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DOYENSHONORAIRES:

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 ADNAQOUI

Vice Doyen chargé des Affaires Académiques et émttides
Professeur Mohammed AHALLAT

Vice Doyen chargé de la Recherche et de la Coapgrat
Professeur Jamal TAOUFIK

Vice Doyen chargé des Affaires Spécifiques a larfhaie
Professeur Jamal TAOUFIK

Secrétaire Général : Mr. El Hassane AHALLAT

PROFESSEURS :

Mai et Octobre 1981

Pr. MAAZOUZI Ahmed Wajih Chirurgie Cardio-Vasaeule
Pr. TAOBANE Hamid* Chirurgie Thoracique
Mai et Novembre 1982

Pr. ABROUQ Ali* Oto-Rhino-Laryngologie
Pr. BENSOUDA Mohamed Anatomie

Pr. BENOSMAN Abdellatif Chirurgie Thoracique

Pr. LAHBABI Naima Physiologie

Novembre 1983

Pr. BELLAKHDAR Fouad Neurochirurgie
Pr. HAJJAJ Najia ép. HASSOUNI Rhumatologie



Décembre 1984

Pr. EL GUEDDARI Brahim El Khalil
Pr. MAAOUNI Abdelaziz

Pr. MAAZOUZI Ahmed Wajdi

Pr. SETTAF Abdellatif

Novembre et Décembre 1985

Pr. BENJELLOUN Halima

Pr. BENSAID Younes

Pr. EL ALAOUI Faris Moulay El Mostafa
Pr. IRAQI Ghali

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. YAHYAOUI Mohamed

Décembre 1988

Pr. BENHAMAMOUCH Mohamed Najib
Pr. DAFIRI Rachida

Pr. HERMAS Mohamed

Pr. TOLOUNE Farida*

Décembre 1989 Janvier et Novembre 1990

Pr. ADNAOUI Mohamed

Pr. BOUKILI MAKHOUKHI Abdelali*
Pr. CHAD Bouziane

Pr. CHKOFF Rachid

Pr. HACHIM Mohammed*

Pr. KHARBACH Aicha

Pr. MANSOURI Fatima

Pr. OUAZZANI Taibi Mohamed Réda
Pr. TAZI Saoud Anas

Radiothérapie

Médecine Interne
Anesthésie -Réanimation
Chirurgie

Cardiologie

Pathologie Chirurgicale
Neurologie
Pneumo-phtisiologie

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

Chirurgie Pédiatuig)
Radiologie

Traumatologie Orthopédie
Médecine Interne

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



Février Avril Juillet et Décembre 1991

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

AL HAMANY Zaitounia
AZZOUZI Abderrahim
BAYAHIA Rabéa
BELKOUCHI Abdelkader
BENABDELLAH Chahrazad
BENCHEKROUN Belabbes Abdellatif
BENSOUDA Yahia
BERRAHO Amina

BEZZAD Rachid
CHABRAOQUI Layachi
CHERRAH Yahia
CHOKAIRI Omar

JANATI Idrissi Mohamed*
KHATTAB Mohamed
SOULAYMANI Rachida
TAOUFIK Jamal

Décembre 1992

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

AHALLAT Mohamed
BENSOUDA Adil

BOUJIDA Mohamed Najib
CHAHED OUAZZANI Laaziza
CHRAIBI Chafiq

DAOUDI Rajae

DEHAYNI Mohamed*

EL OUAHABI Abdessamad
FELLAT Rokaya

GHAFIR Driss*

JIDDANE Mohamed
OUAZZANI TAIBI Med Charaf Eddine
TAGHY Ahmed

ZOUHDI Mimoun

Mars 1994

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

AGNAOU Lahcen
BENCHERIFA Fatiha
BENJAAFAR Noureddine
BEN RAIS Nozha
CAOUI Malika

CHRAIBI Abdelmjid

EL AMRANI Sabah

Anatomie-Pathologique
Anesthésie Réanimation
Néphrologie
Chirurgie Générale
Hématologie
Chirurgie Géalé
Pharmacie galénique
Ophtalmologie
Gynécologie Obstétrique
Biochimie et Chimie
Pharmacologie
Histologie Embryologie
Chirurgie Générale
Pédiatrie
Pharmacologie
Chimie thérapeutique

Chirurgie Générale
Anesthésie Réanimation
Radiologie
Gastro-Entérologie
Gynécologie Obstétrique
Ophtalmologie
Gynécologie Obstétrique
Neurochirurgie
Cardiologie
Médecine Interne
Anatomie
Gynécologi@bstétrique
Chirurgie Générale
Microbiologie

Ophtalmologie

Ophtalmologie

Radiothérapie

Biophysique
Biophysique
Endocrinologie et Maladi Métaboliques
Gynécologie Obstétrique



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

EL AOUAD Rajae

EL BARDOUNI Ahmed
EL HASSANI My Rachid
EL IDRISSI Lamghari Abdennaceur
ERROUGANI Abdelkader
ESSAKALI Malika
ETTAYEBI Fouad

HADRI Larbi*

HASSAM Badredine
IFRINE Lahssan

JELTHI Ahmed
MAHFOUD Mustapha
MOUDENE Ahmed*
RHRAB Brahim
SENOUCI Karima

Mars 1994

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

ABBAR Mohamed*
ABDELHAK M’barek
BELAIDI Halima

BRAHMI Rida Slimane
BENTAHILA Abdelali
BENYAHIA Mohammed Al
BERRADA Mohamed Saleh
CHAMI Ilham
CHERKAOQUI Lalla Ouafae
EL ABBADI Najia

HANINE Ahmed*

JALIL Abdelouahed
LAKHDAR Amina
MOUANE Nezha

Mars 1995

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

ABOUQUAL Redouane
AMRAOUI Mohamed
BAIDADA Abdelaziz
BARGACH Samir
BEDDOUCHE Amoqgrane*
CHAARI Jilali*

DIMOU M’barek*

DRISSI KAMILI Med Nordine*
EL MESNAOUI Abbes
ESSAKALI HOUSSYNI Leila
FERHATI Driss

Immunologie
Traumato-Orthopédie
Radiologie
Médecinerimee

Chirurgie Générale
Immunologie

Chirurgie Pédiatrique
Médecine Interne

Dermatologie

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

Urologie
Chirurgie — Pédiatrique
Neurologie
Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie
Gynécologie — Obstéjie
Traumatologie — Orétie
Radiologie
Ophtalmologie
Neurochirurgie
Radiologie
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie

Réanimation Médicale
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Gynécologie Obstétrique

Urologie
Médecine Interne
Anesthésie Réanimation
Anesthésie Réanitiwen
Chirurgie Générale
Oto-Rhino-Laryngoliey
Gynécologie Obstétrique



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

HASSOUNI Fadil
HDA Abdelhamid*

IBEN ATTYA ANDALOUSSI Ahmed

IBRAHIMY Wafaa
MANSOURI Aziz
OUAZZANI CHAHDI Bahia
SEFIANI Abdelaziz
ZEGGWAGH Amine Ali

Décembre 1996

Pr.
Pr.
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*
MOHAMMADINE EL Hamid
MOHAMMADI Mohamed
MOULINE Soumaya
OUADGHIRI Mohamed
OUZEDDOUN Naima

ZBIR EL Mehdi*

Novembre 1997

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

ALAMI Mohamed Hassan
BEN AMAR Abdesselem
BEN SLIMANE Lounis
BIROUK Nazha
CHAOUIR Souad*
DERRAZ Said

ERREIMI Naima

FELLAT Nadia
GUEDDARI Fatima Zohra
HAIMEUR Charki*
KADDOURI Noureddine
KOUTANI Abdellatif
LAHLOU Mohamed Khalid
MAHRAQOUI CHAFIQ
NAZI M’barek*

OUAHABI Hamid*
TAOUFIQ Jallal

YOUSFI MALKI Mounia

Médecine Préventive, Santdifie et Hygiéne
Cardiologie

Urologie

Ophtalmologie

Radiothérapie

Ophtalmologie

Génétique

Réanimation Médicale

Radiologie

Chirurgie Pédiatrie
Ophtalmologie
Chirurgie Gérsde
Pédiatrie

Radiologie

Chirurgie Générale
Médecine Interne
Pneumo-phtisiologie
Traumatologie-Orthopédie
Néphrologie
Cardiologie

Gynécologie-Obstétrique
Chirurgie Générale
Urologie
Neurologie
Radiologie
Neurochirurgie
Pédiatrie
Cardiologie
Radiologie
Anesthésie Réanimation
Chirurgie Pédiatrgqu
Urologie
Chirurgie Générale
Pédiatrie
Cardiologie
Neurologie
Psychiatrie
Gynécologie Obstétrique



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*

Janvier 2000

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

ABID Ahmed*

AIT OUMAR Hassan

BENCHERIF My Zahid

BENJELLOUN Dakhama Badr.Sououd
BOURKADI Jamal-Eddine

CHAOQUI Zineb

CHARIF CHEFCHAOUNI Al Montacer
ECHARRAB EIl Mahjoub

EL FTOUH Mustapha

EL MOSTARCHID Brahim*

EL OTMANY Azzedine

HAMMANI Lahcen

ISMAILI Mohamed Hatim

ISMAILI Hassane*

KRAMI Hayat Ennoufouss
MAHMOUDI Abdelkrim*
TACHINANTE Rajae

TAZI MEZALEK Zoubida

Novembre 2000

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

AIDI Saadia

AIT OURHROUI Mohamed
AJANA Fatima Zohra

BENAMR Said

BENCHEKROUN Nabiha
CHERTI Mohammed
ECH-CHERIF EL KETTANI Selma
EL HASSANI Amine

EL IDGHIRI Hassan

EL KHADER Khalid

Gastro-Entérologie
Neurologie
Chirurgie Générale
Oncologie Médicale
Néphrologie
Traumatologie Orthopédie
Hématologie
Cardiologie
Anatomie Pathologique

