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AT UNIVERSITE MOHAMMED V DE RABAT
= “ 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. Mohamed KARRA

1-ENSEIGNANTS-CHERCHEURS MEDECINS

ET

PHARMACIENS
PROFESSEURS :
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. BENSAID Younes Pathologie Chirurgicale
Janvier, Février et Décembre 1987
Pr. CHAHED OUAZZANI Houria Gastro-Entérologie
Pr. LACHKAR Hassan Médecine Interne
Pr. YAHY AOUI Mohamed Neurologie
Décembre 1988
Pr. BENHAMAMOUCH Mohamed Najib Chirurgie Pédiatrique
Pr. DAFIRI Rachida Radiologie

Décembre 1989
Pr. ADNAOUI Mohamed M¢édecine Interne —Doyen de la FMPR




Pr

Pr. OUAZZANI Taibi Mohamed Réda

. CHAD Bouziane

Janvier et Novembre 1990

Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

Février Avril Juillet et Décembre 1991

. CHKOFF Rachid

. HACHIM Mohammed*
. KHARBACH Aicha

. MANSOURI Fatima

. TAZI Saoud Anas

Pr.
Pr.
Pr.

Pr

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

AL HAMANY Zaitounia
AZ70UZI Abderrahim
BAYAHIA Rabéa

. BELKOUCHI Abdelkader

BENSOUDA Yahia
BERRAHO Amina
BEZZAD Rachid
CHABRAOUI Layachi
CHERRAH Yahia
CHOKAIRI Omar
KHATTAB Mohamed
SOULAYMANI Rachida
TAOUFIK Jamal

Décembre 1992

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

Pr

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

M

AHALLAT Mohamed
BENSOUDA Adil
BOUIJIDA Mohamed Najib
CHAHED OUAZZANI Laaziza
CHRAIBI Chafiq
DEHAYNI Mohamed*

. EL OUAHABI Abdessamad
FELLAT Rokaya

GHAFIR Driss*

JIDDANE Mohamed
TAGHY Ahmed

ZOUHDI Mimoun

ars 1994

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

BENJAAFAR Noureddine
BEN RAIS Nozha
CAOUI Malika

CHRAIBI Abdelmjid

EL AMRANI Sabah

EL BARDOUNI Ahmed
EL HASSANI My Rachid
ERROUGANI Abdelkader

BENCHEKROUN Belabbes Abdellatif

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 V.D a la pharmacie+Dir du
CEDOC

Chirurgie Générale V.D Aff. Acad. et Estud
Anesthésie Réanimation

Radiologie

Gastro-Entérologie

Gynécologie Obstétrique

Gynécologie Obstétrique

Neurochirurgie
Cardiologie
Médecine Interne
Anatomie
Chirurgie Générale
Microbiologie

Radiothérapie
Biophysique
Biophysique

Endocrinologie et Maladies Métaboliques Doyen de la

FMPA

Gynécologie Obstétrique
Traumato-Orthopédie

Radiologie

Chirurgie Générale- Directeur CHIS




Pr. ESSAKALI Malika
Pr. ETTAYEBI Fouad

Pr. HADRI Larbi*

Pr. HASSAM Badredine
Pr. IFRINE Lahssan

Pr. JELTHI Ahmed

Pr. MAHFOUD Mustapha
Pr. RHRAB Brahim

Pr. SENOUCI Karima

Mars 1994

Pr. ABBAR Mohamed*

Pr. ABDELHAK M’barek

Pr. BELAIDI Halima

Pr. BENTAHILA Abdelali

Pr. BENYAHIA Mohammed Ali
Pr. BERRADA Mohamed Saleh
Pr. CHAMI Ilham

Pr. CHERKAOUI Lalla Ouafae
Pr. JALIL Abdelouahed

Pr. LAKHDAR Amina

Pr. MOUANE Nezha

Mars 1995

Pr. ABOUQUAL Redouane

Pr. AMRAOUI Mohamed

Pr. BAIDADA Abdelaziz

Pr. BARGACH Samir

Pr. CHAARI Jilali*

Pr. DIMOU M’barek*

Pr. DRISSI KAMILI Med Nordine*
Pr. EL MESNAOUI Abbes

Pr. ESSAKALI HOUSSYNI Leila
Pr. HDA Abdelhamid*

Pr. IBEN ATTYA ANDALOUSSI Ahmed
Pr. OUAZZANI CHAHDI Bahia
Pr. SEFIANI Abdelaziz

Pr. ZEGGWAGH Amine Ali

Décembre 1996

Pr. AMIL Touriya*

Pr. BELKACEM Rachid

Pr. BOULANOUAR Abdelkrim

Pr. EL ALAMI EL FARICHA EL Hassan
Pr. GAOUZI Ahmed

Pr. MAHFOUDI M’barek*

Pr. OUADGHIRI Mohamed

Pr. OUZEDDOUN Naima

Pr. ZBIR EL Mehdi*

Novembre 1997

Pr. ALAMI Mohamed Hassan
Pr. BEN SLIMANE Lounis
Pr. BIROUK Nazha

Immunologie

Chirurgie Pédiatrique
Médecine Interne
Dermatologie

Chirurgie Générale
Anatomie Pathologique
Traumatologie — Orthopédie
Gynécologie —Obstétrique
Dermatologie

Urologie

Chirurgie — Pédiatrique
Neurologie

Pédiatrie

Gynécologie — Obstétrique
Traumatologie — Orthopédie
Radiologie

Ophtalmologie

Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie

Réanimation Médicale
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Gynécologie Obstétrique

Médecine Interne

Anesthésie Réanimation
Anesthésie Réanimation

Chirurgie Générale
Oto-Rhino-Laryngologie
Cardiologie - Directeur HMI Med V
Urologie
Ophtalmologie
Génétique
Réanimation Médicale

Radiologie
Chirurgie Pédiatrie
Ophtalmologie
Chirurgie Générale
Pédiatrie
Radiologie
Traumatologie-Orthopédie
Néphrologie

Cardiologie

Gynécologie-Obstétrique
Urologie
Neurologie



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

ERREIMI Naima

FELLAT Nadia

HAIMEUR Charki*
KADDOURI Noureddine
KOUTANI Abdellatif
LAHLOU Mohamed Khalid
MAHRAOUI CHAFIQ
TAOUFIQ Jallal

YOUSFI MALKI Mounia

Novembre 1998

Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

. AFIFI RAJAA
.BENOMAR ALI
.BOUGTAB Abdesslam
. ER RIHANI Hassan

. BENKIRANE Majid*

. KHATOURI ALI*

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.

AIDI Saadia

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
MAHASSINI Najat
MDAGHRI ALAOUI Asmae
ROUIMI Abdelhadi*

Décembre 2000

Pr

. ZOHAIR ABDELAH*

Décembre 2001

Pr

. BALKHI Hicham*

Pédiatrie

Cardiologie

Anesthésie Réanimation
Chirurgie Pédiatrique
Urologie

Chirurgie Générale
Pédiatrie

Psychiatrie

Gynécologie Obstétrique

Gastro-Entérologie
Neurologie — Doyen de la FMP Abulcassis
Chirurgie Générale
Oncologie Médicale
Hématologie
Cardiologie

Pneumophtisiologie
Pédiatrie

Pédiatrie
Pneumo-phtisiologie
Chirurgie Générale
Chirurgie Générale
Pneumo-phtisiologie
Neurochirurgie
Traumatologie Orthopédie- Dir. Hop. Av. Marr.
Anesthésie-Réanimation Inspecteur du SSM
Anesthésie-Réanimation

Meédecine Interne

Neurologie

Gastro-Entérologie

Chirurgie Générale

Cardiologie

Anesthésie-Réanimation

Pédiatrie Directeur Hop. Chekikh Zaied
Urologie

Rhumatologie

Endocrinologie et Maladies Métaboliques
Anatomie Pathologique

Pédiatrie

Neurologie

ORL

Anesthésie-Réanimation



Pr.
Pr.
. BENAMOR Jouda
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
. MAHASSIN Fattouma*
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

Pr

Pr

BENABDELJLIL Maria
BENAMAR Loubna

BENELBARHDADI Imane
BENNANI Rajae
BENOUACHANE Thami
BEZZA Ahmed*
BOUCHIKHI IDRISSI Med Larbi
BOUMDIN El Hassane*
CHAT Latifa

