et PVH 18 (7,9).

Rares sont les tumeurs & PVH dont I’ADN viral est intégré au génome
cellulaire. Aussi, i1l apparait qu’une expression irréguliere de E6, E7 et ORF peut
étre une conséquence de D’intégration virale au génome de I’hote. Ces
observations peuvent suggérer que cette intégration puisse €tre corrélée a la

transformation maligne (7).
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En résumé, le mécanisme possible par lequel le PVH oncogene exerce son
influence serait 1’expression des oncoprotéines de E6, E7 (et leur possible
intégration avec les oncogénes cellulaires et les génes suppresseurs), ce qui va
accélérer la prolifération et entrainer une perte de la différenciation et
I’immortalisation des cellules dans lesquelles le génome de PVH est intégré. Les
cellules immortelles contiennent des mitoses anormales, pléomorphisme
nucléaire, aneuploidie avec un nombre anormal de chromosomes, altération des
chromosomes ou les deux. Cependant, ces cellules ne sont pas tumerogenes, ce
n’est que lorsque les génes E6, E7 sont exposés a des oncogenes (Haras) que ces

cellules deviennent tumerogenes (7).

De nombreuses études ont montré que la protéine P53 est essentielle a
I’homéostasie des cellules permettant de limiter I’effet des altérations génétiques
potentiellement transformantes pour la cellule. Les mécanismes d’action sont les
suivants : blocage de la cellule en phase G1 ou induction de I’apoptose. La
protéine virale E6 des formes oncogéniques des papillomavirus humains
possede une région Nterminale capable d’induire spécifiquement la dégradation
de la P53 par proteinolyse. (7,10) L’immunosuppression serait un facteur de

risque majeur dans la genése de ces tumeurs (3, 7, 9, 11, 12).
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Site Lésions Types de PVH
Anatomique
Peau -Verrues plantaires, 1,2,3,4,10, 26, 27, 28, 41,
vulgaires, planes et 57,
Intermédiaires 63, 65,
- Kystes épidermiques 60
- Bowen Péri unguéal 2,16, 34,
- Epidermodysplasie 3,5,8,9,10, 12, 14, 15, 17
Verruciforme 19 a 25, 37, 38, 47, 50
- Carcinomes in situ ou 5,8, 14,17, 20, 41, 47
mvasifs 2,4,5,8, 16, 48 (Cas isolé)
- Carcinomes ¢épidermoides
(immunocompétents)
- Carcinomes ¢épidermoides
(immunodéprimés)
Mugqueuses Condylomes acuminés, 6,11, 16, 18, 39, 40, 42, 43,
génitales tumeurs de 44,
(vulves, col BUSCHKE-Lowenstein, 53, 54, 55, 58, 67

utérin, vagin,
pénis, anus)
autres

néoplasies intra
épithéliales de bas grade
(CIN, PIN, VIN

et VIA de grade 1
Condylomes plans
Papillomes laryngés,
conjonctivaux,

Buccaux

Papuloses bowénoides,
néoplasies intra
épithéliales de grade €levé et
sévere,

carcinomes in situ

Hyperplasie épithéliale

focale orale

6, 11,42

6,11, 16, 18

31,33, 35,39, 41, 45,51 a
56,

59, 61, 62, 64

39, 45, 51, 52, 54, 56, 58, 66

Tableau 111 : Lésions cutanéo-nuqueuses associées au type papillomavirus humain (7)
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Source d'infection par I'HPV

i Transmission sexuelle ( Micro-traumatismes )

Infection & HPV

Cellule normale

Multiplication virale

Hyperprolifération cellulaire

‘ Lésions bénignes
Intégration de

Kc Invasif | FADNvinln Ry ¥ \
Q, Végeétations

intra chromosomique
vénériennes Autres

Schéma 1 : Mode d’intégration de I’ADN viral (HPV) dans le génome cellulaire (7)

B-4.Méthodes de détection des PVH : (cf.tableau IV)

L’impossibilité d’utiliser des systémes de culture standard pour détecter
I’infection par le papillomavirus a poussé a utiliser les techniques de la biologie
moléculaire. Les méthodes les plus utilisées sont le Southern Blot, le DOT (Slot
Blot) et I’hybridation in situ. Récemment les méthodes d’amplification
génomique telle la polymérase chaine réaction (PCR) ont pris une place

considérable dans ce type d’investigation (7).
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Les méthodes immunologiques (immunofluorescence, Immunoperoxydase)
utilisent des sérums immuns contre I’antigéne capsidique spécifique du type de
PVH ou contre I’antigéne commun aux papillomavirus aprés rupture des
particules virales. Seule cette derniére technique est utilisée en pratique
courante, mais elle ne précise pas le type de papillomavirus. Des Kits
d’hybridation moléculaire utilisant des sondes froides d’ADN viral (PVH 6, 11,
16, 18, 31, 33, 51) sont maintenant commercialisés et permettent la détection
plus courante des virus a risque oncogene. Les sérologies permettent de détecter
des anticorps spécifiques de type dirigés contre les antigenes précoces (E2, E6,
E7) et tardifs (L1, L2), cependant ces sérologies n’ont qu’un intérét

épidémiologique (5).
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Méthodes Commentaires

Détection des antigenes Anticorps spécifiques de groupe
mais non spécifiques des PVH
Marque des lésions riches en virus

Sérologie Anticorps spécifiques de type,
dirigé contre les antigénes précoces
E2, E6, E7 et tardifs L1, L2

Intérét épidémiologique

Hybridation moléculaire Sur section de tissus fixé (formol)
Hybridation in situ Localisation topographique du
Hybridation sur filtre génome virale

Southern Blot Seuil de sensibilité : 20250 copies

de DNA-PVH par cellule (sonde
radio marquée), 350 copies par
cellule (sonde non radioactive)
Frottis, écouvillonnage (cellules
exfoliées)

Faible sensibilité

M¢éthode de référence : spécificité
de type, détection de type normaux
Seuil de sensibilité : une copie de
DNA virale par cellule

Polymérase Chain Réaction (PCR) Amplification puis hybridation a
partir de tissus fixés

Tres grande spécificité de type
Seuil de sensibilité : une copie de
DNA virale pour 100000 cellules

Tableau IV : Diagnostic sérologique et virologique de I’infection a HPV (5)
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C -Les Condylomes
C-1.Définition

Les condylomes ano-génitaux sont des tumeurs virales dues a des
papillomavirus humains (PVH) transmis le plus souvent par voie sexuelle, ce qui

en fait une infection sexuellement transmise (1).
C-2.Epidémiologie

Il est difficile d’établir avec exactitude I’incidence des infections
anogénitales a HPV en raison des multiples formes infra cliniques qui seraient

100 fois plus fréquentes que les formes symptomatiques (2).

La difficulté est encore plus importante dans les pays en développement ou
les techniques diagnostiques de biologie moléculaire n’ont fait leur apparition
que récemment. Aussi les données épidémiologiques sont parcellaires et

n’intéressent que quelques pays.
Occident

eEn France, 10% des femmes en période d’activité sexuelle seraient

porteuses asymptomatiques de I’infection génitale a PVH (3).

oEn Angleterre, la fréquence des infections ano-génitales externes a PVH

est de 0,3% chez les hommes et de 0.25% chez la femme.

eEn Suede I’incidence des femmes atteintes de condylomes est de 2,4 pour
1000, dans le groupe des adolescentes agées de 15 a 19, ce chiffre est méme de

14 pour 1000.
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eEn Finlande, 7,5 % des appelés du service national examinés

systématiquement avaient des condylomes.

eAu Royaume-Uni, les condylomes représentent 14,8% des motifs de

consultations des dispensaires antivénériens.

Ce phénomeéne est également décrit dans les dispensaires des pays qui ont
bien étudié ce probléme de santé publique comme la nouvelle Zélande,
I’ Australie et les USA. Dans ce dernier pays on estime que 1,4millions de

personnes agées de 15 a 49 ans sont infectées et ont des condylomes (13).

La prévalence des infections cervicales a PVH (cytologie, histologie) est de
2,6% s’¢élevant a 5% chez les adolescentes de 11 a 19 ans et a 16% chez les

femmes consultant pour une autre IST (14).

Une étude menée en Angleterre en 1999 fait état d’une prévalence de

118 /100.000 habitants chez ’homme contre 130/100.000 chez la femme
(15).

En Afrique :

Cette IST est mal documentée dans les pays en voie de développement.