Pneumophtisiologie
Pédiatrie
Ophtalmologie
Pédiatrie
Pneumo-phtisiologie
Ophtalmologie
Chirurgie Géads
Chirurgie Générale
Pneumo-phtisiologie
Neurochirurgie
Chirurgie Générale
Radiologie
Anesthésie-Réanimation
Traumatologie Orthopédie
Gastro-Entérologie
Anesthésie-Réanimation
Anesthésie-Réanimation
Médecine Interne

Neurologie
Dermatologie
Gastro-Entérologie
Chirurgie Générale
Ophtalmologie
Cardiologie
Anesthésie-Réaaiion
Pédiatrie
Oto-Rhino-Laryngologie
Urologie



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

EL MAGHRAOUI Abdellah*
GHARBI Mohamed El Hassan
HSSAIDA Rachid*

LAHLOU Abdou

MAFTAH Mohamed*
MAHASSINI Najat

MDAGHRI ALAOUI Asmae
NASSIH Mohamed*

ROUIMI Abdelhadi

Décembre 2001

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

ABABOU Adil

BALKHI Hicham*
BELMEKKI Mohammed
BENABDELJLIL Maria
BENAMAR Loubna
BENAMOR Jouda
BENELBARHDADI Imane
BENNANI Rajae
BENOUACHANE Thami
BENYOUSSEF Khalil
BERRADA Rachid
BEZZA Ahmed*
BOUCHIKHI IDRISSI Med Larbi
BOUHOUCH Rachida
BOUMDIN El Hassane*
CHAT Latifa
CHELLAOUI Mounia
DAALI Mustapha*
DRISSI Sidi Mourad*
EL HIJRI Ahmed

EL MAAQILI Moulay Rachid
EL MADHI Tarik

EL MOUSSAIF Hamid
EL OUNANI Mohamed
ETTAIR Said

GAZZAZ Miloudi*
GOURINDA Hassan
HRORA Abdelmalek
KABBAJ Saad

KABIRI EL Hassane*
LAMRANI Moulay Omar
LEKEHAL Brahim
MAHASSIN Fattouma*

Rhumatologie

Endocrinologie etddees Métaboliques

Anesthésie-Réanimation
Traumatologie Orthopédie
Neurochirurgie

Anatomie Pathologique
Pédiatrie

Stomatologie Et Chirurgieilo-Faciale

Neurologie

Anesthésie-Réanimation
Anesthésie-Réanimation
Ophtalmologie
Neurologie
Néphrologie
Pneumo-phtisiologie
Gastro-Entérologie
Cardiologie
Pédiatrie
Dermatologie
Gynécologie Obstétrique
Rhumatologie
Anatomie
Cardiologie
Radiologie
Radiologie
Radiologie
Chirurgie Générale
Radiologie
Anesthésie-Réanimation
Neuro-Chirurgie
Chirurgie-Pédiatrique
Ophtalmologie
Chirurgie Générale
Pédiatrie
Neuro-Chirurgie
Chirurgie-Pédiatrique
Chirurgie Générale
Anesthésie-Réanimation
Chirurgie Thoracique
Traumatologie Orthopédie
Chirurgie Vasculaire Périplugie
Médecine Interne



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

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.
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 BARNOUSSI Leila

EL HAOURI Mohamed *

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

HAJJI Zakia

IKEN Ali

ISMAEL Farid

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

RACHID Khalid *

RAISS Mohamed

RGUIBI IDRISSI Sidi Mustapha*
RHOU Hakima

SIAH Samir *

Chirurgie Générale
Hématologie Clinique
Chirurgie Générale
Urologie

Chirurgie Générale

Chirurgie Vasculaire Périnde

Pédiatrie

Anatomie Pathologegu
Urologie

Cardiologie
Gastro-Entérologie
Biochimie-Chimie

Endocrinologie et Mdies Métaboliques

Dermatologie
Gastro-Entérologie
Anatomie Pathologique
Psychiatrie
Chirurgie Générale
Pédiatrie
Chirurgie Pedrique
Gynécologie Obstétrique
Dermatologie
Chirurgie Générale
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Cardiologie
Ophtalmologie
Urologie
Traumatologie Orthopédie
Traumatologie Orthopédie
Pédiatrie
Ophtalmologie
Traumatologie Orthopédie
Gynécologie Obstétrig
Cardiologie
Médecine Interne
Oto-Rhino-Laryngologie
Traumatologie Orthopédie
Chirurgie Générale
Pneumophtisigie
Néphrologie
Anesthésie Réanimation



Pr.
Pr.

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.
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
KARMANE Abdelouahed
KHABOUZE Samira
KHARMAZ Mohamed
LEZREK Mohammed*
MOUGHIL Said
SASSENOU ISMAIL*
TARIB Abdelilah*

TIJAMI Fouad

ZARZUR Jamila

Janvier 2005

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
BENHARBIT Mohamed
BENYASS Aatif
BERNOUSSI Abdelghani

CHARIF CHEFCHAOUNI Mohamed

Pédiatrie
Chirurgie Générale

Ophtalmologie
Anatomie Pathologique
Oto-Rhino-Laryngotog
Gastro-Entérologie
Anesthésie Réanimation
Stomatologie et ChirurgieaMillo-faciale
Neurologie
Traumatologie Orthopédie
Anatomie Pathologique
Radiologie
Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie
Cardiologie
Chirurgie Générale
Pédiatrie
Ophtalmologie
Gynécologie Obstétrique
Traumatologie Orthopédie
Urologie
Chirurgie Cardio-Vasculaire
Gastro-Entérologie
Pharmacie Clinique
Chirurgie Générale
Cardiologie

Chirurgie Réparatrice &dtique

Chirurgie Générale
Microbiologie

Rhumatologie

Ophtalmologie

Radiologie

Rhumatologie

Pédiatrie

Stomatologie et Chirurgieklllo Faciale
Ophtalmologie

Cardiologie
Ophtalmologie
Ophtalmologie



Pr. DOUDOUH Abderrahim*
Pr. EL HAMZAQOUI Sakina
Pr. HAJJI Leila

Pr. HESSISSEN Leila

Pr. JIDAL Mohamed*

Pr. KARIM Abdelouahed

Pr. KENDOUSSI Mohamed*
Pr. LAAROUSSI Mohamed
Pr. LYAGOUBI Mohammed
Pr. NJAMANE Radouane*
Pr. RAGALA Abdelhak

Pr. SBIHI Souad

Pr. TNACHERI OUAZZANI Btissam
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. BOULAHYA 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*

Biophysique
Microbiologie
Cardiologie
Pédiatrie
Radiologie
Ophtalmologie
Cardiologie
Chirurgie Cardio-vascudair
Parasitologie
Rhumatologie
Gynécologie Obstétrique
Histo-Embryologie Cytogénééiqu
Ophtalmologie
Gynécologie Obstétrique

Anesthésie Réanimation

Rhumatologie
Radiologie

Hématologie

O.R.L

Biophysique
Chirurgie - Pédaue

Chirurgie Cardio — Vasttaire
Gynécologie Obstétrique
Cardiologie
Gastro-entérologie
Cardiologie

Anesthésie Réanimation
Urologie
Médecine Interne
Anesthésie Réanimation
Microbiologie

Radiologie

Urologie

Pédiatrie
Psychiatrie

Chirurgie — Pédiatrique
Pharmacie Galénique
Parasitologie
Radiothérapie



Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

. OUANASS Abderrazzak
. SAFI Soumaya*

. SEKKAT Fatima Zahra

. SOUALHI Mouna

. TELLAL Saida*

. ZAHRAOUI Rachida

Octobre 2007

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

Pr.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

ABIDI Khalid

ACHACHI Leila
ACHOUR Abdessamad*
AIT HOUSSA Mahdi*
AMHAJJI Larbi*
AMMAR Haddou

AOUFI Sarra

BAITE Abdelouahed*
BALOUCH Lhousaine*
BENZIANE Hamid*
BOUTIMZIANE Nourdine
CHARKAOUI Naoual*
EHIRCHIOU Abdelkader*
ELABSI Mohamed

EL BEKKALI Youssef*
EL MOUSSAOUI Rachid
EL OMARI Fatima
GANA Rachid

GHARIB Noureddine
HADADI Khalid*

ICHOU Mohamed*
ISMAILI Nadia
KEBDANI Tayeb
LALAOUI SALIM Jaafar*
LOUZI Lhoussain*
MADANI Naoufel

MAHI Mohamed*

MARC Karima
MASRAR Azlarab
MOUSSAOUI Abdelmajid
MOUTAJ Redouane *
MRABET Mustapha*
MRANI Saad*

OUZZIF Ez zohra*
RABHI Monsef*
RADOUANE Bouchaib*

Psychiatrie
Endocrinologie
Psychiatrie

Pneumo — Phtisiologie

Biochimie

Pneumo — Phtisiologie

Réanimation médicale
Pneumo phtisiologie
Chirurgie générale
Chirurgie cardio vascukir
Traumatologie orthopédie
ORL
Parasitologie
Anesthésie réanimation
Biochimie-chimie
Pharmacie clinique
Ophtalmologie
Pharmacie galénique
Chirurgie générale
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Les infections gastriques a Helicobacter pylosialéation de la recherche d’antigene dans lesssperapport a I'étude
histologique : étude prospective d’'une série dé@tantillons

I. INTRODUCTION

Helicobacter pylori (H.P)est une bactérie a gram négatif, incurvée, micro
aerophile qui colonise I'épithélium gastrique dbBoimme. Il est l'agent
étiologique des gastrites, d'ulcere peptiques etlydophome gastrique du
MALT. Elle constitue un facteur de risque de cargastrique®.

Les infections par H.P sont universellement répaadilles constituent
un probleme important de santé publique en raisotedr prévalence, du codlt
géeneré et d’'une importante morbi-mortalité. Plus 586 de la population
mondiale est infectée paif.P mais seulement une fraction de la population
infectée développe la maladie

Cette prévalence varie selon les pays et leursanwele développement.
Elle varie entre 80 et 95% dans les pays en vowegieloppement tandis qu’elle
se situe entre 15 a 30% pour les pays industriaf$é Plusieurs études
épidémiologiques montrent une diminution de la pkénce de l'infection a HP
dans les pays industrialisés et une variabilitéadarévalence dans les ethnies
d’'un méme pay8~.