DAALI Mustapha*

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

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.
. CHOHO Abdelkrim *
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*

CHKIRATE Bouchra

EL ALAMI EL FELLOUS Sidi Zouhair
EL HAOURI Mohamed *

FILALI ADIB Abdelhai

HAJJI Zakia

IKEN Ali

Neurologie
Néphrologie
Pneumo-phtisiologie
Gastro-Entérologie
Cardiologie
Pédiatrie
Rhumatologie
Anatomie
Radiologie
Radiologie
Chirurgie Générale
Radiologie
Anesthésie-Réanimation
Neuro-Chirurgie
Chirurgie-Pédiatrique

Chirurgie Générale

Pédiatrie Directeur. Hop.d’Enfants
Neuro-Chirurgie

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

Chirurgie Générale

Hématologie Clinique

Chirurgie Générale

Urologie Directeur Hopital Ibn Sina
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
Gynécologie Obstétrique
Ophtalmologie

Urologie



Pr. JAAFAR Abdeloihab* Traumatologie Orthopédie

Pr. KRIOUILE Yamina Pédiatrie

Pr. LAGHMARI Mina Ophtalmologie

Pr. MABROUK Hfid* Traumatologie Orthopédie

Pr. MOUSSAOUI RAHALI Driss* Gynécologie Obstétrique

Pr. OUJILAL Abdelilah Oto-Rhino-Laryngologie

Pr. RACHID Khalid * Traumatologie Orthopédie

Pr. RAISS Mohamed Chirurgie Générale

Pr. RGUIBI IDRISSI Sidi Mustapha* Pneumophtisiologie

Pr. RHOU Hakima Néphrologie

Pr. STAH Samir * Anesthésie Réanimation

Pr. THIMOU Amal Pédiatrie

Pr. ZENTAR Aziz* Chirurgie Générale

Janvier 2004

Pr. ABDELLAH El Hassan Ophtalmologie

Pr. AMRANI Mariam Anatomie Pathologique

Pr. BENBOUZID Mohammed Anas Oto-Rhino-Laryngologie

Pr. BENKIRANE Ahmed* Gastro-Entérologie

Pr. BOUGHALEM Mohamed* Anesthésie Réanimation

Pr. BOULAADAS Malik Stomatologie et Chirurgie Maxillo-faciale
Pr. BOURAZZA Ahmed* Neurologie

Pr. CHAGAR Belkacem* Traumatologie Orthopédie

Pr. CHERRADI Nadia Anatomie Pathologique

Pr. EL FENNI Jamal* Radiologie

Pr. EL HANCHI ZAKI Gynécologie Obstétrique

Pr. EL KHORASSANI Mohamed Pédiatrie

Pr. EL YOUNASSI Badreddine* Cardiologie

Pr. HACHI Hafid Chirurgie Générale

Pr. JABOUIRIK Fatima Pédiatrie

Pr. KHARMAZ Mohamed Traumatologie Orthopédie

Pr. MOUGHIL Said Chirurgie Cardio-Vasculaire

Pr. OUBAAZ Abdelbarre* Ophtalmologie

Pr. TARIB Abdelilah* Pharmacie Clinique

Pr. TIJAMI Fouad Chirurgie Générale

Pr. ZARZUR Jamila Cardiologie

Janvier 2005

Pr. ABBASSI Abdellah Chirurgie Réparatrice et Plastique
Pr. AL KANDRY Sif Eddine* Chirurgie Générale

Pr. ALLALI Fadoua Rhumatologie

Pr. AMAZOUZI Abdellah Ophtalmologie

Pr. AZIZ Noureddine* Radiologie e
Pr. BAHIRI Rachid Rhumatologie e %
Pr. BARKAT Amina Pédiatrie —— 8
Pr. BENYASS Aatif Cardiologic “i G
Pr. BERNOUSSI Abdelghani Ophtalmologie N

Pr. DOUDOUH Abderrahim* Biophysique s &

Pr. EL HAMZAOUI Sakina* Microbiologie

Pr. HAJJI Leila Cardiologie (mise en disponibilité)
Pr. HESSISSEN Leila Pédiatrie

Pr. JIDAL Mohamed* Radiologie



Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

. LAAROUSSI Mohamed
. LYAGOUBI Mohammed
. NIAMANE Radouane*

. RAGALA Abdelhak

. SBIHI Souad

. ZERAIDI Najia

Décembre 2005

Pr

. CHANI Mohamed

Avril 2006

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.

ACHEMLAL Lahsen*
AKJOUJ Said*
BELMEKKI Abdelkader*
BENCHEIKH Razika
BIYI Abdelhamid*
BOUHAFS Mohamed El Amine
BOULAHYA Abdellatif*
CHENGUETI ANSARI Anas
DOGHMI Nawal

FELLAT Ibtissam
FAROUDY Mamoun
HARMOUCHE Hicham
HANAFI Sidi Mohamed*
IDRISS LAHLOU Amine*
JROUNDI Laila
KARMOUNI Tariq

KILI Amina

KISRA Hassan

KISRA Mounir
LAATIRIS Abdelkader*
LMIMOUNI Badreddine*
MANSOURI Hamid*
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.

ABIDI Khalid
ACHACHI Leila
ACHOUR Abdessamad*
AIT HOUSSA Mahdi*
AMHAIJJI Larbi*

AOUFI Sarra

BAITE Abdelouahed*
BALOUCH Lhousaine*
BENZIANE Hamid*
BOUTIMZINE Nourdine

Chirurgie Cardio-vasculaire
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

Cardiologie

Anesthésie Réanimation
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

Parasitologie

Anesthésie réanimation Directeur ERSM
Biochimie-chimie

Pharmacie clinique

Ophtalmologie




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.

CHARKAOUI Naoual*
EHIRCHIOU Abdelkader*
ELABSI Mohamed

EL MOUSSAOUI Rachid
EL OMARI Fatima
GHARIB Noureddine
HADADI Khalid*
ICHOU Mohamed*
ISMAILI Nadia
KEBDANI Tayeb
LALAOUI SALIM Jaafar*
LOUZI Lhoussain*
MADANI Naoufel

MAHI Mohamed*

MARC Karima
MASRAR Azlarab
MRABET Mustapha*
MRANI Saad*

OUZZIF Ez zohra*
RABHI Monsef*
RADOUANE Bouchaib*
SEFFAR Myriame
SEKHSOKH Yessine*
SIFAT Hassan*
TABERKANET Mustafa*
TACHFOUTI Samira

TAJDINE Mohammed Tarig*

TANANE Mansour*
TLIGUI Houssain
TOUATI Zakia

Décembre 2007

Pr. DOUHAL ABDERRAHMAN

Décembre 2008

Pr

ZOUBIR Mohamed*

Pr TAHIRI My EIl Hassan*
Mars 2009

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

ABOUZAHIR Ali*
AGDR Aomar*
AIT ALI Abdelmounaim*

AIT BENHADDOU EI hachmia

AKHADDAR Ali*
ALLALI Nazik
AMINE Bouchra
ARKHA Yassir
BELYAMANI Lahcen*

Pharmacie galénique
Chirurgie générale
Chirurgie générale
Anesthésie réanimation
Psychiatrie

Chirurgie plastique et réparatrice
Radiothérapie

Oncologie médicale

Dermatologie

Radiothérapie

Anesthésie réanimation

Microbiologie

Réanimation médicale

Radiologie

Pneumo phtisiologie

Hématologique biologique

Meédecine préventive santé publique et hygiéne
Virologie

Biochimie-chimie

Médecine interne

Radiologie

Microbiologie

Microbiologie

Radiothérapie

Chirurgie vasculaire périphérique
Ophtalmologie

Chirurgie générale
Traumatologie orthopédie
Parasitologie

Cardiologie

Ophtalmologie

Anesthésie Réanimation
Chirurgie Générale

Médecine interne
Pédiatre

Chirurgie Générale
Neurologie
Neuro-chirurgie
Radiologie
Rhumatologie
Neuro-chirurgie
Anesthésie Réanimation



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 *

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
Pr. EL HAFIDI Naima

Pr. EL KHARRAS Abdennasser*
Pr. EL MAZOUZ Samir

Pr. EL SAYEGH Hachem

Pr. ERRABIH Ikram

Pr. LAMALMI Najat

Pr. MOSADIK Ahlam

Pr. MOUJAHID Mountassir*

Pr. NAZIH Mouna*

Pr. ZOUAIDIA Fouad

Anatomie
Biochimie-chimie
Dermatologie
Chirurgie Générale
Traumatologie orthopédique
Hématologie biologique