Ainsi nous n’avons retrouvé que peu d’études s’intéressant a I’épidémiologie.

e Au Gabon les PVH a tropismes génitaux toucheraient 4% des femmes et

11,1% des femmes enceintes (16).

eEn Tunisie les condylomes ano-genitaux occuperaient la troisieéme
position en fréquence apres les urétrites, les vulvo-vaginites et la syphilis avec

une nette prédominance masculine (73%) (1).
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e Au Maroc, les condylomes ano-génitaux ont quadruplé de fréquence en

I’espace de trois ans seulement (0,017% en 1984 contre 0,068% en 1987) (6).

eUne ¢étude menée en 1990 a Pikine au Sénégal fait état d’une prévalence
de 1,2% chez les femmes et de 4 % chez les femmes enceintes. (17). Des formes
végétantes ont été signalées chez 0,3 % a 0,07 % des femmes enceintes lors de

deux enquétes conduites a Dakar en 1996 et 1998 (18,19).

D’autre part, et grace aux techniques de biologie moléculaire
I’identification des PVH de type 16 et 18 <¢était possible. Ces PVH sont
probablement impliqués dans la forte prévalence du cancer du col utérin au

Sénégal (20, 21, 22).
C-3. Transmission
C-3-1.La transmission sexuelle :

La transmission sexuelle des condylomes et des PVH a tropisme génital est
bien documentée. La durée d’incubation des condylomes acuminés est en
moyenne de trois mois (3 semaines a 8 mois) (1,9). Le risque de contamination
aprés contact sexuel infectant est élevé (I’infectiosité est estimée a 60 a 70%)
(1,3). On détecte chez les partenaires masculins de femmes ayant une infection a
PVH et/ou une néoplasie intra épithéliale cervicale, de I’ADN de PVH dans 50 a
90% des cas mais la concordance des types n’est en moyenne que de 12 a 33%,
supérieure chez les plus jeunes couples (30-40%) ou lorsque les types PVH 16
ou 18 sont détectés (5). Les Iésions a PVH représentent la principale source de
virus, les lI€sions jeunes auraient une contagiosité plus importante, cette derni¢re
diminuant au fil du temps. Le sperme et la muqueuse urétrale constituent

¢galement un réservoir de virus (5).
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Tous les auteurs (1, 2, 13...) S’accordent sur les facteurs de risque

suivants:
eLe nombre élevé de partenaires sexuels.
e ’age précoce des premiers rapports sexuels.
C-3-2.La transmission non sexuelle :

La transmission non sexuelle des PVH repose sur des arguments
épidémiologiques et virologiques en particulier la détection par PCR de PVH
génitaux au niveau de la vulve chez des filles vierges (14 a 20%) et de PVH a
tropisme cutané¢ (PVHI et 2) dans des condylomes de I’enfant, soulevant
I’hypothése d’une transmission par contact domestique (5) ou a la suite

d’éventuels sévices sexuels.

La transmission verticale materno-foetale de HPV 6 ou 11 a lieu dans la
filiére génitale lors de l'accouchement chez une mere porteuse de condylome et
peut étre a 'origine de la papillomatose laryngée infantile heureusement trés rare
(5.

La transmission périnatale de PVH oncogénes (PVH 16/18) a été
récemment démontrée et la moitié des enfants nés de meres infectées sont
porteurs d’ADN de PVH 16 au niveau de la cavité buccale ou il persiste jusqu’a
six mois, la muqueuse buccale au niveau de laquelle on détecte des PVH
génitotropiques chez l'enfant et chez 1'adulte (17 a 24%) pourrait donc constituer

un réservoir de virus pour les PVH génitaux (5).
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C-3-3.Le terrain :

Certains sujets constituent des groupes a risque particuliers qu’il convient
de connaitre en vue de les cibler dans les stratégies de prévention des IST en
général et des condylomes en particulier, Il s’agit des travailleuses de sexe et
leurs clients, des MSM (mens having sex with mens), des jeunes, et des
personnes ¢loignées de leur foyer (camionneurs, militaires, travailleurs

saisonniers, mineurs, etc.)
C-4.Etude Clinique

En plus des condylomes acuminés, des 1ésions papuleuses ayant des atypies
histologiques (papules bowénoides) ont été décrites en 1976. Les papillomavirus

génitaux ont ét¢ successivement associ€s a ces lésions.

Récemment le test a l'acide acétique et 'observation au colposcope des
lésions génitales a papillomavirus ont permis de décrire des lésions planes.
L'intégration de ces nouvelles images a celles déja identifiées permet une

nouvelle classification morphologique des lésions génitales a papillomavirus
(14).
A cette classification morphologique se sont surajoutées les formes

anatomiques, topographiques et les formes selon le terrain.
C-4-1.Les formes morphologiques
C-4-1-1-Les condylomes acuminés (Figure 4)

Ils ne sont pas les plus fréquents. Ce sont les classiques crétes de coq qui

sont des formations charnues, pédiculées, roses ou rouge vif, hérissées de petites
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verrucosités kératosiques de 0,2 a 1 cm, plus ou moins profuses, leur nombre

varie de quelques unes a plusieurs dizaines.

L’histologie des condylomes acuminés révele un chorion papillomateux.
Une acanthose est toujours présente dans les couches intermédiaires profondes,
dans les couches intermédiaires superficielles on retrouve les cellules
pathognomoniques de l'infection virale : les Koilocytes qui sont des cellules de
forme arrondie ou irréguliere, dont le cytoplasme refoulé en périphérie est

translucide avec une aire claire péri- ou para nucléaire.

Les noyaux sont a chromatine dense plus ou moins pycnotique, ils peuvent
étre parfois doubles ou triples. Enfin, en surface la parakératose est

caractéristique.

Figure 4 : Condylome acuminé du méat
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C-4-1-2. Les condylomes papuleux (Figure 5)

Souvent associées aux condylomes acuminés, Ce sont des papules
multiples isolées ou groupées en nappes de couleur rose blanchissant a l'acide
acétique solution a 5 %. A l'examen colposcopique, la surface est micro

papillaire avec des ponctuations vasculaires.

La pigmentation de la 1ésion a une valeur sémiologique importante, en effet
elle tétmoigne du caractére bénin ou non de la tumeur : les papules pigmentées
rouges et leucoplasiques sont souvent atypiques a I’histologie, ces papules
contiennent des papillomavirus potentiellement oncogenes (type 16 moins
fréquemment 18, 31,33, 35, 39), alors que les papules non pigmentées ont une
structure histologique bénigne et contiennent des papillomavirus 6 ou 11. En
pratique une biopsie s'impose en cas de papules pigmentées rouges ou

leucoplasiques (14).

Figure 5 : Condylome papuleux
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C-4-1-3.Les condylomes plans (Figure 6)

Ce sont des lésions infra cliniques isolées ou associées aux condylomes
acuminés et papuleux et qui se manifestent par des macules rosées ou rouges,
parfois invisibles a l'oeil nu. Leur mise en évidence nécessite parfois
l'application d'une solution a 5% d'acide acétique qui blanchit leur surface en
quelques minutes apparaissant alors bien délimitées sur la muqueuse saine,
I'examen au colposcope ou au péniscope révele les ponctuations vasculaires
typiques dont l'absence doit faire évoquer une néoplasie intra épithéliale

imposant la biopsie (3, 14, 23)

Figure 6 : Condylome plan

C-4-2. Formes selon le siége

Chez l'homme, les condylomes génitaux si¢gent électivement sur le
prépuce, le frein, le sillon balanopréputial et le méat urétral, plus rarement le
fourreau, le scrotum et I'anus chez les homosexuels. L’atteinte du méat urétral ne

dépasse pas en général le premier centimetre, La pratique d’une urétroscopie
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systématique en présence de condylome du méat urétral n’est donc pas justifiée

pour certains auteurs. (1,3).
C-4-3. Formes selon le terrain
C-4-3-1. Formes de I’enfant

Des condylomes génitaux peuvent étre observés chez I'enfant, ils peuvent
étre dus a une contamination manu portée a partir de verrues ou par contact
domestique, mais doivent également faire évoquer 1'éventualité de sévice sexuel
soulevant un probléme médico-1égal (1,3,23). L'abus sexuel est observé surtout a
un age supérieur a trois ans, L'existence de MST associées est un fort ¢élément de
présomption (23). Chez I’enfant jusqu’a 1’dge de trois ans, des condylomes
résultant d’une contamination lors de 1’accouchement peuvent étre persistants

(23).
C-4-3-1. Formes de I’'immunodéprimé

Les infections a PVH sont plus fréquentes et plus agressives chez les
patients immunodéprimés, en particulier chez les greffés d’organes et les

patients infectés par le VIH (2,3).