Le diagnostic de l'infection &1.P se base sur une large gamme de
méthodes regroupées selon qu’elles soient invasiveson®®. Les techniques
invasives pratiquées sur des biopsies obtenues fipegscopie digestive
comprennent la culture, I'examen histologique, ésttrapide a l'uréase,
I'examen direct et I'amplification géniqué.es techniques non invasives sont au
nombre de trois: le test respiratoire a l'uréerdeherche de I'antigéne de H.P

dans les selles et la sérologie.
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Les tests invasifs ont été les premiers a étresésilpour son diagnostic, et
le diagnostic histologique fut le premier a étrplmué. Ce dernier reste le plus
utilisé surtout dans les pays ou I'endoscopiepeatiquée. C’est ainsi que les
gastro-entérologues ont la tradition de collabaeec les pathologistes plus
qu'avec les microbiologisté§.

Méme si les méthodes invasives sont considéréesneola référence,
différentes raisons ont contribués au développensgds méthodes non
invasives, telles que l'aspect invasif et le col@vé de I'endoscopie. Mais
jusqu'a présent, aucun test ne peut prétendreteéténfection d’'une facon
absolue. La combinaison de deux tests est toujpppemmandée selon les
directives de I'European Guidelines. Le choix sppmte aux circonstances
cliniques, a la sensibilité et a la spécificitétdst mais aussi a son codt.

Ces derniéres années, différents tests pour leerelnh de I'antigene de
H.P dans les selles ont été mis sur le marché. Premént les tests utilisant la
méthode EIA et plus récemment les tests immunaoeatrographiques. Ces tests
présentent des sensibilités et des spécificitéahlas.

Au Maroc, cette donnée n’est pas disponible.

Ce travail aborde la recherche de l'antigéneHIB dans les selles en
utilisant un test immunochromatographique. Lesltasutrouvés dans ce travail
pourront mettre a la disposition du clinicien umizhde diagnostic élargi.

Les objectifs de ce travail sont de :

e comparer I'apport diagnostic de la recherche dditi@ne deH.P dans les
selles par rapport au diagnostic histologique,

» Discuter la place de cette recherche dans la gieatie prise en charge de
I'infection aH.P.
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Il. Matériels et méthodes

II.1. Type, période et lieu d’étude

C’est une étude prospective d’'une durée de 12rdeiganvier a décembre
2013, réalisée au Service de Bactériologie de ditdd Militaire d’Instruction
Mohammed V-Rabat (HMIMV).

11.2. Critéres d’inclusion

Les patients inclus dans notre étude étaient dengasuivis par le service
de gastro-hépato-entérologie et qui ont bénéfigéprelevements biopsiques
envoyeés au laboratoire de bactériologie et d’anetqrathologie.

lls ne devaient pas avoir été traités pour I'éraiitiey deH.P ou par des IPP
au moins un mois avant la fibroscopie digestive.

11.3. Méthodologie de I'étude

[1.3.1. Collecte des données

Une fiche d’exploitation a été mise au point ptaurecueil des données
épidémiologiques et cliniqgues de chaque patient.

Les variables analysées portent sur le sexe, l'dge, antécédents
personnels, les revenus mensuels, le niveau d’éeid@mbre de personnes par
piece, les symptémes, I'aspect endoscopique meisuslia notion de traitement

antérieur par des IPP ou pour I'éradicatiorHde.
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l. Identité
Nom:

Age:

Ipp:

ll. Antécédents
personnels

Tabac:

Ulcére gastrique:
Traitement antérieur
par IPP:

Traitement
d'éradication

Ill. Facteurs de risque

Fiche d'exploitation

Revenu mensuel:

Niveau d'instruction:

Prénom:
Adresse:
Numéro de séjour:

Alcools:

Ulcere duodénal:

Ouil?
Molécule: Dose:
Ouil
Molécule: Dose:

<2100Dhrs:

Entre 5000 et 8000Dhrs:
Primaire:

Analphabeéte:

Nombre de personne par piece:

IV. Symptomatologie

Syndrome ulcéreux:

Syndrome anémique:

Epigastralgie:™
Dyspepsie:Ll

Sexe:

Date:

AINS:

Hémorragie digestive:

Non[l Si oui,
Durée Date d'arrét:
Non[ Si oui,
Durée Date d'arrét:

Entre 2100 et 5000 Dhrs:Zl

>8000Dhrs:R
Secondaire:
Université:

RGO:

Autres:
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V. Méthodologie
1. Prélevements

1.1 Fibroscopie digestive

1.1.1 Aspect
endoscopique:

1.1.2 Siege:

1.1.3 Biopsie:
1.2 Selles

Aspect des selles

2. Examens
Histologie:

Test a l'uréase:
Recherche de HPSA:

Culture bactérienne:

Antibiogramme

Biologie moléculaire:

VI. Traitement
1. Antibiotique
2.1PP

3. Evolution

Erytheme:
Antre:
Antre:

Pateuse:

ATB sensible:

ATB résistant:

Molécule:
Molécule:

Bonne

Pétéchie:
Ulcération: @ Erosion: [
Fundus: Bulbe:

Fundus: @ Sioui, nombre:

Molle: Diarrhéique:

ATB intermédiaire:

Dose: Durée: Date d'arrét:
Dose: Durée: Date d'arrét:

Mauvais B Echec
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[1.3.2. Prélevement et transport

1. Biopsies gastrigues

Pour chaque patient faisant I'objet d’une fibroseoghgestive, quatre biopsies
ont été réalisées, deux au niveau de I'antre et datres au niveau du fundus.
Chacune des biopsies était mise dans un flacoirestintifié.
Les prélevements destinés pour le laboratoire deébalogie ont été mis dans
de l'eau physiologique. Les deux biopsies destinpesr le laboratoire
d’anatomie pathologie étaient transportées dafgeol tamponné a 10%.
lls étaient ensuite acheminés simultanément &eani du laboratoire de
bactériologie et au laboratoire d’anatomie pathieloge [I'Hopital Militaire
d’Instruction Mohammed V-Rabat(HMIMV).

2.Selles
Chaque patient ayant bénéficié d’'une fibroscopgestive recevait un flacon
stérile. Nous avons travaillé avec des selleshHe@pportées par le patient des

le recueil.

| —-—
Figure 1lréeRvement de selles

[Photo du service dadiériologie de HMIMV]
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[1.3.3 Démarche diagnostique
11.3.3.1 Etude bactériologique
1. Biopsies :

La premiere étape consistait a I'enregistrementpdtient. Ensuite les
prélevements ont été acheminés vers le lieu d’éatilon. Toute manipulation
s’effectuait sous la hotte a flux laminaire.

Les biopsies antrale et fundique étaient traitégm®ment. Pour chaque
biopsie un broyage et un écrasement au mortiellestént été opérés. Une
sonification aux ultrasons était ensuite effectagant de répartir le produit
obtenu en quatre tubeppendorktériles pour le test rapide a l'uréase, 'examen
direct, la culture et la conservation.

La durée, la fréquence et la puissance de la sation étaient
respectivement de 5 minutes, 40 HZ et 250 W.

a) Recherche de l'activité uréasique.

Un fragment de biopsie est pipeté et déposé dan&rl du milieu Urée-

Indole & 37°C.En présence de l'uréase bactérieomepbserve le virage de

I'indicateur coloré du jaune-orangé au rose fushia.
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La figure n°® 2 montre un résultat positif rose faskl) et un résultat

négatif jaune-orangé (2).

(1) (2)

Figure: Activité uréasique
[Photo du service dadiériologie de HMIMV]
b) Examen direct
Une goutte d’eau distillée est déposée sur une [amare et un fragment
de biopsie est pipeté puis déposé dans la gowttudiistillée. L’étalement se
fait par des mouvements circulaires. La lame eshé&® a la température
ambiante. La coloration se fait par la Méthodezdam avant I'observation au
microscope a l'objectif x100. L'observation d’'uncilee de forme hélicoidale,
longue de 2 & 4 um et large de O.5 a 1um, colom®sn (Gram-) indiquait la
présence del.P.
c) Culture
L’ensemencement de la biopsie broyée, en quadrantté réalisé sur
Milieu Columbia additionné de 10% de sang chevahé&tangé a un supplément
de la marque OXOID comprenant de la vancomycinda demethoprime, de la
cefsulodine et de 'amphotericine B.
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Les boites ont été incubées dans une jarre avegéamerateur de
microaérophilie a 37°C. L'examen de la culture prguusieurs jours, allant
d’'une semaine a un mois. Chague semaine, les esl@taient donc examinées
puis ré incubées dans le générateur de microadimpibute culture a été
examinée et exploitée apres coloration de Gram.

2.Selles :

Pour la détection directe et non invasive de Iggnie deH.P dans les
selles, nous avons utilisé un test immunochromafdggque rapide sur
membrane, le RAPID HpStAR™ de la marque OXOID. iguife n° 3 indique
le kit du test RAPID HpStAR™,

Figure 3Kit du test RAPID HpStAR™
[Photo du service de bactériologie de HMIMV]

Réalisation de l'acte: La premiere étape consistait a I'étiquetageldcoh de
diluant d’échantillon. Le bouchon est ensuite éett a I'aide d’'un applicateur

en bois, un échantillon de selles de la taille gdords (environ 0,19g) est ajouté.
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Le bouchon était refermé et le mélange s’effectmadinuellement en
agitant vigoureusement. A l'aide d’'une pipette é&sique jetable, 350 de la
suspension de selles étaient mis dans un tubeaa bashandelette était ensuite
placée verticalement dans le tube avec le boutnawert vers le bas de facon a

immerger la bandelette dans I'échantillon.

La figure n° 4 ressort la préparation de la susipende selles et la figure

n°5 la bandelette dans la suspension.
-

Figure 4 : Préparation de la Figure 5: Bandelette dans la
suspension de selles suspension de selles

|Photo du service de bactériologie de HMIMV]|

Aprés 15 minutes a température ambiante, l'intéaticn des résultats constitue
I'étape suivante.