Chirurgie vasculaire périphérique
Hématologie clinique

Chirurgie Générale

Microbiologie

Médecine interne

Gynécologie obstétrique

Rhumatologie

Gastro-entérologie

Pédiatrie

Pédiatrie

Microbiologie Directeur Hopital My Ismail
Chimie Thérapeutique

Chirurgie Cardio-vasculaire

Pédiatrie

Hématologie biologique

Chirurgie Générale
Radiologie
Cardiologie
Pneumo-phtisiologie

Anesthésie réanimation
Médecine interne
Physiologie

ORL

Microbiologie
Médecine aéronautique
Biochimie chimie
Radiologie

Chirurgie pédiatrique
Pédiatrie

Radiologie

Chirurgie plastique et réparatrice
Urologie

Gastro entérologie
Anatomie pathologique
Anesthésie Réanimation
Chirurgie générale
Hématologie

Anatomie pathologique



Mai 2012

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

AMRANI Abdelouahed
ABOUELALAA Khalil*
BELAIZI Mohamed*
BENCHEBBA Driss*
DRISSI Mohamed*

EL ALAOUI MHAMDI Mouna
EL KHATTABI Abdessadek*
EL OUAZZANI Hanane*
ER-RAIJI Mounir

JAHID Ahmed

MEHSSANI Jamal*
RAISSOUNI Maha*

Février 2013

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
Pr.
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L’actinomycose est une infection granulomateuse chronique a localisations multiples
due a des bactéries anaérobies du genre Actinomyces. Actinomyces israelii constitue ’espece

la plus fréquente [1,2].

Les Actinomycetes sont des bactéries filamenteuses dont la croissance donne lieu a des
colonies constituées d'hyphes, qui irradient par croissance centrifuge tout autour du germe qui
leur a donné naissance [3]. Cela explique leurs dénominations en grec « Champignons a
rayons » ou « Champignons rayonnants », expression utilisée pour les désigner en anglais

(Ray fungi).

Les actinomycetes ont souvent été confondus avec les champignons (eucaryote) [4],
du fait de I’allure mycosique des maladies qu’ils provoquent et aussi de leurs morphologies
fongoides [5]. Actuellement ils sont classés définitivement parmi les bactéries (procaryote),

du fait que leurs matériels génétiques est dépourvu de noyau.

Les principales différences entre les champignons et les actinomycetes peuvent étre

résumées dans les points suivants:

* Leurs parois qui ne renferment ni cellulose ni chitine, se retrouvent respectivement

chez les plantes et les champignons [6].

* Le diamétre de leurs mycéliums est approximativement le un dixieéme de celui de la

plupart des hyphes fongiques (généralement 0.7 a 0.8 um),
* Leurs sensibilités aux attaques des bactériophages et lysozymes [7].
* Leurs sensibilités aux antibiotiques antibactériens [8,9].

L’objectif principal de ce travail est de décrire I’actinomycose et voir si on peut

différencier entre le saprophytisme et la pathogénicité¢ des actinomycetes



II. HISTORIQUE
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L’actinomycose est rapportée par Lebert en 1857 comme étant une affection humaine
mais c'est Bollinger qui, en 1877, décrit Actinomyces bovis, un « champignon » présent dans
des grains isolés de masses « sarcomateuses » de bovins présentant des tumeurs granulaires

des joues.

Israél, en 1878, observe des granules similaires dans du matériel d'autopsie d'origine
humaine et définit ce qu'est l'actinomycose. En 1891, en collaboration avec Wolf [10], il
cultive un microorganisme filamenteux en anaérobiose, isolé de matériel clinique humain,

dénommé Actinomyces israelii en 1898.

Pendant de nombreuses années, A.bovis a €té présenté comme €tant 1'agent étiologique

des deux affections, humaine et bovine.

C’est Erikson qui, en 1940 [11], montre que les deux especes sont distinctes, en se
fondant sur les différences observées dans les caractéres culturaux, biochimiques et

sérologiques.

En 1943, Waksman et Henrici [12] étudient les besoins en oxygenes des Actinomycetes
pour classer les actinomycetaceae pathogenes: le genre Actinomyces inclut les

microorganismes anaérobies et microaérophiles responsables d'actinomycoses vraies.



III. EPIDEMIOLOGIE




1. Classification [13]

» Phylum: Actinobacteria

» Classe: Actinobacteria

» Sous-Classe: Actinobacteridae
» Ordre : Actinomycetales

» Sous-Ordre : Actinomycineae
» Famille : Actinomycetaceae

» Genre : Actinomyces

Families Suborders Orders

Micromonosporaceae 1 Micromonosporineae |
Frankiaceae ]
Acidothermaceae
Sporichthyaceae Frankineae
Geodermatophilaceae
Microsphaeraceae d
Pseudonocardiaceae 1 Pseudonocardineae
Streptomycetaceae 1Streptomycineae
Nocardiaceae
Gordoniaceae
Mycobacteriaceae )
Dietziaceae Corynebacterineae
Tsukamurellaceae
Corynebacteriaceae
——— Intrasporangiaceae
Dermabacteraceae
_ﬂ: Jonesiaceae
Brevibacteriaceae
Dermatophilaceae Micrococcineae
Micrococcaceae
Promicromonosporaceae
Cellulomonadaceae
Microbacteriaceae J
Actinomycetaceae 1 Actinomycineae
Propionibacteriaceae . .
Nocardioidaceae }Prop:ombactermeae
Streptosporangiaceae ]
Thermomonosporaceae Streptosporangineae
Nocardiopsaceae J
Glycomycetaceae ] Glycomycineae J
Bifidobacteriaceae 1Bifidobacteriales
Acidimicrobiaceae 1 Acidimicrobiales
Coriobacteriaceae ] Coriobacteriales
Sphaerobacteraceae 18phaerobacterale
Rubrobacteraceae ] Rubrobacterales

Actinomycetales

Figure 1: Classification du phylum des Actinobacteria [14].



2.Caracteres bactériologiques [13]

e Gram positif.

e Batonnets ou filaments, souvent ramifiés. Non mobiles. Pas de spores.
e Habituellement anaérobies ou microaérophiles. opt env 37°C.

e Chimioorganohétérotrophes.

e Métabolisme principalement fermentatif. Ferment les hydrates de carbone sans

production de gaz.

Elle fait partie de la flore normale des muqueuses de ’oropharynx de 1’étre humain et
des animaux, dont six especes au moins peuvent étre pathogenes dans 1’espece humaine, la

plus commune étant israelii.

Figure 2 : Actinomyces israelii ramifié et Figure 3 : Actinomyces israelii (coloration de
filamenteux [15]. Gram) [16].



3.Réservoir

Les humains constituent le réservoir biologique des bactéries du genre Actinomyces,

en particulier A. israelii [17,18].

Elles font partie de la flore buccale normale et sont un important constituant de la

plaque dentaire a la surface des dents [19].

On rencontre principalement les bactéries du genre Actinomyces a la surface des

intestins et de la muqueuse des humains et des animaux, dans le sang, dans les voies génitales

et urinaires de ’homme et de la femme, dans les lésions actinomycosiques et dans les

protheses de la hanche infectées [19,20].

Tableau I : Fréquence d’isolement d’ Actinomyces au niveau de quatre sites anatomiques [13].

peau Cavité Orale Intestin/vagin
Ratio 10/1 1/10 1/1000 - 1/10000 1/10 - 1/100
aerobies/anaerobies
Actinomyces - + + +




4.Modes de transmission
L’infection survient a la suite d’une rupture de la muqueuse causée par une agression
mécanique ou lorsque les micro-organismes accédent a des sites privilégiés.

A titre d’exemple, on observe normalement I’actinomycose apreés une procédure

dentaire, un traumatisme, une chirurgie ou une aspiration [21].

On suppose également que les bactéries du genre Actinomyces, issues de la flore

buccale normale, peuvent étre transmises par contact direct entre personnes [ 18].

Soins dentaires, traumatismes
buccaux, chirurgie

Chirurgie, appendicite, sigmoidite,
corps étranger

Dispositif intra-utérin

Figure 4 : Modes de transmission d’actinomycose [22].