Au cours de D'infection VIH, les condylomes ano-genitaux présentent

certaines particularités épidémiologiques, cliniques et évolutives :
e Les condylomes sont volontiers multiples, végétants et extensifs (12).

e [’association au sein d’une méme lésion de plusieurs types de PVH

est fréquente (12).

e La possible présence de PVH oncogénes dans des Iésions

habituellement bénignes (12).
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e Une forte proportion de PVH oncogenes (71%) est a signaler sur ce

terrain (11).

L’association fréquente a des néoplasies intra-épitheliales (cervicales et
anales surtout mais aussi péniennes et vulvaires) dont la progression vers des

cancers invasifs est rapide et corrélée au degré de Immunodépression (3, 11, 12).

Le cancer invasif du col utérin est une maladie classante pour le SIDA

(classification CDC 1993) (3,12).

Chez la femme comme chez ’homme, la sévérité des néoplasies anales
corrélées a la dépression immunitaire expose ces patients a un risque accru de

carcinome anal (11, 12, 26).

C-5.DIAGNOSTIC
C-5-1.Diagnostic Positif
Le diagnostic des condylomes ano-genitaux est avant tout clinique.

Dans les formes planes il est important de procéder & un examen avec une
loupe binoculaire aprés I’application d’une solution d'acide acétique (solution a
5%)(Figure 7) au niveau de la région ano-génitale. Les zones suspectes seront
dans un second temps biopsies. Le dépistage et le diagnostic des infections a
PVH plan reposent sur le frottis cervical / anal, et la colposcopie qui orientera la

biopsie sur les 1ésions suspectes.

Il n’y a pas d’intérét a effectuer un examen immunologique pour le
diagnostic des infections a PVH, en effet aucun anticorps spécifique n’est

corrélé aux manifestations cliniques ni a I’évolution de la maladie (9). Le
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diagnostic virologique de certitude repose sur les techniques de biologie

moléculaire.

Figure 7 : Lésion condylomateuse méato naviculaire apres test a I’acide acétique 5%
C-5-2.Diagnostic différentiel

Devant des condylomes ano-génitaux, il convient d’éliminer les pseudo
condylomes rencontrés au cours de certaines affections générales (maladie de
crohn, bilharziose urogénitale), le diagnostic différentiel des condylomes est
généralement ais€¢ devant un aspect clinique évocateur et parfois la notion de

contamination retrouvée.

Certains cas rares sont cependant trompeurs et peuvent faire €voquer

d'autres affections.
Les condylomes acuminés ou exophytiques:

Peuvent étre confondus avec la papillomatose physiologique de la couronne

balanique, les papilles physiologiques vulvaires, les kératoses séborrhéiques, le
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molluscum contagiosum et les syphilides végétantes. Dans ce dernier cas le

contexte clinique et la sérologie permettent le diagnostic (23).

La biopsie sera indispensable si I'on hésite avec un carcinome génital ou un
condylome géant dit de Buschke Lowenstein qui débute comme un condylome
acuminé du sillon balanopréputial et qui évolue de facon extensive, exubérante
et surtout infiltrante simulant un épithélioma invasif et destructeur, mais la
tumeur est histologiquement bénigne et ne donne pas de métastases (3, 27, 28).
De telles tumeurs ont été¢ décrites au niveau de la muqueuse génitale féminine et

sur la muqueuse ano-rectale.

Quant a la forme papuleuse, il faut savoir éliminer une papulose bowenoide
elle-méme due au PVH. Seule I’histologie tranchera en montrant dans ce cas un

carcinome in situ (23).

La présence de condylomes plans posent le plus de problemes
diagnostiques, en effet le test a I'acide acétique a 5% n’est pas spécifique (méme
aspect de blanchiment que celui observé avec des cicatrices et avec la balanite
candidosique) imposant parfois le recours a l'histologie et éventuellement au
typage viral (23).

C-5-3.Diagnostic étiologique
Agent pathogéne
Les PVH sont des virus non enveloppés, plus d’une centaine de PVH sont

retrouvés. La forme clinique dépend du type de PVH.

Dans les condylomes acuminés la virologie montre presque toujours 'ADN

des papillomavirus type 6 ou 9, ces virus ne sont jamais associ€s au cancer, en
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conséquence les condylomes acuminés typiques ne doivent pas étre considérés

comme des lésions précancéreuses (14).
Dans les condylomes papuleux: Il faut distinguer 2 cas:

eLes papules pigmentées rouges ou leucoplasiques contiennent souventdes

papillomavirus potentiellement oncogénes (type 16 et moins fréquemment 18,

31, 33, 35,39) (14).

eAlors que les papules non pigmentés contiennent le plus souvent des

papillomavirus type 6 ou 11 réputés non oncogenes (14).
Les condylomes plans contiennent le plus souvent de 'ADN des

papillomavirus potentiellement oncogenes (14).
C-6.PRISE EN CHARGE DES CONDYLOMES ANOGENITAUX:

Les buts du traitement sont d’une part la destruction des Iésions
macroscopiques, d’autre part d’éviter la contamination du ou des partenaires
sexuels. La prise en charge thérapeutique des condylomes ano-génitaux est
difficile car non seulement, la quasi-totalit¢ des méthodes existantes ont un effet
purement destructeur sur les 1ésions et ne sont pas spécifiques du PVH, mais
aussi aucune d’entre elles ne permet une guérison totale et les récidives ne sont
pas rares (observées chez un tiers des patients) survenant dans un délai de six
mois en moyenne (3). Les méthodes peuvent étre distinguées selon leur action

sur le site épithéliale infecté ou sur le virus PVH.

Les indications dépendent du nombre, de la taille, du site des 1ésions, des
préférences du patient et ses moyens financiers mais également de I’expérience

du praticien et enfin du statut sérologique (VIH) du patient.

36



Urétrocystoscopie : intérét de sa réalisation chez I’homme présentant des condylomes des organes génitaux
externes: Expérience du service d’Urologie de I’H.M.A-Marrakech. A propos de 97 cas.

C-6-1.Prise en charge thérapeutique :

Les méthodes thérapeutiques utilisées pour la prise en charge des
condylomes ano-génitaux sont nombreuses et vari€es, il s’agit soit de moyens
médicaux ou chirurgicaux qui peuvent &tre subdivisés en deux catégories :
Méthodes "destructrices" et méthodes non destructrices. Les traitements

destructeurs utilisent soit des méthodes physiques :

(chirurgie, électrocoagulation, cryothérapie et laser CO2) soit des méthodes
chimiques (podophylline, podophyllotoxine, acide trichloracétique et 5 fluoro-
uracile), tandis que les traitements non destructeurs sont basées sur des
molécules antivirales (interféron) ou sur une stimulation immunologique (
imiquimod ). On peut également distinguer les moyens thérapeutiques selon
qu’ils soient appliqués par les malades eux-mémes ou administrés par le

praticien.
C-6-1-1.Les moyens chimiques :
eLa podophylline : (14,29)

La podophylline est une résine naturelle extraite de certaines plantes
(PODOPHYLLUM Peltatum et PODOPHYLLUM Emodi). Elle agit grace aux
lignines qu’elle contient qui, en se liant aux microtubules de la cellule, entraine
la mort de cette derni¢re par arrét du cycle en métaphase. Il n’y a pas de
spécialité de podophylline disponible dans le commerce d’ou la nécessité d’une
préparation magistrale habituellement a une concentration de 20 a 25% de
podophylline. Le produit est appliqué par le médecin sur le condylome et
impérativement lavé aprés un temps variable (1 a 6 heures au maximum),

Plusieurs applications hebdomadaires sont nécessaires pour obtenir une
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guérison. Le produit ne doit pas €tre utilisé chez la femme enceinte ou allaitante
et ne doit pas étre appliqué en cas d’exulcération préexistante en raison du

risque de passage systémique (toxicité sur le systéme nerveux et/ou cardiaque).
eLe 5 fluoro uracile topique : (29,30)

Il s’agit d’une molécule antagoniste de la pyrimidine qui agit en inhibant la
synthése de I’ADN viral, elle est disponible sous forme de créeme contenant 5%
de 5 fluoro-uracile (Efudix ®), le produit est appliqué par le malade sur ses
lésions une a deux fois par jour jusqu’a la guérison (3 a 4 semaines

habituellement).
eLa podophyllotoxine : (9,29)