Interprétation des résultats :
Elle a été faite selon les recommandations dudabti La bandelette était
examinée visuellement a travers le tube transpaf&inte test a fonctionné

correctement, au moins une ligne rose-fuchsia agpar

10
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Les résultats étaient interprétés selon les reptésens graphiques ci-

dessous :
v Deux lignes (T et C) : Positif
v Une ligne(C uniquement) : Négatif
v Aucune ligne : Résultatalide. Répéter le test
v Une ligne (T uniquement) : Résultat invaliBépéter le test

La figure n°® 6 montre linterprétation d’un réailhégatif.

Figure 6Interprétation d’'un résultat négatif

[Photo du service thactériologie de HMIMV]

11
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11.3.3.2 Etude anatomo-pathologique

Au niveau du service d’anatomopathologie, les pegtients fixés (dans le
formol tamponné a 10%, volume de 10 fois la tailkela biopsie gastrique) sont
directement enregistrés avant d’étre acheminésldaale d’exploitation.

L’identification des cassettes constitue I'étapa/ante, ensuite intervient
la description macroscopique qui se résume a fareale la taille des biopsies.
La derniére étape repose sur la mise en casseti@ liopsie placée dans le
papier buvard en raison de sa petite taille, dedie de 0,1 & 0,3mm.

Le tout est acheminé vers I'appareil de circulag@ur une demi-journée
soit 12h environ. La circulation est la phase @itar elle prépare le fragment
aux techniques de coloration. Elle comporte :

sune phase de fixation complémentaire ;

sune phase de déshydratation (pour I'extractionuj’ea

» une phase d’éclaircissement (pour I'extractiongtessses) ;

eune phase dimprégnation dans la paraffine pour onedleure
conservation.

L’inclusion dans un bloc de paraffine ou enrobastd’étape suivante. Elle
permet d’effectuer une coupe du bloc inclus enfimeaau microtome.

En dernier lieu arrive la coloration. C’est I'étdpeplus recherchée car elle
permet de visualiser les tissus en microscopie. chboration standard a
'Hemalin Eosine (HE) a été utilisée. L’hemalin dst colorant basique qui
colore les noyaux en bleu foncé et I'eosine, leoi@it acide qui colore le

cytoplasme en rose.

12
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Pour des cas rares, la coloration au Giemsa mogibér faciliter la
reconnaissance des bactéries au microscope esithode utilisée mais dans
notre étude, cela n’a pas été nécessaire.

Les coupes histologiques montées entre lame etll&agEnt remises aux

biologistes pour la lecture.

Figure 7: Coloration standard HE Gx40 Fig8re&oloration standard HE
Gx100 montrant une
glande dont la lumiére
comporte des figures
dHP +++

[Photo du service d’anataepathologie de HMIMV]
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II.4. Analyse des données

L’ensemble des données a d’abord été saisi suodiiél Excel puis
analysé avec le logiciel SPSS 10.0.

Les résultats ont été analysés en prenant comrdeeneéke les résultats
histologiques du laboratoire d’anatomie pathologiela nous a permis de
calculer la sensibilité, la spécificite, les vakeprédictives positive et négative
du test RAPID HpStAR™ mais aussi de comparer lesltgts des autres
méthodes bactériologies notamment celles relativesxamen direct et le test

rapide a l'uréase, avec les résultats histologiques

14
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lll. Résultats
l1l.1. Résultats descriptifs
Durant la période détude, nous avons colligé 8@lgvements
correspondant a 40 patients dont 20 femmes et Bimes. La répartition des

patients selon les différentes variables analyséeeportée dans les figures 9-
16:

v’ Sexe

B Homme

B Femme

Figure 9 :Répatrtition des patients selon le sexe

v' L’age : 'age moyen des patients était de 43.6 ans B3], avec une

médiane de 43ans.

> a60ans 19%
40a 59 ans hior
20a39ans 50%
0 al9ans H ko
O:%» 5:% 10% 15% 20% 25% 30% 35% 40% 45% 50%

Figure 1Q Répartition des patients selon 'age
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v Les antécédents personne

60 -

50 A

40 -

30 A

20 A

10 A

Figure 11: Répatrtition des patients selon leurs antécédenssmeael

v' Les revenus mensue

60

51,6
50

41,9
40

30

20

10
0

6,5

0

<2100 Dhrs

Entre 2100 et
5000 Dhrs

Entre 5000 et
8000 Dhrs

>8000 Dhrs

1

Figure 12 Répartition des patients selon leurs revenus ued
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v" Le niveau d’étude

e e | S )

SO daire | D 15>

Niveau d'étude

DI | e 1) 1

1

Analphabéte

42,4
0 5 10 15 20 25 30 35 40 45
Nombre de patient
Figure 13 :Répartition des patients se leur niveau d’étude
v' Le nombre de personnes par piel
8
g 7
v
o
g 6
£ s
Q@
5
o 4
3
£ 3
€
(=]
Z 2
1
0 5 10 15 20 25 30
Nombre de patients

Figure 14: Répartition des patients selon le norrde personnes par pie
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v' La symptomatologie

70 163,6

60 -

50 -

40 33,3

30 A 24,2

20 4 12,1 12,1
10 A °,2 3 3

Figurel5: Répartition des patients selon la symptomato

v L’aspect endoscopiqu

100

100 -+
90 -
80 A
70 -
60 - 15 B Antrale
50 A

40 - )
30 - ™ Bulbaire
5,2
20 - 9,4

3 3 3 3
10 A 0 0
pu— p— [

B Fundique

Erythéme Ulcération Pétéchie Erosion

Figure 16: Répartition des pents selon Bspect endoscopiq
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l11.2. Résultats analytiques
Le pourcentage des résultats positifs et négatdisracherche de H.P ainsi
que I'ensemble des résultats de sensibilité, Spéeéifvaleur prédictive positive

et valeur prédictive négatif pour les différentstseutilisés sont regroupés dans
les tableaux suivants.

lls sont représentés dans un premier temps sitsifgafantre et fundus) et
pour finir un récapitulatif des résultats globauété établis.

[11.2.1. Résultats au niveau de 'antre

A.Examen direct :

Tableau I: Pourcentage des résultats positifs et négatiésxamen direct au
niveau de l'antre

Positif 70,6% 80
Négatif 29,4% 20

Tableau II: Résultat de 'examen direct au niveau de laptr rapport aux
résultats histologiques

Sensibilité Spécificité VPP

83.3% 33.3% 76.9% 42.8%
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B.Test rapide a I'uréase
Tableau IlI: Pourcentage des résultats positifs et négaiitest rapide a

'uréase au niveau de 'antre

Histologie " TRU
Positif 57,6% 46,4
Négatif 42,4% 53,6

Tableau IV: Résultat du test rapide a l'uréase au nivediad&e par rapport

aux résultats histologiques

Sensibilité Specificité VPP

55.5% 75% 83.3% 42.85%

[11.2.2. Résultats au niveau du fundus
A.Examen direct
Tableau V: Pourcentage des résultats positifs et négatiésxamen direct au

niveau du fundus
Positf ~ 576% = 789% |
Négatif 42,4% 21,1%

Tableau VI: Résultat de I'examen direct au niveau du fungas rapport aux

résultats histologiques

Sensibilité Spécificité VPP

78.9% 28.5% 60% 50%

20



Les infections gastriques a Helicobacter pylosialéation de la recherche d’antigene dans lesssperapport a I'étude
histologique : étude prospective d'une série dé@tantillons

B.Test rapide a I'uréase
Tableau VII: Pourcentage des résultats positifs et négaitifsedt rapide a

'uréase au niveau du fundus

Histologie " TRU
Positif 57,6% 133,3%
Négatif 42 4% 66,7%

Tableau VIII: Résultat du test rapide a 'uréase au niveeiwddus par rapport

aux résultats histologiques

Sensibilité Specificité VPP

35.2% 75% 66.6% 45%

[11.2.3. Résultats globaux
Tableau IX: Ensemble des résultats des méthodes bactéqakegpar rapport

aux résultats histologiques

E.D TRU Selles
Sensibilité 80,7% 60,8% 62,5%
Spécificité 25% 71% 100%
VPP 17,71% 87,5% 100%
VPN 28,5% 35,7% 43,7%
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Tableau X: Ensemble des résultats histologiques

Histologie
Positive 76,5%
Négative 23,5%

Tableau Xl :Récapitulatif de tous les résultats obtenus gavad aux résultats

histologiques
RAPID |E.D TRU
HpStAR | (B.A) | (B.A)

™

SN llIEE 62.5%  83.3% 55.5% 78.9%  35.2% 80.7% 60.8%
Spécificité Julolol%] 33.3% 75% 28.5% 75% 25% 71%
VPP 100% 76.9% 83.3% 60% 66.6% 77.7% 87.5%

VPN 43.7%  42.8% 42.85% 50% 45% 28.5% 35.7%
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IV. Discussion
IV. 1. Bactériologie de IHelicobacter Pylori
IV.1.1.Historique

Les premiéres descriptions d’'une bactérie spirdbies I'estomac humain
datent de 1875 par des scientifigues AllemandssMamme la bactérie n’avait
pas poussé en culture, leurs résultats furent @ubli

En 1892, un chercheur ltalien Giulio Bizzozero dtédes bactéries vivant
dans I'environnement acide de I'estomac des chiens.

Le Professeur Walery Jaworski de I'université dgelbbnian a Krakow en
Pologne, en 1899, fut le premier a suggérer le péksible d’une bactérie dans
la pathogénie des maladies gastriques. Ces trafaent inclus dans le
« Handbook of GastricDiseases » mais n'eurent paspdct car ils étaient
écrits en Polonai&.

La bactérie fut redécouverte en 1979 par Barry 3aMarshall et John
Robin Warren. lls furent les premiers & réussitigture en 1988,

En 1994, le « National Institute of Health » affanque la plupart des
ulcéres gastriques récurrents étaient causés garetHecommanda I'adjonction
d’antibiotiques™.