5.Facteurs favorisants

Les actinomycoses sont des affections peu contagieuses, qui se développent

préférentiellement dans certaines circonstances [23]:

e Traumatisme buccal (de I’extraction dentaire a la fracture du maxillaire)
e Diabete

e Immunodépression

e Corticothérapie au long cours

¢ Alcoolotabagisme

e Chirurgie ou radiothérapie cervicofaciale

e Lithiase des canaux excréteurs

e Présence d’autres bactéries anaérobies (fusiformes, spirochetes, Actinobacillus).

6. Distribution géographique
Actinomycose n'a aucune frontiere géographique. Mais elle est dix fois plus fréquente
en zone rurale qu’en zone urbaine

L'infection peut arriver dans les individus de tous les ages. On rapporte que l'incidence

maximale d'actinomycose est au milieu des décennies [24, 25].

Dans les années 1970 les gens atteints d’actinomycose représentaient 1/300 000, mais
aujourd’hui avec I’utilisation d'antibiotiques et une meilleure hygiéne bucco-dentaire ce

nombre a diminué de facon notable.
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L'incidence est plus haute dans le sexe masculin que dans le sexe féminin (ratio 3:1),
probablement en raison de l'hygiene dentaire pauvre et de la plus grande incidence du

traumatisme dans le sexe masculin [24 - 27].
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L'actinomycose est essentiellement une infection endogene qui résulte de la flore
commensale humaine normale de 1'oropharynx, du tractus gastro-intestinal et urogénital [28].
Cependant, des observations de morsures humaines avec une extension exogeéne de l'agent
pathogene ont été rapportées [29]. Une bréche au niveau de la barriere muqueuse permet a la
bactérie d'envahir le tissu local et de s'étendre. Les Actinomyces, présents de facon
saprophyte au niveau de la plaque dentaire, peuvent coloniser la gencive et adhérer aux

mugqueuses, par des structures fibrillaires, provoquant une gingivite.

L’actinomycose cervico-faciale est le plus souvent une infection polymicrobienne. Les
différentes especes bactériennes accompagnant I’Actinomyces, présentes au sein de
I’infection, peuvent étre extrémement nombreuses, et influencer I’évolution clinique de la
pathologie. La présence, par exemple, de Staphylococcus aureus ou de Streptocoque B
hémolytique peut étre responsable d’un tableau aigu avec abces, voire d’une cellulite cervico-

faciale.

La prolifération de I’Actinomyces va €tre responsable d’une destruction tissulaire avec
une réaction inflammatoire granulomateuse aigué€ ou chronique, entourée d’une coque
fibreuse. L’infection se développe par extension directe a travers les tissus, sans suivre les

plans anatomiques, les vaisseaux sanguins ou lymphatiques [23].

L’infection abdominale est habituellement précédée par les conditions qui ont comme
conséquence la perte d'intégrité muqueuse, telle que la chirurgie, I'appendicite, ou les corps
étrangers gastro-intestinaux [27,30]. L'actinomycose pulmonaire se produit aprés inhalation
ou aspiration des organismes, de l'introduction d'un corps étranger colonis¢. L'utilisation des

stérilets peut prédisposer au développement de l'actinomycose pelvienne.
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La reconnaissance des facteurs qui permettent l'entrée bactérienne dans les tissus
profonds, peut étre absente [31]. Le manque d'une telle histoire ne devrait pas empécher la

considération de cette maladie quand la circonstance clinique est appropriée.
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L’actinomycose peut avoir diverses localisations, essentiellement cervicofaciale [32],
pleuropulmonaire et abdominopelvienne mais 1’évolution de cette affection est similaire

quelle que soit la localisation.

La premiere phase débute par une infiltration mal limitée, dont le centre se ramollit et se
fistulise, pour laisser sourdre un pus banal, ou de fagon plus spécifique, du pus contenant des
grains colorés. Par ailleurs, les 1ésions dues a ’actinomycose sont avasculaires (€liminant une
origine néoplasique) et s’entourent d’une réaction scléreuse qui limite I’extension des 1ésions,
augmente 1’anaérobiose et bloque la pénétration des antibiotiques. Elles s’étendent
par contiguité ou par voie hématogene aux organes voisins, aboutissant a des formes

disséminées [33].

L'actinomycose chez les enfants suggére un immunodéficit sous-jacent, particuliecrement

la maladie granulomateuse chronique.

1: Actinomycose cervico- faciale
2: Actinomycose abdominal

3: Actinomycose thoracique

4: Actinomycose génitale

5: Autres

Figure 5 : Proportion des formes de I'actinomycose [22].
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1. Forme cervico-faciale [34,35]

La forme cervico-faciale, de tres loin la plus fréquente (55 % des cas), survient a partir
d’un foyer d’Actinomyces amygdalien ou buccodentaire, le plus souvent chez un sujet jeune
ayant subi précédemment une extraction dentaire et ayant une mauvaise hygiéne

buccodentaire.

L’infection peut survenir apres le traumatisme, dans une période allant de quelques
semaines a quelques années, le plus souvent par envahissement direct, plus rarement par

diffusion hématogene.

D’autres facteurs favorisants sont fréquents : kystes, caries et abces dentaires, lithiase

des glandes salivaires.

La lésion débute par une tuméfaction au niveau de I’angle maxillaire inférieur ou dans
la région parotidienne, avec souvent une douleur locale et un trismus. Cette tuméfaction se

développe en surface pour former une série de petits mamelons.

L’évolution peut étre aigu€, formant un abces qui se fistulise, ou chronique, avec une
sclérose formant une tumeur dure et indolore, ne se fistulisant pas. Le plus souvent, la Iésion
reste localisée aux parties molles mais parfois atteint 1’0s sous-jacent, provoquant une

ostéolyse. Il peut exister des formes cervicales isolées (Fig. 6).

Les signes généraux sont modérés avec une absence de fievre et d’altération de I’état
général. Le bilan sanguin est normal. Les antibiotiques sont treés souvent efficaces et le
recours a la chirurgie est rarement nécessaire. Une exérese chirurgicale est parfois nécessaire

pour établir le diagnostic.
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La cavité orale peut étre atteinte avec des ulcérations muqueuses ou des Iésions
nodulaires sous-muqueuses [34]. Les atteintes de la langue, des sinus ou de 'oreille ont été

décrites [35,36].

Les principaux diagnostics différentiels sont une tumeur oto-rhino-laryngologique ou
une pathologie infectieuse (tuberculose, atteinte mycotique). Les Iésions peuvent parfois

prendre un aspect pseudotumoral pouvant initialement faire suspecter a tort un néoplasie.

L’atteinte osseuse, notamment mandibulaire, peut étre confondue avec une ostéo-radio-
b

nécrose lorsque le terrain du patient s’y préte.

Figure 6 : Forme cervicale isolée [37]. Figure 7: Un gar¢on de 2 ans avec l'infection par le
HIV qui a l'actinomycose cervico-faciale et une
fistule s'écoulante chronique [38].
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2.Formes oculaires

Ces formes ont tendance a devenir plus fréquentes, probablement en rapport avec
I’usage des lentilles oculaires ainsi que I’emploi des antibiotiques qui détruisent 1’équilibre de

la flore saprophyte et des corticoides qui diminuent la résistance immunitaire.

La localisation la plus fréquente est une dacryocystite, provoquant un larmoiement
unilatéral, avec du prurit et une conjonctivite. Des grains jaunes ou du pus sont émis par le
canal lacrymal. La culture de ces sécrétions en anaérobie permet de mettre en évidence soit 4.

israelii soit P. propionicus. Les grains doivent étre enlevés par grattage.

3. Formes neurologiques

Les localisations cérébrales ou spinales [39] sont une des complications possibles de
I’actinomycose cervicofaciale qui s’est propagée par voie sanguine. La forme neurologique se

manifeste par des céphalées, de la fievre, puis des signes d’hypertension intracranienne [40].