Il s’agit d’une lignine extraite de la résine naturelle et commercialisée soit
sous forme de solution a 0,5% (Condyline ®) soit sous forme de gel a 0,5%
(Condylox ®) En raison de sa moindre toxicité, la podophyllotoxine peut-étre
appliquée par le malade lui-méme. Le traitement peut comporter entre 1 a
Scures, lors de chaque cure une application biquotidienne pendant 3 jours suivie
d’une fenétre de 4 jours est requise. Les cures peuvent étre répétées jusqu’a
I’obtention de la guérison. Il n’y a pas de nécessit¢ de laver le produit
contrairement a la podophylline. La podophyllotoxine est contre indiquée
pendant la grossesse et I’allaitement. L’acide trichloracétique (ATA) ou ’acide

bichloroacétique : (14, 24, 29)

Des concentrations variables entre 50 et 85% sont appliquées sur les 1ésions

a traiter a I’aide d’un Coton-Tige.
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La répétition des applications est possible avec une fréquence de 2 a 3 fois
par semaine. Pour éviter tout risque de brilures I’exces d’acide doit étre
«tamponnée » avec une solution de bicarbonate ou une solution antiseptique ou

encore avec du talc.
e’imiquimod : (29, 30, 31, 32, 33)

L’imiquimod est une imidazoquinolone ayant récemment obtenu I’AMM
en Europe et au USA pour le traitement des condylomes. Il agit en induisant la
synthése par les cellules de ’hote (lymphocytes, keratinocytes, macrophages) de
cytokines parmis lesquelles : L’IFNa, B et Q, le TNF a, mais aussi I'IL 1, 6,8 et
12 permettant d’obtenir une réponse immune cellulaire de type Th 1 similaire a
celle observée chez des individus dont les condylomes acuminés disparaissent

spontanément.

L’ imiquimod se présente sous forme d’une créme a 5% que le malade peut

appliquer lui-méme sur les Iésions 3 fois par semaine pendant 16 semaines.

Dans différents essais en double aveugle contre placebo, le taux de
disparition des condylomes était situé entre 37 et 50% avec des taux de
récurrence tres faible variant entre 13 et 19%. Les effets secondaires étaient
caractérisés par la survenue de signes d’irritation au site d’application avec prés

de 54% de prurit et 33% d’érythéme (29).
e ‘interféron : (13,29)

Bien que son efficacité réelle soit bien documentée dans le traitement des
condylomes du fait notamment de son action immuno-modulatrice, I’interféron

ne s’est pas encore tout a fait imposé dans I’arsenal thérapeutique des infections
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a HPV en partie a cause de ses effets secondaires ( caractere douloureux de
I’injection lorsqu’elle se fait en intra 1ésionnelle et aux effets secondaires de
I’interféron quand celui-ci est injecté par voie systémique comme les syndromes

pseudo grippaux et les cytopénies).
C-6-1-2.les moyens physiques :
eLa chirurgie (6,29)
La chirurgie conventionnelle fut I’un des premiers traitements utilisés pour
la prise en charge des condylomes génitaux. Elle est tombée en désuétude a la

faveur des nouvelles méthodes chirurgicales telle que 1’¢lectrocoagulation. Elle

peut étre effectuée au bistouri, aux ciseaux ou a la curette.
o ’¢lectrocoagulation : (6,29)

Il s’agit d’une technique classique et ancienne. Elle consiste en
I’application de la pointe ou de la « boule » du bistouri €lectrique sur chaque

condylome.

Elle peut aussi consister en 1’exérése du condylome permettant de couper,

de coaguler dans le méme temps et d’effectuer une histologie.

Elle nécessite habituellement une anesthésie locale. Comme pour toutes les
méthodes destructives entre 4 a 11 cures sont habituellement nécessaires.
eLa cryothérapie a I’azote liquide: (29)

En raison de sa facilité et de son faible coft, il s’agit du traitement le plus
répandu, du moins chez les dermatologues. Classiquement, I’azote est appliqué a
I’aide d’un coton tige ou mieux maintenant d’un spray durant un laps de temps

suffisant pour obtenir un blanchissement durant 10 secondes apres 1’arrét de
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I’application. Le traitement doit concerner le condylome et un petit halo de
muqueuse normale autour. Il n’y a pas lieu de faire une anesthésie locale, mais
I’application est douloureuse. La cryothérapie peut étre efficace en une seule

séance, mais le plus souvent jusqu’a 7 séances peuvent étre nécessaires.
el e laser CO2 : (29)

Une vaporisation des tissus infectés est obtenue grace a 1’émission d’un
rayon au laser CO2 d’une lumiere de haute intensité a la longueur d’onde de
10.600nm. Cette lumiere est captée par les tissus, transformée en chaleur, (I’eau
intra et extra cellulaire y étant portée a 100°C). Le traitement nécessite un
entralnement particulier de 1’utilisateur qui doit adapter I’intensit¢ de la
puissance, le diametre du faisceau et la durée de I’exposition en fonction de la
profondeur et I’entendue des Iésions qu’il veut traiter. Il s’agit d’une méthode
coliteuse qui en outre dépend beaucoup de I’habilité de I’utilisateur. Une
anesthésie locale préalable est nécessaire. Certains effectuent des anesthésies
générales lorsque les I€sions sont treés entendues. La cicatrisation dure entre 3 et

6 semaines et 28% des malades auront une cicatrice.

D’autres lasers ont ét¢ récemment proposés, il s’agit du Laser CO2 Swift
laser utile pour les Iésions superficielles et du laser Neodymuim (Nd- YAG)
dont la particularité réside dans le fait qu’il n’induit pas de saignement d’ou son

intérét pour le traitement des condylomes chez les malades infectés par le VIH.
C-6-2.Indications :

Alors que les formes infra cliniques, en I’absence de dysplasies associées
ne nécessitent qu’une surveillance semestrielle réguliére, un traitement est

nécessaire pour les formes symptomatiques et les indications sont variables en

41



Urétrocystoscopie : intérét de sa réalisation chez I’homme présentant des condylomes des organes génitaux
externes: Expérience du service d’Urologie de I’H.M.A-Marrakech. A propos de 97 cas.

fonction d’une part de la localisation et de 1’aspect des 1ésions, d’autre part en

fonction du terrain de survenue.
eCondylomes externes

La chirurgie demeure le traitement de choix pour la prise en charge des
condylomes externes isolés. Elle est particulierement indiquée dans le traitement

des condylomes uniques volumineux ou pédiculés (29).

La podophyllotoxine restant le traitement de choix pour les condylomes

acuminés externes (3), 'imiquimod peut également étre utilisé (14).

Toutefois, la podophylline, la cryothérapie a 1’azote liquide, 1’acide

trichloracétique ou bichloroacétique peuvent étre employées.

Le laser CO2 ou Dinterféron constituent aussi des alternatives

thérapeutiques pour les condylomes acuminés rebelles (3).

Association de condylomes externes et de condylomes internes Lorsque les
condylomes internes sont associ€s aux condylomes externes, il est alors possible
de combiner I’exérese des Iésions externes par électrocoagulation ou par
chirurgie aux manoeuvres endoscopiques. Les 1ésions du col, lorsqu’elles sont

limitées (en surface et en aspect) et que

la jonction est bien visible, sont traitées par une micronisation. La
technique est simple les complications peu importantes, les résultats satisfaisants

tant sur le plan de la restitution locale que sur I’avenir a plus long terme (6,29).
eCondylomes des muqueuses et semi-muqueuses :

Les indications sont variables en fonction des sites des lésions : les

condylomes du versant cutané de la vulve, du périnée et de la région périanale
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répondent mieux a la cryothérapie par I’azote liquide (3). Pour les autres

localisations, les modalités thérapeutiques sont variables :
eCondylome du méat urétral :

Il peut étre traité par cryothérapie a I’azote liquide ou par la podophylline.
Il n’y a pas de consensus concernant le traitement des condylomes de la région
distale du méat urétral. Certains auteurs préconisent [’association de

podophylline et d’imiquimod dans cette indication (34).
eCondylome anal :

Aussi bien que la cryothérapie, 1’azote liquide, I’acide trichloracétique
I’acide  bichloroacétique  peuvent étre  utilisés. La  chirurgie et

I’¢lectrocoagulation constituent aussi des alternatives thérapeutiques (34).
e¢Condylome Rectal

La présence d’un condylome rectal associ¢ doit faire 1’objet d’une
consultation spécialisée en vue de pratiquer une biopsie permettant d’éliminer
une néoplasie. Le traitement des 1ésions intracanalaires requiert 1’utilisation de 5
fluoro-uracile. Ce dernier pourrait €tre utilis¢é en traitement préventif des

récidives (34).
e immunodépression :

La prise en charge des malades immunodéprimés notamment les sujets

infectés par le VIH est difficile, les malades répondent mal au traitement.
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Les facteurs de résistance sont essentiellement :

L’intensité de I’immunodépression, 1’extension des l€sions, la présentation
sous forme de condylomes plans, ’association a des 1ésions dysplasiques, et

I’association a des l€sions anales (11).