Cette méme année, H.P fut classé parmi les agardmagenes de classe |
par l'organisation Mondiale de la Santé. Il s’agie la premiére bactérie
carcinogene reconnue.

En 2005, Barry James Marshall et John Robin Waregnirent le Prix
Nobel de Médecine pour leur découverte aux consegsemajeures sur les

plans microbiologique et infectieux.
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Sur le plan microbiologique, un nouveau genre bextiéa été mis en
évidence avec des caractéristiques particulieresme I'adaptation au milieu
digestif, la diversité génétique et I'importances dacteurs de virulence dans
I'expression pathologique.

Sur le plan infectieu, il s'agit de la maladie laime la plus répandue qui
étonne en raison de la diversité des manifestatbngopathologiques, allant
de la simple gastrite chronique peu ou pas sympgtque a des affections
potentiellement digestives graves.

Il est aujourd’hui clairement établi que toute codation de la muqueuse
de I'estomac par cette bactérie entraine une gaghouvant évoluer vers des

formes trés séveres d'ulcérations ou de toamsdtions malignes.

IV.1.2. Taxonomie

Elle est classée dans le regne Basterig la division des Proteobacteria,
la classe de&psilonproteobacterial'ordre desCampylobacteralesla famille
des Helicobacteraceaele genre dedHelicobacter et I'especeHelicobacter
pylori 2.

Depuis la découverte de H.P, lintérét tant scfepte que médical pour
cette bactérie mais également pour les nouveli@sces du genre Helicobacter
ne cesse de grandir. La figure 15 représente Eaphylogénique des bactéries

du genreHelicobacter™,
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H. biczoreroni

H. salomonis
H. fells
"H. fieilreranimi
__| H. acinonychis
H. pwlort

H. nermestrinag
Candidatus H. bovis

H. rodentium
“H. canadensis”

H. pulfoirum

H. mustelas

H. suncus”

H. cholecysius

H. pamatensis
H. cinaegdf

= "H, wastmeadii"

—| ———— Helicobacter sp. flexisplra taxon 5
H. bilis

H. canis

_I_ “H. typhlonicus”

H. muridarm

H. hepaticus

I H. fannelliaa
“H. mainz”

s Halicobeaciur sp. Colton top

H. trogontum

1.0

Figure 17 : Arbre phylogénique des bactéries du genrHelicobacter*®!.
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IV.1.3.Morphologie

H.P est un bacille a Gram négatif spiralé non sgonliimesure 0,5a 1 m
de largeur sur 2,5 a5 m de longueur.

Il est tres mobile grace a la présence de 4 ageliies, gainés en ciliature
lophotriche qui lui permettent de se mouvoir damsuic gastrique. La forme
hélicoidale (d'ou le nom « Helicobacter s) permet de s’ancrer dans la
paroi stomacale par des mouvements hydrodynamiques.

La figure 18 indique H.P a I'examen direct aprésderation de Gram.

»,

: "I
B TR
. v @'cnbeL bl'ar)scgrg oreno

Figure 18H.P & I'examen direct?.
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IV.1.4.Virulence et pathogénicité
1 Facteurs de virulence

H.P dispose d'un certain nombre de facteurs de viodequi sont
essentiels a la colonisation de I'estomac humaimagogénicité est intimement
liée & sa capacité a survivre dans I'environnerhestile gastriqué®.

Le rble de l'infection & H.P dans la pathologieeditve, et en particulier,
dans la carcinogenéese tient vraisemblablementpaélsence de ces facteurs de
virulence™®.. Ils peuvent étre répartis en trois groupds

v' Les facteurs de colonisation :
a. Flagelles (mobilité) ;
b. Uréase (codée par plusieurs géenes dosh et ureB) ;
c. Adhésines (plusieurs dont BabA, SabA) ;
d. Lipopolysaccharides (exprimant des antigenes did’lde type
Lewis ") permettant & la bactérie d’échapper aux mécanisimes
défense naturelle de I'h6te).
v’ Les facteurs de persistance :
a. Catalase ;
b. Superoxyde dismutase (SOD) ;
c. Alkylhydroperoxyde réductase (AhpC)
v’ Les facteurs de pathogénicité :
a. llot de pathogénicité cag (une trentaine de germd chgA est
immunodominant) ;
b. VacA (Vacuolating cytotoxin A);
c. OipA (Outer inflammatory protein A);

d. Uréase ( ammoniac);
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e. dupA ( Duodenal ulcer promoting gene).

Parmi les facteurs de colonisation, de nombreuxeaufacteurs de
virulence ont été décrits, en particulier le nical est le cofacteur de 'uréase
(8] 1a Vitamine B6 nécessaire pour la mobilité de Ff'PEgalement, on trouve
de nouvelles protéines pro-inflammatoires comme-NA® (Neutrophil
Activating Protein), IceA, HopQ, eté?.

2. Pathogénicité de H.P
H.P est capable de survivre dans I'environnement adel€estomac car
il produit des enzymes qui neutralisent I'acide. @&canisme lui permet de se
loger dans le mur protecteur muqueux de I'estonmeil affaiblit ?4. Le

mécanisme de pathogénicité se présente commedélidans la figure 19:
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Figure 1S : Pathogénie dil.P 1%,

1—> Les #Higelles et | forme spiralée lui facilitentune mobilité dans |
mucus. L'uréase bactérienne permet de créer uroemeironnemel
tamponné favorable a sa sul;

2 — La présence d'adhésines permet uthérence a la surface cellule ;

3 —— Cette liaison induila productiorde cytokines pro inflammatoir ;

4 —— Ces cytokines prinflammatoires recrutent leslides de I'immunité

circulante ;
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5 —— Ces cellules sont responsables d'une inflammadicald errainant des
lésions cellulaire ;

6 — D'autre partd. P secrete la cytotoxine vacuolisaiacA. Ses effe
sont nombreux sur les cellu ;

7 — Elle peut induird’apoptose des cellules ou ;

8 —— La dégénération de la muqueuse gast ;

9 — Les bactéries retrouvées sur la face basale diedeselpithéliales se
lient spécifiguement aux intégrines alphaSbetafjettent la protéin
CagA et lepeptidoglycan (PGN) via le TSS4 ;

10 —— CagA perturbe les voies de signalisation cellulatemodifie la
morphologie épithéliale en désorganisant les jdons
intracellulaires. La perturbation des jonctionsré&es peut jouer u
réle dans le développement tum;

11 —— La sécrétion de NapA et la production de cytokimpes-
inflammatoires induite par CagA et le PGN sont oasables d'u
recruement de dlules immunitaires ;

12—  H.Pblogue également la maturation des lymphocytesdatit leur

apoptose.
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IV. 2. Epidémiologie de l'infection
IV.2.1.Réservoir deH.P

H.P vit dans l'estomac de I'nomme et d'autres ampna&omme les
primates (singe), le chat et le porc mais le r@semprincipal reste I'estomac
humain®®,

Des données récentes mettent I'accent sur I'imiphicgrobable des autres
espéeces d’hélicobacters dans les maladies inflaonrea de I'intestin et dans
les maladies hépatiques. La compréhension de leoganie de ces bactéries se
heurte a la difficulté de les cultivéf!

Une quarantaine d’Helicobacters autre que H.P ésiomibrée. Ainsi,
connait-on des Helicobacter du porc (H. suis), atub(H. bovis), de la baleine
(H. cetorum), du furet (H. mustelae) et plus récemindu cheval (H. equorgm

Haesebrouck F. et al. ont établi une classificaties especes gastriques et

des espéces entéro-hépatigés
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> Lesespeces gastrique:

Les especes 'tielicobactels gastriques sont reportées dans tableau Xl

Tableau 1. = Helicobaters sastriques.

Crarsirie Helicobacters,

Taxon Héte naturel
H. acinonychis Guépard
H. bizzozeroni Chien
Candidatus Helicobacter bovis Bowins
H. felis Chat, chien
« M. hailmannii » Homime, primales
Candidatus Helicabeetar suis Pare
H. musteloe Furet
H. nemesfringe Macague
H. prdori Homme
H. selomonis Chien
« M, suncus » Musaraigne

w » Espéee norn encore officiellement reconme,

SeulH. Heilmaniia été assoc une anthropozoonose.
> Especes entérdepatiques :
Les principales especes retrouvées chez I'hommieles suivante:
H. canadensis, H. canis, H. cinaedi, H. fennelliegullorum, H. rappin
et H. winghamensis.
Elles sont retrouvées dans le tractus intestinkd &iie des mammiferes
des oiseauxElles peuvent occasionner des inflammations ol aféections

malignes cherdes individus présentant un déficit imnitaire'??.
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IV.2.2.Voies de transmission

La facon exacte de contracter H.P est encore inmmmais cette bactérie a
été trouvée dans la salive, les vomissures, lauplagntaire et le suc gastrique,
ce qui indique principalement trois grandes voiedntamination : oral-orale,
féco-orale et gastro-oralfd!.

Dans le mode de transmission orale-orale, il edtnig que la bactérie
passe d'un individu a un autre par la salive com@enlors de régurgitations ou
bien par le liquide gastrigue lors des vomissemei@smme type de
comportement a risque, on cite celui des méregprmastiquent les aliments
avant de les donner & leurs enfafits

La découverte de H.P dans le suc gastrique a détera transmission
gastro-orale. Les vomissures des sujets infeatds gue les échantillons d'air
lors du processus de vomissement déterminent @e#i® voie. L'hypothése
gastro-orale a aussi permis d’expliquer 'obseorati’'une plus forte prévalence
de l'infection & H. P chez les gastro-entérologeféactuant des endoscopl&s

Méme si le germe est éliminé par voie fécale, sil ®ensible a I'effet
bactéricide de la bile. La transmission par voeale n’est possible qu’en cas
d’accélération du transit intestiral.

Staley et al. dans leur étude indique que la contion fécale de I'eau de
ruissellement peut avoir un effet défavorable I&oologie et augmente les
risques de transmission des pathogénes humainsideiit..