La nature vasculaire de la tumeur est confirmée par I’artériographie. Il peut s’agir
d’abces unique ou multiple, ce qui nécessite un traitement neurochirurgical et antibiotique,

permettant une guérison dans 20 a 30 % des cas.
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4. Forme respiratoire

L’atteinte pulmonaire survient dans 15 a 20 % des cas d’actinomycose cervico-faciale,
ou éventuellement hépatique [41], dont la propagation s’est effectuée par voie aérienne ou
sanguine [42]. Les manifestations cliniques sont une dyspnée, une toux et de la fiévre, avec
asthénie et amaigrissement [43], voire une hémoptysie [44]. La radiographie pulmonaire
révele des images uni- ou bilatérales nodulaires (Fig. 8) [45], excavées ou miliaires ou une
pleurésie [46]. Sans traitement, des métastases sont possibles au niveau hépatique [47],
cérébral, osseux ou cutané (abcés froid costal). Le diagnostic est basé sur la mise en évidence
d’Actinomyces dans I’expectoration. Le diagnostic différentiel se pose avec la tuberculose ou

le cancer du poumon.

Exemple : une fillette de 27 mois, sans facteur de risque a-t-elle présenté une
actinomycose pulmonaire dont le diagnostic initial était un cancer du poumon et a guéri apres

une lobectomie et un traitement antibiotique [48].

Figure 8 : Actinomycose pulmonaire [49]. Figure 9 : Actinomycose thoracique [50].
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5. Forme urogénitale

Les Actinomyces ne sont pas des saprophytes des voies génitales féminines. Les formes
urogénitales sont souvent dues a la présence de stérilet [51,52] (Le risque est plus haut si le
stérilet a été¢ en place depuis plusieurs années) et sont localisées aux ovaires [47,48],
aux trompes, a I'utérus ou a la vulve [53,54] avec des foyers secondaires hépatiques ou
pariétaux [55]. Les localisations génitales féminines, sur fond de douleurs chroniques et
d’altération de I’état général font évoquer le diagnostic de tumeur maligne [56]. Les abces

ovariens droits sont souvent la conséquence d’une atteinte caco-appendiculaire [57].

DFOY 40.0cm
STND

Figure 10 : Dispositif contraceptif intra-utérin Figure 11 : Dépistage d’actinomyces lors du
associé a une actinomycose pelvienne [58]. frottis cervico-utérin [59].

Chez I’homme, ont été décrits quelques cas d’orchite actinomycosique, secondaire a une
cystoscopie. Une masse vésicale actinomycosique peut évoquer un cancer de la vessie [60].
De méme, Datteinte rénale orientant vers le diagnostic de tumeur rénale, conduit a une
néphrectomie, le diagnostic d’actinomycose étant €tabli par ’examen anatomopathologique

[61].
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6. Forme abdominale

La localisation abdominale (25 % des cas) est souvent la conséquence d’une appendicite
[62], d’un ulcere, d’une lithiase biliaire [63] ou d’une cholécystite [64]. Des actinomycetes

sont fréquents dans 50 % des calculs vésiculaires et souvent dus a A. israelii.

La forme abdominale se manifeste par un amaigrissement, des nausées ou des diarrhées.
Les douleurs de la fosse iliaque droite évoquent une appendicite [65,66]. Une localisation
hépatique est relativement fréquente [67], le diagnostic étant affirmé par ponction. Parfois
I’actinomycose hépatique évoque un abces du foie ou une masse tumorale [68], qui justifie
une hépatectomie partielle, le diagnostic n’étant redress¢é qu’a I’examen de la picce
opératoire [69,70]. L’abces peut se fistuliser a la peau. Au niveau surrénal, I’actinomycose fait

rechercher I’étiologie d’une « tumeur » [71].

Le diagnostic d’actinomycose colique ne peut étre é€tabli que par 1’examen
anatomopathologique de la picce d’exérese [72,73]. Au niveau anal, ont été décrites des

fistules anales d’origine actinomycosique [74].

Figure 12 : Drainage multiples du flanc droit Figure 13 : IRM : masse abdominale
secondaire a une actinomycose intra abdominale actinomycosique [76].
associée a une appendicite [75].
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7. Autres localisations

Les formes musculaires et cellulaires sous-cutanées [77] sont souvent la complication
d’une localisation orale ou pulmonaire, due a un traumatisme. Elles sont parfois primitives

[78].

Les cardiopathies actinomycosiques sont rares (1 % des actinomycoses) [79,80].

Les atteintes osseuses sont €galement rares (fémur, tibia) et se manifestent par une
périostite, une ostéomyélite [81] ou encore une ostéolyse [82]. Elles nécessitent un traitement
antibiotique et un curage chirurgical [83]. Des atteintes vertébrales sont possibles, provoquant
une douleur vertébrale une rigidit¢ de la colonne vertébrale, voire une compression

médullaire [84].
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Le diagnostic différentiel des différentes formes d’actinomycose peuvent se décrire

comme suit :
e Maladie cervicofaciale:
» Abcés odontogénique
e Maladie pulmonaire:
» Nocardiose
» Botryomycose
» Chromomycose
» Maladie fongique pulmonaire
» Tuberculose
e Maladie intestinale:
» Tuberculose intestinale
» Maladie de Crohn
» Cancer du colon
e Maladie pelvienne:
» Maladie inflammatoire pelvienne chronique
» Maladie de Crohn
e Maladie du SNC:
» Autres formes d'abces cérébral
» Tumeurs cérébrales
» Toxoplasmose

> Hématome intracranien
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1. Diagnostic bactériologique

1.1. Spécimens cliniques

Le diagnostic microbiologique de l'actinomycose est I'isolement de I'agent causal d'un
site de corps stérile. Les meilleurs spécimens cliniques sont les aspirations a l'aiguille
profonde, le pus, les granules de soufre provenant des sinus drainants et des échantillons de
biopsies tissulaires. A linverse, les écouvillons, les urines, les expectorations ou les

¢chantillons de lavage bronchique ne conviennent pas [85, 86, 87].
1.2. Culture

La recherche d’Actinomyces nécessite un échantillon prélevé apres antisepsie du site de

prélevement, en I’absence d’antibiothérapie en cours.

Il convient d’éviter ou de limiter au maximum toute contamination par le microbiote
local et toute exposition a 1’oxygene. L’utilisation de milieux de transport doit é&tre
privilégic¢e [88].

Les spécimens cliniques doivent étre acheminés immédiatement, dans des milieux de
transport anaérobies et cultivés dans des conditions anaérobies [86], au laboratoire afin
d’éviter toute mortalit¢ d’Actinomyces et de donner I’avantage aux bactéries acrobies
associ¢es en I’absence d’utilisation de milieu de transport [89]. Il est essentiel que le
laboratoire soit averti de la suspicion clinique d'actinomycose car Actinomyces spp. sont des
bactéries fastidieuses et a croissance lente, anaérobie ou microaérophiles nécessitant une

incubation anaérobie de cultures prolongée (5 a 20 jours, souvent de 7 a 14 jours) [90,91].
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L’anaérobiose peut étre obtenue de différentes maniéres. L’idéal est la chambre
anaérobie qui permet de garder les bactéries en atmosphére anaérobie tout au long de leur

¢tude. Elle permet de cultiver les bactéries les plus sensibles a 1’oxygéne.

D’excellents résultats sont néanmoins obtenus, pour les bactéries rencontrées en
clinique humaine, avec les jarres anaérobies. Des sachets générateurs d’anaérobiose sont

introduits dans ces jarres. Différents modeéles sont disponibles sur le marché.

Ces jarres, faciles a utiliser, sont a la portée de tout laboratoire.

Figure 14 : Jarres anaérobies [92].
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L’examen, a I’eeil nu, du pus directement au niveau de la plaie ou sur le pansement,
permet déja de s’orienter vers le diagnostic d’actinomycose, en constatant la présence de

petits « grains » de couleurs variables (blancs, jaunes, plus rarement rouges ou bruns)

Figure 15 : Compresse avec grains Figure 16 : Grain actinomycosique [94].

actinomycosiques [93].
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L’écrasement de ces grains permet de déceler la présence de fins filaments, avec des

prolongements « en massue »

Figure 17: Grain actinomycosique avec filaments
bien visibles (Coloration de MGQG) [95].