Si les traitements classiques locaux (cryothérapie, podophylline,
podophyllotoxine, le 5 fluoro-uracile et 1’acide trichloracétique) sont
généralement efficaces sur des lésions a HPV localisées, ils sont souvent mis en
¢chec dans les formes diffuses qui répondent mieux a une thérapeutique radicale
(chirurgie ou ¢€lectrocoagulation) avec cependant un risque ¢élevé de récidive a

long terme.

Pour les 1ésions anales, 1’¢électrocoagulation et la chirurgie sont les plus

efficaces (11).

Dans le cadre des alternatives thérapeutiques le laser présente un risque
potentiel de transmission du VIH et du HPV lors de la vaporisation des 1ésions
(11,29). L’emploi de I’interféron par voie locale ou systémique est limité par son
colit et ses effets indésirables. D’autre part, il semble plus efficace lorsqu’il est
utilisé en relais des traitements par chirurgie ou laser qu’en monothérapie (11).
La fréquence des lésions condylomateuses et des Iésions dysplasiques chez les
malades séropositifs pour le VIH, suggére la pratique réguliére d’un examen
anogénital avec anuscopie et biopsie en cas de Iésions anales. La pratique
réguliere d’une cytologie cervicale et anale systématique et d’une détection

d’ADN-PVH proposée par certains auteurs parait souhaitable.
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Il faut également insister sur la nécessité d’un suivi rapproché (mensuel ou
tous les deux mois) des malades atteints de 1ésions afin d’adapter la stratégie
thérapeutique (11).L’effet de la trithérapie sur les infections a HPV et leur

évolution reste a évaluer chez les malades dont la survie se trouve prolongée.

En effet, la persistance potentielle chez ceux-ci d’une infection a PVH

multiplie le risque de néoplasie, en particulier liée a la prévalence accrue
des PVH oncogenes (11).
C-6-3.Prophylaxie

C-6-3-1. Prévention et principes de vaccination anti

papillomavirus(38)

Les vaccins contre les HPV sont des vaccins recombinants, utilisant des
pseudoparticules virales exprimant la protéine de capside L1. Les pseudo-
particules virales sont générées grace a une propriété que possede la protéine
majeure de capside L1 des HPV de s'auto assembler en pseudoparticules virales
ou virus-likepseudoparticles (VLP) lorsqu'elle est obtenue en grande quantité
apres production par génie génétique. Le géne L1 est introduit dans différents
systéemes eucaryotes permettant la synthése de l'antigéne viral L1. Ces VLP
possedent une morphologie quasi-identique a celle des virions et sont capables
d'induire la production de hauts titres d'anticorps neutralisants contre des
épitopes conformationnels de la protéine de capside L1 de 'HPV. Cet auto-
assemblage permet de conserver les parties les plus aptes a induire I'immunité
(épitopes dominants), qui sont les cibles des anticorps neutralisants. Les VLP ne

contiennent pas d'ADN viral et donc pas d'oncogeénes responsables de la
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transformation des cellules infectées. Ces VLP ne peuvent donc pas infecter les

cellules, ni se multiplier, ni provoquer de maladie
C-6-3-2. Vaccins anti-HPV actuels(38)
Deux vaccins sont autorisés en France (Tableau V):

e[ ¢ vaccin Gardasil (Merck)

commercialisé en septembre 2006 et distribué¢ par Sanofi Pasteur MSD est
un vaccin quadrivalent recombinant préparé a partir de pseudo particules virales
hautement purifiées de la principale protéine L1 de la capside des HPV 6, 11, 16
et 18.

e[ ¢ vaccin Cervarix (Glaxo-Smith-Kline)

Est un vaccin bivalent recombinant non infectieux, préparé a partir de
pseudo particules virales hautement purifiées de la principale protéine L1 de la
capside des HPV oncogenes de types 16 et 18. 1l a regu en septembre 2007 son

homologation européenne de mise sur le marché.
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Caractéristiques

Gardasil ®

Vaccin guadrvalent
HPV 6, 11, 16 et 18

Cervarix®
Vaccin bivalent
HPV 16 et 18

Systeme d'expression

Levures (5. cerevisiae )

Cellules d'insecte

/ baculovirus

d'hydroxyphosphate
d'aluminium (225 pg)

Composition 20 pg HPV B 20 pg HPV 16
A0 pg HPV 11 20 pg HPV 18
40 pg HPV 16
20 pg HPY 18

Adjuvant Sulfate AS04

(500 pg d'hydroxyde d'aluminium
+ 50 pg de lipide A détoxifié)

Dose et voie

d'administration

0,5ml

intramusculaire

0,5ml

intramusculaire

Calandrier

0, 2 et 6 mois

0, 1 et 6 mois

Tableau V : Caractéristiques des vaccins anti-HPV Gardasil (Merck) et Cervarix (GSK)

C-6-3-3.Recommandations

La vaccination contre les HPV 6, 11, 16, 18 (Gardasil) est recommandée a :

etoutes les jeunes filles entre 11 et 13 ans avec 3 injections IM (JO, M1 ou

M2, M6),

erattrapage vaccinal entre 14 et 26 ans : vaccination pour les jeunes filles et

jeunes femmes jusqu'a I'age de 23 ans (révolu) n'ayant pas eu de rapports sexuels

ou au plus tard dans la premiére année qui suit les premiers rapports.

C-6-3-4. Effets secondaires

Les résultats de 1’étude réalisée conjointement par I’ANSM et 1’ Assurance

Maladie, portant sur une cohorte de 2,2 millions de jeunes filles dgées de 13 a 16

ans, montrent que la vaccination contre les infections a papillomavirus humains
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(HPV) par Gardasil ou Cervarix n’entraine pas d’augmentation du risque global
de survenue de maladies auto-immunes, confirmant ainsi les données de la

littérature francaise et internationale.(36)

Une augmentation du risque de syndrome de Guillain-Barré apres
vaccination contre les infections a HPV apparait toutefois probable. Ce
syndrome est déja identifi¢ dans 1’autorisation de mise sur le marché¢ (AMM) du
produit. De surcroit, ses conséquences sont limitées (1 a 2 cas pour 100 000
filles vaccinées) compte tenu de la rareté de la maladie, les deux institutions
estiment que les résultats de cette étude ne remettent pas en cause la balance

bénéfice-risque pour les vaccins concernés. (37)
C-6-4.Les espoirs thérapeutiques : (8, 13, 35)

Les moyens thérapeutiques actuellement utilisés présentent beaucoup de
limites d’ou la nécessité d’évaluer de nouveaux traitements qui pourraient
constituer des alternatives a moyen terme. Actuellement, la voie immunologique

est particulierement explorée.
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PATIENTS
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A-Cadre d’étude

Notre étude s’est déroulée au service d’urologie de I’hdpital militaire

Avicenne-Marrakech.
B-Période d’étude

Notre étude s’est déroulée de décembre 2014 a Avril 2016.
C-Population d’étude

Il s’agit d’une série consécutive qui a inclus tout patient venu consulter de
lui-méme ou adressé par les dermatologues de notre hopital pour Iésion

condylomateuse des organes génitaux externes ou de la région périnéale.
D-Echantillonnage
D-1.critére d’inclusion

-Avoir un ou plusieurs condylomes des organes génitaux externes, du

périnée et/ou de la région anale.
-Etre de sexe masculin
-Etre consentant de participer a 1’étude
D-2.recueil des données :

Le recueil des données a été fait sur la base d’un questionnaire préétabli et

comprenant les variables suivantes :
-Age
-Fonction

-Etat matrimonial
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-Mode de vie (Alcool, Tabac, Drogue)

-Type de sexualité (Nombre de partenaires, protection)
-Antcd pathologique (dermatose, IST)

- La présence ou non d’une hématurie

- La présence ou non d’une uréthrorragie

- La présence ou non de troubles de la vidange vésicale (dysurie, gouttes

retardataires...)

L’examen clinique : avait intéress¢ d’abord les organes génitaux externes,

le périnée et la région péri anale en précisant le nombre de lésions
condylomateuses, leur si¢ge et leur type).
Cet examen était ensuite général.
Sur le plan paraclinique : il s’agissait de réaliser :
ea mesure du résidu post-mictionnel par une échographie transpariétale.
eUne analyse cytobactériologique des urines.