L’inoculation de I'eau contaminée par les sellespdesonnes infectés par
H.P peut donc s’avérer étre une voie de transnmsid’infection.

H.P est ainsi classée parmi les bactéries calessmaladies bactériennes
d’origine hydriqué3’=3,
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Certains auteurs suggerent que la bouche et lagldgntaire de I’'homme
sont des réservoirs extra gastroduodénauA.Beet peuvent étre des sources de
contamination§? %3 La détection dans la salive n’est possible queP@R qui
peut détecter de trés faibles concentrationd.&d>*.

De nombreuses études mettent en exergue le réi&sduwvoir de H. P dans
des animaux, notamment les singes, les chats, éomdes cafards, et peut-étre
méme, les mouches. Néanmoins, a ce jour, aucun@eue transmission par

les animaux n’a été objectivéd.

IV.2.3.Facteurs de risque

Les données de la littérature sur les facteursisdpie de l'infection par
H.P sont abondantes.

Les facteurs de susceptibilité individuelle de tqhncomme I'immunité, les
récepteurs cellulaires, le polymorphisme de liieigkine 1beta et d’autres) et
les facteurs liés a la souche infestante (commév/kau de pathogénicité au sein
de I'espécéd.P) semblent jouer un role importdfft .

Cependant I'hypothese a la base de nombreux txagtaurecherche est
gu’il existe des facteurs liés aux conditions semionomiques. Selon cette
hypothese, les progres socioéconomiques, allamiadeavec I'amélioration de
I'hnygieéne, ont limité de facon sensible la trarssion interhumaine de H.P dans
les pays développé&s: 3!

L’infection a H.P est acquise durant I'enfance et si elle n'est tpaitée
demeure pour le restant de la vie de la persorfeetée. Ainsi, les facteurs de
risque majeurs d’infection dans les pays en vaedéveloppement sont les

statuts socio-économiques pauvres et le manquegiéiy durant I'enfance.
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Plus pauvre est la population, plus tot elle sefeciée des le jeune age, et plus
élevé sera le taux cumulé de I'infecttoh>®!

Au faible statut socio-économique, on associeutds facteurs de risque
comme le niveau d’éducation bas des parents (gudgomeére), les habitudes
culturelles comme la prémastication ou le partagpldt®’.

Dans notre étude, nous avons trouvé que plus deolte des patients
avaient un revenu mensuel inférieur a 5000 Dhiguetla majorité étaient des
analphabetes (42,4%). Ces résultats indiqueraigaudViaroc, le statut socio-
économique pauvre ainsi que le niveau d’éducaties ghrents seraient des
facteurs de risque de l'infectionHaP comme la littérature le souligne.

La bactérie est également transmise dans leslésmile la mere a I'enfant
ou dans les fratries. Il a été démontré que ldetaie la famille avait une
incidence, le risque d'infection augmentant avendmbre d'enfants au foyer.
Le surpeuplement du logement et les mauvaises toomsli d'hygiene et
d'assainissement joueraient donc un role dananarmissiort’™ 3

Selon Fujimoto et al., la transmission interhumaeeplus élevee dans les
milieux a grande population que dans les milied&ile population du fait du
contact humain limit€%. La promiscuité, un nombre élevé de fréres et s@ur
particulier s'ils partagent les lits), constituendain facteur de risqué’.

Dans le cas de notre étude, les patients vivaim des ménages avec plus
de quatre personnes par pieces en majorité. lbntedge ces résultats que le
surmenage serait aussi un facteur de risque audviemome mentionné dans la
littérature.

D’autres études ont trouvé que le statut marittd eonsommation d’alcool

représente une autre voie de transmission plusitard la vie.
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Une étude a montré une association entre l'irdacparH.P et le statut

marital 4!

. Le risque d’infection par H.P augmente avec Imioie d’années de
vie commune avec un partenaire infecté. Ghosh Bl abuligne I'élimination
de H.P par la consommation de I'alcool due & son pousniibactérierf>?.
D’autres ont montré qu’une consommation quotidiecm@stituerait un facteur
de risque de l'infection pai.P. 8.

Plusieurs études ont démontré que les gens deveai@ter de fumer et de
consommer souvent les AINS car ils constituent fdegeurs aggravants selon
[41, 42,43 ) es travaux d’Arslan E. et al. ont rapporté urssogiation entre
linfection parH.P avec I'obésité**. Certaines habitudes personnelles comme
macher du bétel chez les asiatiques seraient anskicteur de risqué”. Le
bétel est reconnu pour ses propriétés de coupe-faison effet grisant. Il

remplacerait aussi la cigarette et le dentifrice.
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IV .2.4 Prévalence de I'infection

La distribution géographiqgue de [linfection &l.Pest associée
principalement a I'état de développement économidue général, le taux
d’infection décroit avec 'amélioration des conalits socio-économiques. La
prévalence de l'infection est par conséquent halimnent basse dans les pays
industrialisés par rapport aux pays non-indussésli

On rencontre de faibles prévalences dans lesg@ysoppés notamment
36,3%, 27,6%, 7,3% respectivement aux Etats Uhjen Angleterré*”! et en
Suissel®. En Afrique, elles sont élevées. On retrouve 989, 87%,82%,
80% respectivement en Liby#® en Ethiopie®, en Uganda®”, au
Madagascar et au Soudafi?.

La figure 20 ressort la prévalence selon la situation géogogaehi

“as s :
| 5 )% T >75%

Figure 20: Prévalence de l'infectiontP dans le mondg'.
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Plusieurs études ont montré que la prévalencevaeigr a I'intérieur d’'un
méme pays, comme aux Etats Unis ou on enregisagrdvalence de 75% en
Alaska [53], de loin supérieur a celle représentaut le pays.

Au Maroc, il existe peu d’études évaluant la prémak de l'infection. Une
étude instaurée par de I'Institut Pasteur a ragpame prévalence 69% en 2010
[54].

Notre étude s’est limitée a un centre hospitaloensitaire. Elle ne permet
donc pas d’évaluer la prévalence car elle ne efiés la population Marocaine.
Cependant, nous avons relevé une fréquence retaivieélevée de certains
facteurs de risques (comme le faible revenu menfublas niveau d’éducation
et le surmenage) qui indiquerait que la prévaleteckinfection aH.P au Maroc
apparait comme dans d’autres pays en voie de divatoent, trés importante.

En 2004, dans une étude menée dans la région dib-Ghaarda-Beni
Hssen au Maroc, Attaf N. et al avaient trouvé desultats similaire§™.Ces
résultats rejoignent également ceux de la littéeatiui montrent qu’il n’y a pas
de corrélation avec le seX8 mais ils sont controversés par ceux qui disest qu
le sexe masculin a une influence sur I'infectiantd.P 7.

D’autres ont trouvé une corrélation positive efiiirdection a HP et I'age
89 tandis que d'autres disent le contralife ®. La corrélation est aussi
positive avec le niveau d'éducation pour la plufart®, d’autres parlent d’une

69]

corrélation négative®®’l Elle est aussi positive pour I'épigastraljfe®® mais

pas de corrélation avec le tabdtni avec la prise d’AINS? 7
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Méme si nous avons trouvé un grand nombre de eawftux gastro-
cesophagien parmi nos patients, Lamarque D. dansrsicte conclura que le
reflux gastro-cesophagien ne constitue pas uneaitiolic pour la recherche de
H.P " hormis chez les patients ayant eu un ulcére gastiiy duodénal et en
cas d’antécédents familiaux de cancer de I'estomac.

Dans le cas de notre étude, la petite taille dehéétillon ne nous permet
pas de définir de potentielles corrélations avieédction aH.P. Une étude plus
poussée permettrait d’établir des statistiquesetierdre.
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IV. 3. Stratégie diagnostique

La recherche dél.P est primordiale car son éradication permet deetrai
ses pathologies et permet de diminuer I'incidenceahcer gastrique.

Le diagnostic de linfection &H.P repose sur des méthodes directes
nécessitant la réalisation d'une endoscopie digesiaute dites invasives (test a
'uréase, histologie, culture, 'examen direct)dets méthodes indirectes dites
non invasives (test respiratoire a l'urée, rechermb I'antigene dél.P dans les

selles, sérologid§ .

IV.3.1.Tests invasifs

Les tests invasifs concernent l'histologie, la wrdi le test rapide a

'uréase, I'examen direct et 'amplification génegu
v L’histologie : L'examen histologique détecte l'infection et kna les
lésions de la muqueuse.

Elle est la plus utilisée depuis Warren et Marshall. s8asibilité varie
entre 53 a 90%, elle peut atteindre 95 % dansdadittons optimales et selon
I'expérience du pathologisté’ .

Les limites de [Ihistologie existent et dépenderd h densité de
colonisation, du nombre et de la taille des biopse¢ de I'expérience du
pathologisté’. En cas de traitement antisécrétoire ou antihietidp recherche
de la bactérie par histologie est moins sensibhenee pour tous les autres tests
[75].

Dans notre étude, nous avons utilisé 'examen loigigue comme test de
référence pour pouvoir déterminer la sensibilitélaetspécificité des tests

bactériologiques.
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v' La culture : La culture constitue la méthode théorique déregfce pour
identifier H.P.

Elle est trés spécifique et est la seule méthodagitant de déterminer la
sensibilité de H.P a tous les antibiotiques. Edterecommandée chaque fois que
possible et particuliérement aprés échec d'unetsnt d'éradication’®.
Cependant, elle est difficile a réussir.

D’aprés Couturier M.R et al., la sensibilité trimble de la culture
expliquerait I'échec fréquent des cultufes
Cette sensibilité dépendrait largement :

» du temps de transport de la biopsie de la sallprd®vement vers le
laboratoire d’analyse ;

» du milieu de culture ;

» des conditions et de la durée d’incubation et ;

» de I'expérience du microbiologiste.

La difficulté de la culture dél.P peut aussi étre le résultat de I'interaction
avec des bactéries antagonistes présentes.