Les grains sont formés d’une masse mycélienne (Actinomyces) incluse dans un complexe

polysaccharide (protéine comprenant 50 % de calcium)

Figure 18: Grain actinomycosique avec coloration de

Brown-Brenn [95].
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L’analyse anatomopathologique de ces grains aprés coloration par HES, Grocott et
Gram (Fig.19) montre une infiltration de polynucléaires, d’histiocytes et de cellules géantes
(Fig.20). Le centre du grain contient les actinomyceétes, les « massues » étant en périphérie,

I’abcés étant entouré d’une réaction de sclérose.
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Figure 19 : Grain actinomycosique avec Figure 20 : Grain actinomycosique avec réaction
coloration de Gram [95]. inflammatoire (coloration de MGG) [95].
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Les milieux permettant la culture d’Actinomyces sont des milieux enrichis en sang et en

vitamine K. IIs sont additionnés d’un agent réducteur comme la L-cystéine.

Figure 21 : Aspect des colonies sur gélose au sang

(Colonies irrégulieres ayant un aspect dit « en molaires »)
[16].

Le milieu le plus utilisé est Columbia additionné d’acide nalidixique et de colistine

(ANC) pour sélectionner les bactéries a Gram positif notamment Actinomyces spp.

Un milieu liquide, thioglycolate, Rosenow Schaedler ou bouillon coeur-cervelle est
systématiquement ensemencé dans un but d’enrichissement pour certaines bactéries a culture
lente lorsque le prélévement est monomicrobien mais il est sans intérét pour les prélévements

polymicrobiens.
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1.2.1. Incubation et examen des cultures

Les primocultures sont généralement examinées apres 48 heures d’incubation a 37 °C.
Une analyse n’est déclarée négative qu’apres au moins 5 jours de culture. Pour une recherche
d’Actinomyces, les milieux sont conservés jusqu’a 15 jours. Les cultures obtenues en
anaérobiose sont comparées a celles obtenues sur une gélose au sang incubée sous COs,.
Toute colonie suspecte est repiquée dans ces deux atmosphéres afin de s’assurer du caractére

anaérobie strict de la bactérie. Actinomyces spp classés parmi les anaérobies stricts,

aérotolérantes qui poussent dans une atmosphére enrichie de 10 % de CO..

Actinomyces spp sont des tiges Gram-positives (a coloration irréguliere) a perles,

ramifiées, filamenteuses ou pleomorphes.

Actimgiyces

Figure 22: Bacilles a Gram positif = ramifiés [96].
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Par coloration au Gram, A4. israelii apparait comme des tiges Gram-positif droites ou

légérement incurvées, parfois avec des extrémités bombées.

D'autres especes telles que 4. meyeri peuvent apparaitre comme de petits bacilles isolé
ou par paires avec des arrangements en V comme les corynebactéries [90, 91]. La présence
des granules "soufrés" ainsi que la coloration Gram peut étre utile pour le diagnostic de

l'actinomycose.

Certaines colonies d'Actinomyces apparaissent comme des colonies de dents molaires

sur des milieux solides ou comme des colonies de panneaux en milieu liquide [97].

Par exemple, les colonies de A. israelii et A. gerensteriae peuvent montrer l'aspect de la
téte de pan ou de la dent molaire; ceux de A. odontolyticus sont rouges / marron, lisses et
convexes; et ceux de A. naeslundii, A. meyeri et A. georgiae présentent une apparence lisse et

convexe a la couleur blanche [91].

Cependant, parfois, les colonies de A. israelii ne sont pas molaires, mais ne sont pas

spécifiques, et les bactéries peuvent étre négligées [98].

1.3. Identification

L’identification peut étre orientée par :

- L’aspect des colonies : colonies brun rouge d’Actinomyces odontolyticus...

- L’aspect au Gram : forme, taille, renflements, ramifications, vacuoles, spores...

oriente aussi I’identification.
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- A l’aide de disques imprégnés d’antibiotiques ou d’autres substances inhibitrices a
des concentrations spécifiques : vancomycine 5 pg, kanamycine 1 000 pg, colistine 10 pg,
bile 5 mg, vert brillant 100 pg. Ces disques sont commercialisés. L’inhibition ou non de la
culture autour de ces disques permet de préciser la nature du Gram et peut orienter vers un

genre bactérien [99].

- L’identification de I’espéce est ensuite obtenue a 1’aide de galeries commercialisées

qui sont de deux types :

o La galerie API 20A (bioM¢érieux), nécessitent une croissance bactérienne, donc une
incubation en anaérobiose de 24 a 48 heures, car elles mettent notamment en évidence la

fermentation des glucides.

o Les galeries Rapid ID32A, Rapid ANA II, révélent la présence d’enzymes
préformées par la bactérie. Elles peuvent étre incubées en atmosphére normale et lues au bout

de quelques heures.

Figure 23: Exemple de galeries commercialisées [100].
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L’identification des especes s’effectue selon différents critéres (catalase, nitrates,

uréase, hydrolyse, fermentation de divers sucres) [101].

Tableau II : Caractéres des principaux Actinomyces [101].

A. A. A. A. A. A. A.
. . . . .. , dontolyti joni
israelli meyeri bovis naeslundii viscosus OAONIOYHCUS | Propronicus
Mode de
croissance
Anaérobie ou Anaérobie | Anaérobie ou Anaérobie ou Anaérobie Anaérobie Anaérobie
microaérophile microaérophile | microaérophile | facultatif facultatif facultatif
- - - - + - -
Catalase
+ + - + + + +
Réduction
nitrates
- - - + + - -
Uréase
- - + - + + -
Hydrolyse
amidon
+ + + + + + +
Hydrolyse
esculine
Fermentation :
+ + + + + + +
Glucose
+ + + + + + +
Lévulose
+ + + + + + +
Lactose
+ + + + + + +
Maltose
+ + + + + + +
Saccharose
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Ribose

Arabinose

Raffinose

Mannose

Xylose

Cellobiose

Mannitol

Glycérol

Acide
propionique

(formation)

Acide

Diaminopim
-élique

(paroti)
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2. Histopathologie

Le granulome de l'actinomycose, qui héberge souvent des granules de soufre, peut étre
observé sous forme de complexe de fils, avec des tissus de bordure granulomateux contenant
des fibroblastes, des cellules plasmatiques, des cellules géantes et des polymorphonucléés

[102].

La coloration par I'hématoxyline et 1'éosine, l'acide périodique-Schiff et Grocott-

Gomori (ou Gomori) metenamine teinture d'argent, entre autres, peuvent étre utilisés [103].

La méthode histopathologique est trés importante. Par exemple, Actinomyces spp a été
trouvé dans 32% des échantillons archivés fixés a la formaline (12 sections sérielles / cas)
colorés avec de I'hématoxyline et de 1'¢éosine et de l'acide périodique-Schiff chez des patients
présentant des soupcons cliniques d'actinomycose cervicofaciale qui étaient négatifs par les

cultures et examen traditionnel de I'hématoxyline et de 1'¢éosine [104].

Une meilleure détection de 1'actinomycose pelvienne peut étre réalisée par cytologie par
rapport a une pathologie ou a une bactériologie. Impression La cytologie du Dispositif Intra
Utérin avant la chirurgie a été utile chez les femmes atteintes d'actinomycose pelvienne

cliniquement suspectée [105].
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3.Imagerie

L'imagerie peut révéler une caractéristique spécifique de l'actinomycose, comme une
masse hautement infiltrant avec une nécrose suppurée a l'intérieur. Par exemple, une masse
fortement améliorée avec un manque de ganglions lymphatiques réactifs ou seulement
quelques-uns d'entre eux a l'image tomographique est suggérée pour l'actinomycose
cervicofacial [106]. Les résultats d'imagerie spécifiques peuvent aider au diagnostic de

l'actinomycose mandibulaire [107].

L'importance de I'échographie pelvienne et de I'angioscanner pour €évaluer les patients

atteints d'actinomycose de l'appareil reproducteur a été soulignée par Marret et Al [108].

L'imagerie peut également faciliter la différenciation entre l'actinomycose et la
malignité. La tomodensitométrie est particulicrement utile pour le diagnostic de
l'actinomycose pelvienne puisque, contrairement a I'échographie, 1'imagerie diagnostique

haute résolution de la technique peut distinguer les maladies malignes et non malignes [109].

4. Autres méthodes

L'immunofluorescence peut étre utilisée pour détecter les bactéries a l'intérieur des
granules. Les résultats doivent €tre interprétés avec prudence sous le nom d’Actinomyces spp
participe a la flore normale de la cavité buccale, du tractus intestinal et du tractus génital
féminin. Les tests sérologiques ne sont pas utiles dans le diagnostic de I'actinomycose,

cependant, chez un patient, seul le test s€érologique était Actinomyces positif [85,86].