Pour I’ensemble des patients de la série, une urétrocystoscopie rigide
explorant I’ensemble de l'urétre et la vessie était réalisée en position
gynécologique, sous rachianesthésie apres application intra urétrale d’acide

acétique. Le matériel utilisé était un urétrocystoscope Olympus charriére 23,5.

Les 1ésions condylomateuses rencontrées étaient traitées par une creme de
5 fluouracile, injectée en intra-urétral a la base de la 1ésion au moyen d’une
aiguille longue 22 Gauges, passée a travers le cystoscope, empruntée a un kit

pour néphrostomie.
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Nous ne disposons pas de laser CO2 ou Nd-Yag dans notre formation.

Une urétrocystoscopie de contrdle était réalisée a trois mois chez les
patients qui présentaient des localisations condylomateuses urinaires a la

premiere exploration.
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RESULTATS
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A- Données épidémiologiques
A-1: Age des patients (Figure 8)

L’age moyen des patients €tait de 35 ans, avec des extrémes allant de 19 a

54 ans.
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Figure 8 : Répartition des patients selon I’age

54



Urétrocystoscopie : intérét de sa réalisation chez ’homme présentant des condylomes des organes génitaux
externes: Expérience du service d’Urologie de I’H.M.A-Marrakech. A propos de 97 cas.

A-2 : Fonction des patients (Figure 9)

B Militaire (75)

B Secteur Tourisme et services
(13)

o Autre (9)

Figure 9 : Répartition des patients selon la fonction
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A-3.Répartition des Militaires (Figure 10)

H Zone Sud (58)
® Zone Nord (10)

I Retraités (3)

Figure 10 : Répartition des patients militaires selon la zone de fonction
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A-4. Statut Matrimonial (Figure 11)

B Marié (49)
H Celibataire (42)
m Veuf (2)

| divorcé (4)

Figure 11 : Répartition des patients selon le statut matrimonial
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A-5.Antcd Pathologiques (Figure 12)
A-5-1.Antcd de dermatose :

38% de nos patients (37) présentaient une autre dermatose en plus des

condylomes.

B Mycosique(12)
M Virale (2)
m Bacterienne (9)

M Eczema (14)

Figure 12 : Répartition des patients selon la présence d’Antcd Dermatologique
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A-5-2.Antcd d’IST (Figure 13) :

30% de nos patients (30) avaient un antécédent d’IST. Vingt parmi eux
rapportent avoir re¢u un traitement sur prescription médicale. Les autres

rapportent avoir procédé a une automédication avec des guérisons obtenues a

des délais tres variables.

BVIH(2)
® Condylome (12)
u Infection uri (16)

| Syphilis (1)

Figure 13 : Répartition des patients selon leurs Anctd d’IST
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A-6.Motif de Consultation (Figure 14)

W Prurit (49)
® bralure mictionnelle (32)
= Aucun signe fonctionnel (16)

W Dysurie(5)

Figure 14 : Répartition des patients selon le motif de consultation

A-7.Mode de Vie

-Alcool :

Une consommation d’alcool était retrouvée chez 37 patients de notre
étude soit 37%

-Tabac :

Une consommation de tabac était retrouvée chez 50 patients soit 50%

-Drogue :
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Une consommation de drogue a été retrouvée chez 5 patients soit 5%

A-8.Type de sexualité

100% des patients sont hétérosexuels et aucun cas de pénétration anale n’a
¢été signalé.

A-8-1.Nombre de partenaires (Figure 15):

B Un seul partenaire (54)
M 2 ou plusieurs partenaires (43)

Figure 15 : Répartition des patients selon le nombre de partenaires
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A-8-2.Protection (Figure 16)

m Parfois (15)

® Jamais (10)

Figure 16 : Répartition des patients selon ’utilisation de préservatif
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A-9.Examen Clinique

A-9-1.-Nombre de lésions (Figure 17) :

m Mutiple (77)
® Unique (20)

Figure 17 : Répartition des patients selon le nombre de lésions
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A-9-2.Siége (Figure 18):

m fourreau pénien (22)

M Inguinal (20)

m Péri anal (17)

M Inguinal et péri anal (15)
W Scrotal (13)

m Iguino-scrotal (10)

Figure 18 : Répartition des patients selon le siége des lésions
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A-9-3.Type (Figure 19) :

W Acuminé (47)

M Papuleuse (30)

m Acumuné + Papuleuse (14)
M Bushke Lowenstein (4)

® Infra Clinique (2)

Figure 19 : Répartition des patients selon le type de lésion

A-10.Examens Paracliniques
A-10-1.Données de I’examen ultrasonographique :

L’échographie vésicoprostatique transpariétale n’avait pas relevé de lésion

vésicale endoluminale.

Dans 20 cas, soit 20% des patients, cet examen avait objectivé des
calcifications prostatiques plus ou moins importantes, stigmates de prostatite

chronique.
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Par ailleurs, un des patients dysuriques avait un résidu post mictionnel

significatif, mesuré¢ a 110 ml.
A-10-2.Données de ’ECBU :

Aucun cas d’infection urinaire n’a été retrouvé. En revanche, deux cas

d’hématurie microscopique ont €té notés.
A-10-3. Données de I’exploration urétrocystoscopique (Figure 20) :

Une Iésion condylomateuse intra-urétrale était retrouvée chez sept patients

(7,2 %). Cette 1ésion intéressait dans les sept cas 1'uretre distal en aval du bulbe.

Les cinq patients dysuriques présentaient tous une Iésion endo-urétrale. Un
seul patient présentait une localisation intra-vésicale trigonale traitée par

résection a I’anse diathermique.

lésions condylomateuses a I'exploration
endoscopique

B uretre distal
H vessie

@ absence de lésion

Figure 20 : Données de I’exploration urétrocystoscopique
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L’analyse histologique de cette I€sion vésicale était en faveur d’un

condylome. Il n’y avait pas de signes de malignité.
A-11.Contrdle a trois mois :
A-11-1.Clinique :
Aucun patient ne présentait de 1ésion cutanée résiduelle ou récidivante.

Par ailleurs, les patients initialement dysuriques ont vu ce symptome

disparaitre des le premier mois.
A-11-2.Données de I’exploration urétrocystoscopique de controle :

Aucune 1ésion condylomateuse intra-urétrale ou vésicale n’a été retrouvée
au controle urétrocystoscopique a trois mois dans le groupe positif au premier

examen (huit patients).
A-11-3.Ultrasonographie

Le résidu post-mictionnel élevé chez un patient était réduit a 25 ml au

controle ultrasonographique a 3 mois.
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DISCUSSION
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Le condylome acuminé, longtemps considéré comme une affection banale,
a pris une nouvelle dimension avec la constatation de la relation de plus en plus
¢étroite qui lie le HPV avec les Iésions précancéreuses et les carcinomes invasifs

de la vulve, du vagin et du col utérin (39,40).

L’incidence du condylome acuminé intra urétral est mal connue et les

données disponibles se limitent a des cas isolés ou a de petites séries (41 ,42).

Le fait que la totalité des patients de notre série soit de sexe masculin est
certainement li¢é au type de notre institution qui recrute pour la majorité des

patients militaires.

Ces patients militaires sont pour la majorité¢ affectés en zone sud dans le
Sahara Marocain. Ceci s’explique d’une part par la distribution générale des
personnels des Forces armées Royales. D’autre part, la consultation spécialisée
des militaires de la zone sud devrait se faire au niveau de 1’hdpital militaire
Avicenne de Marrakech comme le stipule une note de service émanant du

commandement.

Effet, il s’agit de patients a haut risque de contracter des infections
sexuellement transmissibles du fait de leur statut de « célibataires

géographiques ».

Notons toutefois que 13 patients, soit 13.7% des cas, travaillent dans le
secteur touristique qui constitue une activité économique clé de la ville de

Marrakech.

Il s’agit le plus souvent de sujets d’age jeune. En effet, les jeunes

constituent une population a risque de maladies vénériennes.
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La protection au moment des rapports sexuels contribuerait certes, a 1’instar
des autres infections sexuellement transmissibles, a réduire I’incidence des
infections a PVH. L’emploi de préservatifs n’était pas régulier parmi les patients

de notre série puisque le quart d’entre eux n’utilisaient aucune protection.

Cette protection n’a pas empéché 75% des patients d’étre contaminés et

I’on pourrait s’interroger sur la qualité et 1’efficacité d’une telle protection.

L’4ge moyen des patients de notre série €tait de 35 ans avec des extrémes
de 19 a 54 ans. Ceci va de pair avec les séries de la littérature qui font état de

populations jeunes sexuellement actives.

Ces condylomes peuvent apparaitre de fagon isolée ou en association avec

d’autres IST.