Plusieurs études ont montré que la croissande.llest inhibée aussi bien
par des bactéries de la flore intestinale normaldeda cavité buccale que par
les pathogénes opportunistes hum&its

Dans notre étude, la culture n'a pas donné de taésules différentes
raisons précédemment citées expliqueraient cetaéskh effet, comme milieu
de culture nous avons utilisé le sang de cheval jest pas standardisé.
L'utilisation d’'un sang de cheval frais et standsédaméliorerait donc les
résultats.
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Il N’y a pas de consensus quant au nombre d'édluenstide biopsie
gastriques a réserver pour la culture. Néanmoindawistribution inégale de
H.P au niveau de lI'estomac plus le nombre d’échanslicera éleve, plus
grandes seront les chances de détectidt.de

La taille de la biopsie ainsi que la zone biopsimi aussi a l'origine de
I'échec. On recommanderait donc plusieurs biopprédevées dans differents
endroits pour augmenter la sensibilité.

Nous avons aussi opté pour une semaine d’incubai@mt de vérifier les
pousses et de réincuber. La littérature ne mergigas si une prolongation de la
durée d’incubation aurait une influence sur laureltdeH.P.
v Le test rapide a l'urée: Ses plus grands avantages sont un diagnostic
rapide, simple et peu onéreux. Et sa sensibilitéd@400%’").

Cependant la présence d’autres bactéries uréage/gp@s montré que ce
test n’est pas un indicateur spécifigue de l'intecta H.P. Lors d’'un premier
dépistage et en dehors de tout traitement, la ipibSitde ce test peut étre
suffisante pour démarrer le traitement d’éradicatimais sa négativité n’exclut
pas une infectioH®.

Dans le cas de notre étude, la sensibilité était 6@,8 % avec une
spécificité de 71%. Différentes facteurs influericdes résultats du test
respiratoire a I'urée ont été cités par Mégrauetral.!®. Il semblerait qu'une
concentration de (e bactéries serait nécessaire pour un test valideette
guantité pourrait ne pas étre présente un moisapréraitement par un IPP ou
un traitement d’éradication. Ce qui rend ce tesh rapproprié aprés un
traitement par IPP ou un traitement d’éradicatibtraugmentation de la

concentration de I'urée de 2 a 10% permettraitghaenter la sensibilité.
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v' L’examen direct : permet de visualiser au microscope de petits lbadl
gram négatifs hélicoidaux, évocateurdHie.

Dans notre étude, I'examen direct avait une sditsildie 80,7%, supérieur
a la sensibilité du test pour la recherche deiti@nte de H.P dans les selles. La
grande sensibilité est due au fait que les biopgasriques étaient d’abord
écrasées au mortier puis vortex avant la coloratien Gram. Cependant
I'examen direct présente une tres faible spéaffidltdoit a cet effet étre associé
a un autre test pour optimiser le diagnosti¢ide.

v' L’amplification génique(PCR): a une excellente sensibilité et
spécificité pour le diagnostic de I'infection.

Elle permet en outre la détermination des prineipahutations impliquées
dans la résistance aux différents antibiotiques.tdldeau XlIlI montre les
antibiotiques pour lesquels une résistance a éecte@ cheH.P et les genes
concernes.

Tableau XIllI : Antibiotiques pour lesquels une ségnce a été détectée chez H.P

et les génes concernéd,

Macrolides rm 23S
Métronidazole rdxA, frxA
Quinolones GyrA
Rifamycines RpoB
Amoxicilline Plpl
Tétracycline Rrn 16S
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Elle est donc une alternative a la culture avedmgramme d’autant qu’elle
nécessite des conditions de transport moins cgniaies que la culture.
Cependant, malgré son codt en diminution, elleterase méthode chere dans

notre contexte.

I\VV.3.2.Tests non invasifs.

Méme si les méthodes invasives sont considéréesneola référence,
différentes raisons ont contribués au développenmiderd meéthodes non
invasives.

Le premier est l'aspect invasif qui cause desnfmts pour les patients.
L’anesthésie peut étre utilisée mais elle augmientessque de la procédure. La
peur de la contamination par des virus, méme dgistpie est théoriquement
inexistant, perdure pour la majorité des patieltiaut également rappeler le
co(t élevé de I'endoscopie, avec les frais d’angesieH 5%

Comme tests non invasifs, on cite la sérologigest respiratoire a l'urée, la
recherche de l'antigene ¢#&P dans les selles.
v’ La sérologie

La sérologie détecte les anticorps IgG spécifiqieskl.P dans le sérum.
Ses avantages sont son faible codt, sa large disit@net sa rapidité de
réalisation, mais elle ne permet pas de contr6iEnadication puisque la
séroposivité peut se maintenir des années apdisparition de la bactérfd.

Elle est recommandée dans les situations ou lessatgsts peuvent étre
mis en défaut: ulcére hémorragique, atrophie gleiey lymphome du MALT,
utilisation récente d’antibiotiques ou d’'IPP. Etlmgnostique l'infection &l.P

avec une sensibilité et une spécificité de I'onize85 & 95%.
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v’ Le test respiratoire a I'urée: Il détecte une infection active par la mise
en évidence d’'une activité uréasique.

En présence déd.P, l'ingestion d'urée marquée par un isotope non
radioactif du carbonéC) est suivie du rejet dans I'air expiré de CO2 quér
dont la quantité peut étre mesurée.

Le test identifie une infection active avec d'exeeles performances et est
fortement recommandé pour le contrble de I'éradiocatsous réserve de sa
réalisation au moins 4 semaines apres l'arrét dekiatiqgues et au moins deux
semaines apres l'arrét d’'un traitement par IPP.

La sensibilité et la spécificité du test respir a l'urée sont
respectivement de I'ordre de 88-95% et de 95-15086%"

C’est le test standard non invasif pour la détedieinfection mais son
colt éleve et le besoin d'instruments d’analysergsiréduit son utilisation.
C’est le cas de notre étude.

v La recherche de l'antigéne dans les sellesCe test est recommandé
pour le diagnostic et le contrble de I'éradicatisn]e test respiratoire a
I'urée n’est pas réalisabfé.

Auparavant, cette détection de I'antigene dansddes se faisait avec la
méthode EIA qui utilisait aussi bien des anticgpl/clonaux que des anticorps
monoclonaux.

Récemment, des tests immunochromatographiques (I€ili3ant des
anticorps monoclonaux ont été développés. Cesialsriprésentent une
sensibilité et une spécificité supérieure et priesénois avantages principaux :

une rapidité d'exécution, une technicité réduitenetaible cot.
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Quelques exemples ont été recueillis et sont septés dans le tableau X7
86]

Tableau XIV : Sensibilité et spécificité de différents tests meherche de

'antigene de H.P dans les selles.

Sensitivité Spécificité

ICT  H.pyloriLetitest ~  83,8%(67/80) 66,6%(12/18) |
ImmunoCard STAT! HpSA 52,5% (42/80) 94,4%(17/18)
RAPID HpStAR™ 78,8%(63/80)  55,5%(10/18)

EIA  Immundiagnostik ELISA 87,3%(69/80)  83,3%(15/18)
Premier Platinum HpSA EIA 92,5%(74/80)  72,2%(13/18)
Amplified IDEIA™ 95%(76/80) 66,6%0(12/18)

Les tests ICT se basent sur la migration de nanmioroparticules le long
d’'une membrane. Deux composants majeurs doiveatpiésents : I'anticorps
conjugué, générateur du signal et I'anticorps geura’®®.

Les bandelettes sont formées en général de trassziikées ensemble sur
un support plastique : une zone d'absorption, wree zde réaction (formée
généralement d'une membrane de nitrocellulose)uret zone de dépbt
d'échantillon.

Dans notre étude, nous avons utilisé le RAPID H&r Bt C'est un test

immunochromatographique de la marque OXOID.
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Principe : Un réactif de capture amplifié intégrant la strejutene est lié & une
membrane de nitrocellulose. Deux anticorps moneaalan différents
caractéristiques de I'antigene HeP sont séchés sur une autre membrane a la
base de la bandelette.

L'un des anticorps monoclonaux est conjugué a dalioidal et l'autre est
conjugué a la biotine. Lorsque la bandelette reshppée dans I'échantillon des
selles diluées, le liquide remonte le long de ladedette par capillarité,
solubilisant les deux anticorps monoclonaux congggurout antigene de HP
présent dans I'échantillon se lie aux deux antisommnoclonaux conjugués
solubilisés pour former un complexe antigene-anpso

Ce complexe continue de remonter le long de la &etté jusqu'a ce qu'l
atteigne le réactif de capture a la streptavidinge cppture la biotine du
complexe antigéne-anticorps, immobilisant I'intédéadu complexe et formant
une ligne rose-fuchsia.

L’or colloidal conjugué non lié continue de migrers le haut de la bandelette
puis il est capturé par un anticorps antisouriygohal qui est immobilisé sur
la zone de contrdle de la nitrocellulose, formareg deuxieme ligne rose-fuchsia

indiquant que le test s’est bien déroulé.

Le test RAPID HpStAR™avait déja été utilisé auparavant, et les résultats

trouvés sont réesumeés dans le tableau XV.
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Tableau XV :Comparaison des sensibilités et spécificités dwdest RAPID
HpStAR™,

Sensibilité Spécificité

Blanco et al. [82] Espagne 78,8% 55,5%
Diagnostic

Microbiology  and

Infectious  Disease

2008

Krausse et al. [87]. Allemagne 78,6% 84%
J.Clin.Microbiol

2008

Notre étude Maroc 62,5% 100%
Thése en pharmacie

2014

Les résultats de notre étude montrent une sengiiférieure aux données
de la littérature. Cela pourrait étre expliqué lpawrille de I'échantillon qui était
de 40 patients dans notre étude et beaucoup phésisure dans les deux autres
études (80 en Espagne et 72 en Allemagne).

L’hétérogénéité de l'antigene dd.P dans les selles serait aussi une
explication a cette basse sensibilité. C'est poala cqu’il faut toujours
homogénéiser avant de prélever.