Par conséquent, si un soupgon clinique d'actinomycose est présent, mais les tests de

diagnostic utilisés sont négatifs, la sérologie peut étre utilisée pour confirmer le diagnostic.
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5. Antibiogramme [88]

Les recommandations du Comité de I’antibiogramme de la Société francaise de
microbiologie (CA-SFM) précisent les conditions requises en termes d’inoculum, de milieu
a utiliser, d’ensemencement et de lecture pour réaliser I’antibiogramme d’une bactérie

anaérobie selon la méthode utilisée.

Il est ainsi recommand¢é de préparer une suspension en bouillon Brucella ou Schaedler
¢quivalente au standard McFarland 0,5 pour la méthode de dilution (environ 107 unités
formant colonie [UFC]/ml) ou McFarland 1 (environ 108 UFC/ml) pour la méthode de
diffusion a partir d’une culture de 24 heures sur gélose Columbia plus 5 % de sang, ou gélose
Brucella plus vitamine K1 (1 mg/l) plus 5 % de sang. Les bouillons doivent étre régénérés

avant emploi.

Pour certaines especes a croissance lente notamment I’Actinomyces spp. (plus de 72
heures), une suspension en bouillon Brucella ou Schaedler équivalente au standard McFarland
0,5 est préparée a partir d’une culture en bouillon. Le milieu a utiliser est la gélose Brucella
additionnée de 1 mg/l de vitamine K1 et de 5 % de sang. L’ensemencement dépend de la
méthode utilisée. Pour la méthode de dilution, environ 105 UFC sont ensemencées sous forme
de spot ; pour la méthode de diffusion, I'inoculum est ensemencé par écouvillonnage.
La lecture des résultats est effectuée apres 48 heures d’incubation a 35 a 37 °C en atmosphere

anaérobie.
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L’antibiogramme standard des bactéries anaérobies préconisé par le CA-SFM est le
suivant : amoxicilline, amoxicilline associée a 1’acide clavulanique, imipénéme ou

ertapéneme, céfoxitine, clindamycine, vancomycine et métronidazole.

L’antibiogramme complémentaire comprend : ticarcilline ou pipéracilline, ticarcilline
associ¢e a Il’acide clavulanique ou pipéracilline associée au tazobactam, céfotaxime,
spiramycine (en cas d’infection dentaire), pristinamycine, tigécycline, linézolide,
chloramphénicol, moxifloxacine, rifampicine et colistine. Pour la clindamycine, la lecture se
fait obligatoirement apres 48 heures d’incubation du fait d’un risque de résultat faussement

sensible apres 24 heures d’incubation.

Selon les antibiotiques, la corrélation entre concentration minimale inhibitrice (CMI) et
diametres est parfois difficile a établir, en particulier pour les especes a croissance lente. En
cas de doute sur les résultats obtenus par diffusion en milieu gélosé, il est recommandé de
déterminer les CMI par une méthode de référence ou toute méthode ayant montré, pour les

antibiotiques concernés, son équivalence avec la méthode de référence.

Les bacilles a Gram positif aérotolérants (Actinomyces spp.) sont résistants aux nitro-
imidazolés mais toujours sensibles aux p-lactamines. La connaissance de ces « regles »
o . y , ,
permet une antibiothérapie empirique et 1’antibiogramme n’est effectu¢ que dans les

infections graves et infections persistantes.

41



6.Biologie moléculaire

La réaction de polymérisation en chaine permet la diagnose des espéces sur la base
d'une PCR nichée avec extraction de 'ADN de I'échantillon suivie d'une amplification a I'aide
d'amorces universelles ADNr 16S : les produits d'amplification sont utilisés dans un second

temps pour la détection d'un fragment de ' ADNr 16S spécifique d'espece.

Le séquengage de I'ADNr 16S bactérien est une méthode d'identification des bactéries
utilisable pour les actinomycétes. Les segments d'ADNr 16S amplifiés par PCR sont
séquencés (détermination de la séquence nucléotidique codante) puis lus par un automate
(séquenceur) et analysés a 1'aide de logiciels spécialisé.

Cette technique n’est pas de pratique courante et elle est surtout utilisée dans la

recherche et comme examen de référence [110, 111].

Les techniques de spectrométrie de masse MALDI-TOF (Matrix-assisted laser
desorption ionization time-of-flight mass spectrometry) sont trés répandues en routine mais ne
sont pas recommandées pour le typage d’espece [112]. Elles peuvent, par contre, étre utilisées

pour ’identification du genre Actinomyces.
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TRAITEMENT
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Les Actinomyces spp. sont généralement sensibles a de nombreux antibiotiques avec
quelques différences entre les especes. Un certain nombre d'antibiotiques qui ont une activité
médiocre ou nulle contre Actinomyces spp sont: le métronidazole, les aminoglycosides,
l'aztreonam, le co-trimoxazole, l'oxacilline, la céphalexine et, de mani¢re importante, les

fluoroquinolones [113,114].

La résistance aux antibiotiques imprévisible dans certaines souches d'Actinomyces est
présente. Certaines souches de A. graevenitzii étaient résistantes a la ceftriaxone et a la
pipéracilline / tazobactam [115,116].

\

La résistance au meropéneme et a la tetracycline ainsi que des concentrations
inhibitrices minimales de la moxifloxacine (1-32 mg/l dans 21 des 34 souches) ont été
trouvées dans les souches d'Actinomyces [113]. Ces résultats mettent en évidence la nécessité

d'une identification précise des bactéries, en particulier dans les infections séveres.

Le plus souvent, le traitement de l'infection par Actinomyces uniquement sans ciblant les
bactéries coincidentes est curatif, bien que dans certains cas, la thérapie devrait étre dirigée

contre tous les agents pathogénes cliniquement importants [117,118].

La question du besoin de traitement de tous les agents pathogénes nécessite des
¢claircissements supplémentaires. De plus, en plus de l'actinomycose, Actinomyces spp.

peuvent €tre trouvés dans les infections sans granulome actinomycétique distinctif [113].
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Le principe clé de la thérapie de l'actinomycose consiste a utiliser des doses élevées
d'antibiotiques pendant une période prolongée (thérapie par voie intraveineuse de 2 a 6
semaines + 6 a 12 mois de traitement oral) en raison de l'induration des tissus infectés, du
manque d'approvisionnement sanguin adéquat et d’'une mauvaise pénétration d'antibiotiques

dans le tissu [118,119].

La pénicilline G est le médicament choisi pour traiter l'actinomycose. Les formes
séveres d'actinomycose cervico-faciale, thoracique, abdominale et pelvienne ont été traitées
avec une pénicilline parentérale (intraveineuse) (dose pour adultes, pénicilline G,
habituellement 12-24 millions U / jour, 18-24 millions U / jour pour la forme thoracique)
pour 2-6 semaines qui ont plus tard (aprés amélioration clinique) été¢ remplacées par la

pénicilline V orale (ou amoxicilline) pendant au moins 6 (6-12) mois [114, 120, 121, 122].

D'autres régimes impliquent une amoxicilline intraveineuse / ampicilline suivie d'une
amoxicilline par voie orale. Les agents alternatifs sont I'amoxicilline / acide clavulanique,
I'imipéneme et la ceftriaxone ainsi que le chloramphenicol, 1'érythromycine, la doxycycline et
la clindamycine en cas d'allergie ou de non-réponse a la pénicilline. Un traitement prolongé

est souvent nécessaire pour traiter l'infection et prévenir les rechutes.

Le traitement antibiotique peut €tre combiné avec un traitement chirurgical a plusieurs
fins, par exemple, pour abaisser les abces ou pour soulager certains cas. Une approche
chirurgicale est nécessaire dans les cas de tissu nécrotique répandu, de fistules, de voies
sinusoidales chez des patients qui ne répondent pas aux antibiotiques et d'exclure la présence

de tumeurs malignes [123].
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Par exemple, l'actinomycose pulmonaire répond bien aux traitements antibiotiques si
lI'infection n'est pas compliquée par I'hémoptysie ou la fistule bronchopleurale, mais

l'approche chirurgicale est précieuse en cas d'hémoptysie persistante [122].