Leur forme anatomique et leur topographie les exposent a des 1ésions de
macération et d’ulcération. A cet effet elles augmentent le risque de

contamination et de transmission du VIH et des autres IST.

Parmi les patients de notre série, nous comptons deux patients séropositifs
et un patient syphilitique et il serait intéressant de savoir s’il existe ou non une

relation de cause a effet.

La symptomatologie clinique est trés protéiforme pouvant se limiter a de
simples signes irritatifs avec un prurit simple qui était le principal motif de

consultation chez 50% des patients de notre série.

Il peut s’agir de briilures mictionnelles minimes comme chez 32 patients de

notre série, soit dans 32% des cas. Ceci pourrait conduire a tort & prescrire une

70



Urétrocystoscopie : intérét de sa réalisation chez I’homme présentant des condylomes des organes génitaux
externes: Expérience du service d’Urologie de I’H.M.A-Marrakech. A propos de 97 cas.

antibiothérapie probabiliste inutile avec risque d’induire des résistances

bactériennes malheureusement de plus en plus fréquentes.

La dysurie doit étre considérée avec attention chez les sujets d’age jeune en
particulier quand I’exploration radiologique, en I’occurrence
I’uréthtocystographie rétrograde et mictionnelle s’est avérée normale devant la

suspicion d’une sténose de 1’uretre.

Les condylomes par leur topographie endoluminale et par leur volume
peuvent créer un obstacle et perturber le flux laminaire des urines en particulier
au niveau de l'urétre distal et induire une dysurie ou a un degré moindre des
gouttes retardataires. Ceci devrait conduire a I’exploration endoscopique de
I’urétre surtout chez un patient a risque ou en cas de lésion condylomateuses des

OGE.

Cinq pour cent des patients de notre série se plaignaient d’une dysurie de
degré variable. Leur exploration par uréthroscopie avait permis de découvrir des
condylomes. Cette dysurie avait disparu dans le mois suivant le diagnostic et le

traitement.

Ailleurs, I’atteinte uréthrale peut conduire a I’infertilité par obstruction de
I’urétre et des canaux éjaculateurs (43). Ce parametre n’a pas été exploré dans

notre étude.

Sur le plan topographique, les condylomes génitaux de I’homme siegent

¢lectivement sur le prépuce, le frein, le sillon balanopréputial et le méat urétral.

L’atteinte du fourreau pénien est plus rare. Cette partiec des OGE est

néanmoins la plus touchée dans notre série puisque 22 patients, soit dans 22%
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des cas. L’explication pourrait étre assez simple puisque tous les patients de la

série sont circoncis et donc sans prépuce.

En effet, la circoncision masculine pourrait étre a la base d’une réduction
de l'incidence des infections a PVH aussi bien chez ’homme que chez la

femme. (44)

L’atteinte péri anale rencontrée particulicrement dans la population

d’homosexuels est bien représentée dans notre série avec 17% des cas.

Les localisations vésicales sont toujours secondaires a des lésions urétrales

par voie rétrograde.

Wiedeman a rapporté le cas d’un ensemencement de la vessie par des
condylomes vaginaux apreés cathétérisme vésical chez une patiente suivie pour

vessie neurologique (45).

Le caractére insidieux de cette localisation couplé a sa similitude
histologique et la faible quantité de matériel prélevé sont a I’origine d’un retard

diagnostique et thérapeutique.

A T’examen endoscopique, le condylome vésical se présente comme une
tumeur large, solide d’aspect verruqueux le plus souvent ou parfois peut étre

plane et difficile a visualiser surtout en présence d’une hématurie ou de calculs.

(46,47)
Le diagnostic est histologique et repose sur la qualité du prélévement.

Du fait de la raret¢ de la localisation intra-vésicale du condylome
accuming, il n’existe pas de traitement standard. Sa bénignité présumée a fait

souvent suggérer un traitement conservateur. Ainsi ont été proposés les
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anticholinergiques, I’instillation intra-vésicale du fluorouracile, la résection

trans-urhétrale, 1’¢électrocoagulation ou la radiothérapie. (48)
La prévalence d’une localisation intra-vésicale est de 1% dans notre série.

Ce faible taux n’est pas en faveur d’une exploration endoscopique

systématique de la vessie.

Par ailleurs, la prévalence du condylome acuminé de la vessie est plus
¢levée chez la femme que chez I’homme alors que toutes les études
épidémiologiques montrent que le carcinome vésical est plus rare chez la
femme, le sex-ratio étant de cinq hommes pour une femme (49). Ceci n’est pas

en accord avec une possible carcinogénese vésicale du PVH (50, 51).

La présence de PVH au sein des 1ésions du carcinome malpighien primitif
ou métastatique du pénis est en faveur du réle de ce virus dans la carcinogénese.
Ce virus a transmission vénérienne a surtout pour réservoir I’urétre masculin
comme le démontrent de nombreuses études utilisant les différentes méthodes de

détection virale (51-52).

Du fait de la proximité anatomique de la vessie et de ’urétre postérieur, le
PVH peut infecter la vessie et, par conséquent induire des 1ésions malignes. En
effet, le condylome acuminé, lésion caractéristique du virus PVH, peut étre

retrouvé au niveau de la vessie (53).

Par ailleurs, en tenant compte du mode de croissance papillaire de la
majorité¢ des tumeurs de vessie, I’existence d’une possible relation entre le PVH
et le carcinome de vessie nécessite d’étre élucidée (54). Cette relation semble
des plus controversées quand on analyse les données de la littérature concernant

la détection de HPV par la Polymerase Chain Reaction (PCR). En effet,
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Goldman, et al. retrouvent le HPV dans 100 % des carcinomes vésicaux (55)
alors que cette détection est de 5 % pour Maloney (56) et de 0 % dans les séries

de Saltzstein, et al. (57), et de Knowles et de Chang, et al. (58, 59).

Bien que ces Iésions intéressent le plus souvent la peau des organes
génitaux externes, des lésions intra urétrales peuvent se rencontrer dans 5 a 30 %

des cas (60, 61).

L’exploration de I'urétre lors de la prise en charge des condylomes
génitaux chez I’homme ne fait pas I’unanimité. Krogh, et al. recommandent
cette exploration seulement devant des condylomes récidivants du méat urétral
(62). Quant a Benson et al, ils recommandent 1’uréthroscopie chez tous les
partenaires sexuels de femmes avec dysplasie cervicale, a la recherche d’un
réservoir de PVH (63). 11 ressort de leur étude que dans cette population
sélectionnée, parmi les patients chez qui ils avaient découvert des condylomes
intra urétraux, 53 % ne présentaient aucune autre localisation visible au pénis, au
périnée ou a la région périnéale de la maladie et que par conséquent, sans
uréthroscopie, ces cas allaient étre négligés. Cette donnée nous semble fort
intéressante et devrait peut-€tre inciter les urologues a accorder un temps a

I’exploration de I’urétre lors de leurs manceuvres endoscopiques de routine.

Kaplinsky, et al. (64) retrouvent des condylomes de ’urétre chez 15 % des
patients présentant des végétations vénériennes des organes génitaux externes,
84 % parmi eux avaient des Iésions visibles a I’examen clinique avec méat
urétral étalé. Ils ne recommandent pas 1’uréthroscopie de facon systématique

mais la limitent aux patients avec des Iésions du méat ou du pénis distal.

Cette incidence est de 12.3% dans la série de Fralick et al. (65).
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La prévalence de localisation intra-uréthrale en cas de lésions des organes
génitaux externes est de seulement 7,2% dans notre série. Ce faible taux par
rapport a la littérature tient au fait que la population de notre étude est composée
de patients sélectionnés avec des 1ésions condylomateuses macroscopiques sans
tenir compte des patients asymptomatiques, conjoints de femmes avec l€sions a

PVH comme dans les autres séries.

Les 1ésions au niveau de I’urétre peuvent étre uniques ou multiples. Quant a
leur topographie, elle trés variable avec une prédominance au niveau de ’uretre
pendulaire proximal jusqu’a la fosse naviculaire dans 70% des cas, au niveau de
la fosse naviculaire elle-méme dans 30% des cas, plus rarement en juxta-

méatique (66).

En revanche, les 1ésions condylomateuses peuvent intéresser I’ensemble de
I’urétre, sur toute sa circonférence depuis le verru montanum jusqu’a la fosse

naviculaire comme rapporté par Navas et al (67).

Les patients de notre série avec une localisation uréthrale avaient tous une

Iésion unique, située dans les quatre derniers centimetres de ’urétre.