De plus, méme si la consigne de respecter au moingois apres un
traitement par un IPP ou par des antibiotiquestag® soulignée, cette

éventualité reste a soulever.
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La littérature rapporte que le temps de transiestbal influence la
recherche de l'antigéne dé¢.P dans les selles. Un temps de transit intestinal
court favoriserait I'élimination de l'antigene d¢P non altéré tandis que la

constipation favoriserait la dégradation de ceigane!™.

Au total, selon les recommandations du Maastriabhggnsus Report I
[ Ja prescription de ces méthodes diagnostiques tdnir compte de leur
disponibilité et de leur indication (diagnostic liefection aH.P et/ou contrdle
de I'éradication dédl.P).

Par ailleurs, pour détecter le succés ou I'échedraitement d’éradication,
ce consensus propose deux tests non invasifesiadspiratoire a l'urée ainsi

que la recherche de I'antigeneldd® dans les selles.
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IV.4. Prise en charge thérapeutique

L’infection aH.P est généralement acquise durant I'enfance et senab
de traitement persiste toute la {f&

Le traitement d’éradication de premiere ligne agsam IPP avec deux
antibiotiques choisis entre 'amoxicilline, la dtaromycine et la métronidazole
pour une durée de 7joufd.

La méta analyse de Gisbert et al. a montré quePGM (IPP-
Clarithromycine-Métronidazole) et le PCA (IPP-Cllaromycine-Amoxicilline)
sont équivalent$® 3. Mais quatre autres méta analyses ont démontrénqu’
traitement de 10 jours améliorent le taux d'éraiteade 4 % et celui de 14
jours de 5% par comparaison au traitement de 3 foat®*!

Cependant beaucoup d’échecs d’éradication ontodés lus a :
= |a pénétration inefficace des antibiotiques damadgueuse gastrique ;
» Jinactivation des antibiotiques par le PH bas’dstbmac ;
» [insuffisance de la conformité des patients quantx prises de
médicaments ;
= |'émergence de la résistance acquiseth&aux ATB.

La résistance a la clarithromycine est le facteyllis important lors de la
prédiction d’'un échec d’éradicatiétfl. Selon le Maastricht IV, la standard tri
thérapie devrait étre remplacée dans les régiorgraade résistance a la

clarithromycine.
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En France, la trithérapie de 7 jours a base déhoiamycine ne doit donc
plus étre prescrite en traitement probabiliste engere ligne en Franc¢€..

Une thérapie séquentielle a été recommandée gulaeament : les cing
premiers jours association amoxicilline (1 gr ¥)2et un IPP double dose en 2
prises suivie. Les 5 jours suivants, l'assocratdPP, de clarithromycine (500
mg X 2/j) et de métronidazole (500 mg x 2 /)).

Une méta-analyse reprenant 10 essais controlés 8D@6 patients a
montré que le traitement séquentiel permettait tdiob un taux d’éradication
significativement plus élevé (91,0%) que la triipe a base de clarithromycine
ou de métronidazole (75,79%§. Ce résultat pourrait étre lié a une meilleure
efficacité du traitement séquentiel sur les souchésistantes a la
clarithromycine.

L'alternative inclut le bismuth en quadruple th#ed®®. Elle associe un
IPP, tétracycline, métronidazole et bismuth, paliécement chez les patients
allergigues aux béta-lactamines ou ayant recu gedugnent des macrolides
guelle qu’en soit I'indication.

Selon la société nationale francaise de gastra@atpe, une nouvelle
formulation galénique réunissant dans une seuldeg&#0 mg de sous citrate de
bismuth, 125 mg de métronidazole et 125 mg de dgttme a une AMM
européenne. Trois gélules sont administrées 4pfigour en association a 20
mg d’oméprazole deux fois par jour pendant 10 j&gis

Et dans tous les cas, le contrdle de I'éradicaton étre systématique

apres 4 semaines d’arrét de I'antibiothérapie gbats d’arrét des IPP.
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Aprés un échec d’éradication de HI€s antibiotiques déja employés dans
les précédentes associations thérapeutiques nentdgas étre réutilisés. C'est
particulierement le cas pour la clarithromycine.

Selon le Maastricht IV Florence Consensus Repdigz les patients
n'ayant pas précédemment recu de clarithromycengaltement séquentiel doit
étre proposé ; chez les patients ayant recu de ldathcomycine, la
quadrithérapie associant IPP, tétracycline, métiamuole et bismuth est
proposée. Ainsi :

Apres un échec d’éradication I'antibiogramme ou la détermination par
des techniques de PCR des mutations bactériensesi@ss aux résistances
pour la clarithromycine et pour la lévofloxacinet ese autre alternative
permettant de prescrire une trithérapie orientée.

Aprés deux échecs d'éradicationla pratique d’'une endoscopie pour
isolement de la souche et I'antibiogramme sonispehsables.

En fonction de la sensibilité de la souche, on psepa :
v" Un traitement séquentiel ou une quadrithérapiesa da Bismuth
ou
v' lévofloxacine (500 mgX2), amoxicilline (1 gr x 2 IPP double dose,
en 2 prises, 10 jours
ou
v’ rifabutine (150 mgX2), amoxicilline (1 gr x 2/j) &P double dose en 2

prises, 10 jours.
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Bénéfice de I'éradication:Plusieurs études ont montré une guérison ou une
amélioration de différentes maladies auto immunesg. (Phénomene de
Raynaud, maladie auto-immune de la thyroide, gasai pancréatite auto-
immune, purpura thrombocytopénie auto-immune) apradication de H.B"

98]

De plus, des observations bien documentées ontréname correction de
I'anémie ferriprive aprés éradication HeP *°).

L’éradication de H.P a également un effet bénéfsurel’évolution des lésions
prénéoplasiques provoquant les cancers gastrifie€" car I'infection aH.P
constitue un facteur de risque majeur du cancerigas!*** 1%

Elle favorise aussi la cicatrisation des ulcerestrgduodénaux, prévient leurs
récidives et leurs complicatioH8® mais aussi suffit & la correction du déficit en

vitamine B12°°1,
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V. Conclusion

La recherche de l'antigene dé¢.P dans les selles en utilisant un test
immunochromatographique est une alternative podidgnostic et le suivi des
infections digestives Helicobacter.

Sa sensibilité et sa spécificité sont variablesrs€incidence de la maladie
et des trousses utilisées.

Cependant elles restent largement performantescquaice test soit intégré
dans une stratégie de prise en charge locale grenatonsidération ses VPP et
VPN, son cout et les contraintes des autres exameasifs.

La sensibilité moindre et sa forte spécificité dansre étude mérite une

confirmation sur une grande série.
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RESUME

Titre : les infections gastriques Blelicobacter plyori; évaluation de la
recherche d’antigéne dans les selles par rappbétule histologique : étude
prospective d’'une Série de 80 échantillons

Auteur : Nadége KARIRE
Mots clés: Helicobacter pylorj antigenes, selles, biopsies gastriques

La recherche de l'antigéne de H.P dans les sedtelaglus simple alternative
pour détecter les infections gastriques a H.P,osuren post traitement
d’éradication et pour les cas ou les tests invagfsont pas indiqués.

Objectifs : Le but de cette étude était de déterminer lauratliagnostic de la
recherche de l'antigéne de H.P dans les sellesragport au diagnostic
histologique et de discuter la place de cette metieedans la stratégie de prise
en charge de l'infection a H.P.

Matériel et méthodes: C’est une étude prospective de 12mois, réalaée
Service Bactériologie de I'HMIMV de Rabat. Lesipats inclus dans I'étude
étaient suivis par le service de gastro-hépatoreloifie et ont bénéficieé de
prélevements biopsigues pour une étude histolegigiactériologique.

Résultats : Durant la période d’étude, nous avons colligégpBflevements. La
sensibilité et de spécificité étaient respectiverom 62,5% et 100% pour la
recherche de l'antigéne de H.P dans les selle§0¢g% et 71% pour le test
rapide a l'uréase et 80,7% et 25% pour I'examesctlir

Conclusion: La littérature rapporte que la recherche dgarte d'H.P dans les
selles par anticorps monoclonaux identifie une amdm active avec
d’excellentes valeurs prédictives positives et tigga. Ce test est recommandé
pour le diagnostic et le contréle de I'éradicatisnle test respiratoire n’est pas
réalisable. La sensibilité moindre et sa forte dj@ité dans notre étude mérite
une confirmation sur une grande série. Son intégratlans une stratégie
consensuelle locale de prise en charge des iofectgastriques doit étre
étudiée.
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SUMMARY

Title: Gastric infections due to Helicobactplyori: Research evaluation of
antigen in stool compared to histological studyogpective study of a
series of 80 samples

Author: Nadége KARIRE
Key words: Helicobacter pylorj antigen, stool and gastric biopsies.

HP antigen research in stool is the easiest ogtondetecting gastridd.P
infections, especially in post eradication theraoyl in cases where invasive
tests are not indicated.

Objectives: The aim of this study was (i) to determine the dasgic research of
H.P antigen value in stool compared to histologicabdiosis and (ii) discuss the
place of this research in the strategy of HP imd@st treatment.

Materials and Methods: This is a twelve month prospective study, condiicte
in Bacteriology Service, HMIMV Rabat. Patients papating in the research
were followed up by the Gastro-Hepato- GastroefldggoService and benefited
histological and bacteriological examinations bydsy samples techniques.

Key findings: During the research, 80 samples were collected.sEnsitivity
and specificity were respectively 62.5 % and 10th%eH.P antigen research
in stool , 60.8% and 71% in the rapid urease &X¥ % and 25% in the direct
examinations

Conclusion: The literature reports that.P antigen research in feces by
monoclonal antibody recognizes an active infectaotn excellent positive and

negative predictive values. This test is recommedndediagnosis and control

eradication, if the respiratory test is not possidlow sensitivity and high

specificity in our research deserve confirmationaolarge scale. Its integration
into a local consensus strategy should be invdstigan treatment of gastric
infections.
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D’exercer ma profession avec conscience, dans [intérét de la santé public, sans jamais
oublier ma responsabilité et mes devoirs envers le malade et sa dignité humain.
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Chonneur, de la probité et du désintéressement.
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