Chez les utilisatrices de Dispositif Intra Utérin atteints d'une maladie inflammatoire
pelvienne, I'élimination du Dispositif Intra Utérin et traitement pendant 2 a 6 semaines avec
des antibiotiques a large spectre sont souhaitables méme si aucun Actinomyces spp. sont

détectés [120,124].

Si une actinomycose pelvienne avancée est suspectée, le traitement appropri¢ devrait
commencer. Si Actinomyces spp. sont trouvés, mais les femmes sont asymptomatiques, un
suivi rapproché est recommandé, mais pas de nécessité d'é¢limination du Dispositif Intra

Utérin [120].

Il est important de noter que les schémas de traitement plus courts que conventionnels
ont également été couronnés de succes. Notamment, I'actinomycose cervico-faciale 1égere a
¢té traitée avec succes par la pénicilline orale ou la tétracycline pendant < 2 mois [121]. Dans
I'¢tude de Moghimi et Al [123], les traitements d'actinomycose cervico-faciale incluent

généralement la pénicilline et le métronidazole pendant environ 1 a 4 semaines.

Bien que le métronidazole soit inactif contre Actinomyces spp., car l'actinomycose est
généralement une infection mixte, dans 1'é¢tude de Moghimi et Al. [123], le schéma parentéral
le plus fréquent pour I'actinomycose cervico-faciale a été la pénicilline G 12 millions U / jour
+ métronidazole 500 mg trois fois par jour, ce dernier inhibant la plupart des anaérobies

coincidents.
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Le début de la thérapie était par des antibiotiques intraveineux avec un changement plus
tot a la thérapie orale lorsque 1'amélioration clinique a été observée [123]. Une observation
plus étroite des patients est requise, principalement lorsque des schémas thérapeutiques plus

courts sont prévus [121].

Certains patients atteints d'actinomycose pulmonaire 1égére sans complications peuvent
étre traités avec des antibiotiques oraux seulement, mais une approche chirurgicale est requise
chez les personnes atteintes d'actinomycose pulmonaire compliquée, y compris 1'hémoptysie

ou la fistule bronchopleural [122].

Le régime antibiotique de la pénicilline G a été recommandé pour traiter les patients
atteints d'actinomycose thoracique sans intervention chirurgicale, tandis que le succes des
céphalosporines ¢était similaire a celui de la pénicilline G pour les patients subissant une

intervention chirurgicale [122]. Les sujets traités avec des antibiotiques par voie orale n'ont eu

que des résultats cliniques favorables [122].

L'actinomycose cérébrale a été traitée avec succes avec de l'ampicilline pendant 6 mois
et la rifampicine pendant les premiéres semaines pour améliorer la pénétration d'antibiotiques

dans le tissu cérébral [125].
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Les mesures prophylactiques contre 1'actinomycose cervico-faciale et pulmonaire sont la

bonne hygiene bucco-dentaire et les soins dentaires réguliers [114,122].

Les utilisatrices du Dispositif Intra Utérin devraient subir des examens gynécologiques
annuels; De plus, le Dispositif Intra Utérin devrait étre remplacé tous les 5 ans [124].
Cependant, selon Marret et Al [126], le risque de colonisation d'Actinomyces du Dispositif
Intra Utérin augmente au bout de 3 a 4 ans seulement, de sorte que la période de

remplacement peut étre raccourcie.

49



CONCLUSION

50




L'actinomycose est une infection chronique rare, indolente, lentement progressive,
causée par des bactéries anaérobies ou microaérophiles, principalement du genre
Actinomyces, qui colonise normalement la bouche humaine et les voies digestives et génitales.
La plupart des infections sont des infections mixtes. Les formes les plus courantes de la
maladie sont l'actinomycose cervico-faciale, thoracique, abdominale et pelvienne, mais des

infections du systéme nerveux central, des os, du larynx et de la vessie ont été rapportées.

Les signes cliniques de l'actinomycose peuvent étre non spécifiques, incluant
fréquemment des infiltrations indolentes avec des abceés et des sinus drainants et peuvent

imiter d'autres maladies, le plus souvent des tumeurs malignes.

Les facteurs de risque communs pour l'actinomycose sont la mauvaise hygiene buccale
et les procédures dentaires pour la forme cervico-faciale; convulsions et alcoolisme pour la
forme thoracique; Opérations abdominales, appendicite, insuffisance vasculaire mésentérique
et ingestion de corps étrangers pour la forme abdominale; Utilisation prolongée de Dispositif

Intra Utérin pour la forme pelvienne.

Le diagnostic de l'infection est souvent retardé en raison des signes cliniques prolongés
et non spécifiques et est difficile en raison de la croissance lente de Actinomyces spp., de leur
présence en tant que flore normale et de la croissance de bactéries coincidentes. Actinomyces

spp. sont généralement sensibles a de nombreux antibiotiques.
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Le traitement habituel de I'actinomycose nécessite des doses ¢€levées d'antibiotiques
parentéraux et oraux pendant une période prolongée (de 6 a 12 mois) ainsi qu'une approche
chirurgicale. A I'heure actuelle, les schémas thérapeutiques de 1 a 4 semaines plus courts sont
réussis. Seule la thérapie par voie orale a été curative pour une actinomycose cervico-faciale

et thoracique légere.

Pour la prévention de l'infection, une bonne hygieéne bucco-dentaire, des examens
dentaires et gynécologiques réguliers et un remplacement du Dispositif Intra Utérin tous les 3

a 5 ans sont fortement recommandés.
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Résumé

Titre : Actinomycose : Du saprophytisme a la pathogénicité
Auteur : Adil SARA
Directeur de thése : SEKHSOKH Yassine

Mots clés : Actinomycose - Actinomyce Spp - Diagnostic - Traitement - Prophylaxie.

L'actinomycose est une infection rare, endogéne et chronique avec des signes non spécifiques,
montrant des sinus drainants, des abcés et une fibrose, et imite souvent d'autres maladies, en particulier

des tumeurs.

L’actinomycose est causée par Actinomyces spp., Une bactérie a Gram-positif anaérobie qui

colonise normalement la bouche humaine et les voies digestives et génitales.

Les formes les plus courantes de la maladie sont l'actinomycose cervicofaciale, thoracique,
abdominale et pelvienne. Cependant, de nombreux organes et tissus tels que le systéme nerveux

centrale, les os, la peau, le larynx, la vessie, le péricarde et d'autres peuvent étre affectés.

Les méthodes de diagnostic utiles sont I'imagerie, les méthodes histologiques / cytologiques et

I'immunofluorescence.

La présence de signes cliniques et les résultats de laboratoire doivent étre pris en compte pour le

diagnostic.

Les techniques moléculaires sont le plus souvent nécessaires pour une identification précise des

especes de la bactérie.

La thérapie habituelle de I'actinomycose consiste en une pénicilline intraveineuse, en passant

par des antibiotiques oraux pour un total d'environ 1 an.

Une bonne hygiéne dentaire et le remplacement de I'appareil intra-utérin tous les 5 ans sont

fortement recommandés en tant que mesures prophylactiques contre I'actinomycose.



Summary

Title: Actinomycosis: From saprophytic to pathogenicity
Author: Adil SARA
Supervisor: SEKHSOKH Yassine

Key words: Actinomycosis - Actinomyces Spp - Diagnosis - Treatment - Prophylaxis.

Actinomycosis is an infrequent, endogenous and chronic infection with nonspecific signs,
showing draining sinuses, abscesses and fibrosis, and often mimicking other diseases, especially

tumors.

Actinomycosis is caused by Actinomyces spp., anaerobic Gram-positive bacteria that normally

colonize the human mouth and digestive and genital tracts.

The most common forms of the disease are the cervicofacial, thoracic, abdominal and pelvic
actinomycosis. However, numerous organs and tissues such as central nervous system, bone, skin,

larynx, urinary bladder, pericardium and others can be affected.

Useful diagnostic methods are imaging, histological / cytological methods and

immunofluorescence.

Both the presence of clinical signs and laboratory results should be taken into account for the

diagnosis.
Molecular techniques are most often needed for accurate species identification of the bacteria.

The usual therapy of the actinomycosis consists of intravenous penicillin, shifting to oral

antibiotics for a total about 1 year.

Good dental hygiene and intrauterine device substitution every 5 years are highly recommended

as prophylactic measures against the actinomycosis.
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