D’anciennes séries suggéraient que I’atteinte urétrale est généralement

annoncée par une lésion méatique ou péri-méatique « sentinelle ». (68,69,70)

Fralick et al, en appliquant cette notion de condylome « sentinelle » a leur
série de 114 patients ont pu améliorer le taux de détection de 12,3% chez tous
les patients a 29,8% chez les patients présentant un condylome du méat ou péri-

méatique (65).
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Ce terme de condylome « sentinelle » s’applique bien aux patients de notre
série. En effet, les sept patients a uréthoscopie positive avaient tous des Iésions

condylomateuses du méat ou du gland.

Toutefois, I’atteinte du méat urétral peut ne pas étre évidente a 1’ceil nu ou
étre considérée a tort comme une méatite inflammatoire. La conséquence serait
de ne pas indiquer une exploration de I'urétre. Dans cette situation, et devant la

moindre suspicion, la préparation a I’acide acétique pourrait montrer un aspect

caractéristique de rouge a levre (Figure 21).

Figure 21 : Phénoméne de rouge a lévre devant un PVH infraclinique du méat.
A : Avant préparation a I’acide acétique 5%.
B : Aprés préparation.
Les valeurs de prévalence trés variables de I’atteinte urétrale associée aux

condylomes des OGE et du périnée lancent le débat sur I’opportunité¢ de

I’exploration endoscopique systématique de I’urétre.

Certains auteurs sont restés réticents a cette manceuvre. L uréthroscopie
exposerait a I’ensemencement de I’urétre proximal a partir de 1ésions distales si

I’endoscope est poussé au-dela de ces 1ésions.
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Bien que I’atteinte de 1’urétre prostatique soit assez rare, son exploration
reste impérative et I’examen au speculum nasal proné par certains reste

insuffisant.

En effet, des condylomes visualisés au speculum n’excluent pas une
atteinte associée de 1’urétre proximal. De méme qu’un examen négatif ne peut

étre synonyme de normalité en amont.

Pour pallier ce risque, il serait intéressant de réaliser 1’urétrocystoscopie a
I’aide d’un cystoscope pédiatrique. Cet instrument exerce une faible pression et

le débit du liquide d’irrigation est moins important.

Une autre précaution serait de confiner 1’exploration a 'urétre antérieur
comme le suggerent Fralick et al (65). L urétre postérieur et la vessie ne seraient
explorés que dans le cas d’une atteinte de la portion proximale de I’urétre

antérieur.

Et méme, cette exploration de I"urétre postérieur ne pourrait avoir lieu que

lorsque toutes les 1ésions de 1'urétre antérieur aient été visiblement éradiquées.

Les expériences de dépistage de I’atteinte condylomateuse de 1’urétre

faisant appel a la cytologie urinaire ont ét¢ un échec (71,72,73).

Dans leur série, Fralick et al ont pu objectiver cing cytologies urinaires
positives et seulement un seul patient, soit 20% des cas, avait présenté une

atteinte condylomateuse de 1’urétre a I’urétocystoscopie (65).

Pour les quatre autres patients, ils présentaient une lésion condylomateuse
du méat urétral et leur cytologie urinaire positive est probablement en rapport

avec une contamination lors de la collecte des urines.
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Au vu de ces résultats, aussi bien de notre série que des séries de la
littérature, il semble que I’exploration endoscopique systématique de 1’urétre et

encore moins de la vessie semble une attitude excessive.

En effet, il y aurait beaucoup d’autres limites a cette indication dont nous
citerons la nécessit¢ d’une anesthésie loco régionale dont nous connaissons les
complications potentielles. Cette anesthésie est imposée par la non disponibilité

de matériel endoscopique flexible dans notre service.

Par ailleurs, il s’agit d’un examen engageant des colits et surtout une plage
horaire au sein du programme opératoire d’un service qui se veut une structure a

vocation chirurgicale onco-urologique et mini invasive.
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CONCLUSION
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La prévalence de 1ésions intra-urétrales (5 %) chez les patients présentant
des condylomes génitaux ne permet pas de recommander 1’uréthroscopie de
fagon systématique. Tous les patients a localisation intra-urétrale avaient des
Iésions situées au méat de I'urétre ou au gland. En outre, ils étaient les seuls a

présenter une symptomatologie urinaire.

Nous recommandons, comme Kaplinsky (23), ’exploration systématique
de I'uretre chez les patients a localisation génitale distale et/ou symptomatiques

sur le plan urinaire.

Urétrocystoscopie : intérét de sa réalisation chez I’homme présentant des

condylomes des organes génitaux externes.

Expérience du service d’Urologie de ’H.M.A-Marrakech.
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Objectif : déterminer la prévalence de Datteinte urétrovésicale chez I’homme qui
présente des l€sions condylomateuses des organes génitaux externes. Discuter de la nécessité

de ’exploration de I’uretre et de la vessie chez ces patients.

Patients et méthodes : il s’agit d’une ¢étude rétrospective. De décembre 2014 a Avril

2016, 97 patients consécutifs avec des 1ésions condylomateuses des organes génitaux externes
ont bénéficié d’une urétrocystoscopie. Cet examen a été réalisé sous anesthésie locorégionale
apres application intra urétrale d’acide acétique. Les 1ésions condylomateuses rencontrées ont
¢té traitées par application intra urétrale d’une créme de 5 fluouracile. Une urétrocystoscopie

de controle a été réalisée a trois mois chez les patients positifs a la premiere exploration.

Résultats : une localisation urétrale a été rencontrée dans sept cas (5 %). L’atteinte
vésicale intéressait un seul cas. Tous les patients avec atteinte urétrale et/ou vésicale avaient
des lésions condylomateuses du méat ou du gland. Ces patients positifs présentaient en plus

une symptomatologie urinaire faite de dysurie ou d’hématurie.

Conclusion : La faible prévalence de Iésions intra-urétrales (5 %) chez les patients
présentant des condylomes génitaux ne permet de recommander I'uréthroscopie de facon
systématique. Nous recommandons 1’exploration de 1'urétre chez les patients a localisation

génitale distale et/ou symptomatiques sur le plan urinaire.

Urétrocystoscopie : intérét de sa réalisation chez ’homme présentant des condylomes

des organes génitaux externes.

Expérience du service d’Urologie de I’H.M.A-Marrakech.
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Summary

Title: URETROCYSTOSCOPY IN MEN WITH EXTERNAL GENITAL CONDYLOMAS:
experience of the urology department of the Ibn-Sina Military Hospital-Marrakesh
about 97 cases.

Author: Mr. El Gaout Oussama.

Thesis director: Mr. Professor Ghoundale Omar.

Keywords: Condyloma. Papilloma virus. Urethra. Urethroscopy.

Objectives: evaluating the prevalence of urethrovesical localisation in men with external
genital condylomata and discussing the need for exploration of the urethra and bladder in

these patients.

Patients and methods: it is a retrospective study. From December 2014 to April 2016,

ninety-seven consecutive patients with lesions of genital condylomata underwent
urethrocystoscopy exploring all of the urethra and bladder. This examination was performed
under anesthesia after intra-urethral application of acetic acid. The lesions encountered were
treated by intra-urethral application of a cream fluouracile 5. Urethrocystoscopy control was

performed at 3 months in patients positive for the first exploration.

Results: urethral location was found in 7 cases (5 %). Urinary bladder was interested in
one case. All patients with urethral and/or bladder location had meatal or distal penile lesions.

These patients showed more positive symptoms of dysuria and microscopic hematuria.

Conclusion: the low prevalence of intra-urethral lesions (5 %) among patients with
genital warts does not necessarily need systematic urethroscopy. Instead, we recommend the
exploration of the urethra in patients with genital distal location and/or with urinary

symptoms.
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Au moment d'étre admis a devenir membre de la profession

médicale, je m'engage solennellement a consacrer ma vie au service de

I'humanité.

>

Je traiterai mes maitres avec le respect et la reconnaissance qui leur

sont dus.

Je pratiquerai ma profession avec conscience et dignité. La santé de

mes malades sera mon premier but.
Je ne trahirai pas les secrets qui me seront confiés.

Je maintiendrai par tous les moyens en mon pouvoir I'honneur et les

nobles traditions de la profession médicale.
Les médecins seront mes freres.

Aucune considération de religion, de nationalité, de race, aucune

considération politique et sociale ne s'interposera entre mon devoir

et mon patient.
Je maintiendrai le respect de la vie humaine dés la conception.

Méme sous la menace, je n'userai pas de mes connaissances

médicales d'une fagon contraire aux lois de I'humanité.

Je m'y engage librement et sur mon honneur.
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