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INTRODUCTION



. Généralités

Le syndrome de Bushke-L&wenstein ou condylome acuminé géant est une
forme rare de tumeurs épithéliales d’origine virale causée par le Papillomavirus
humain (HPV) qui apparait genéralement sur les organes génitaux externes et la

région ano-rectale.

Cette tumeur se caractérise par son extension en surface et en profondeur
refoulant les organes sous-jacents sans effraction de la membrane basale mimant
ainsi le caractere non invasif du condylome acuminé, mais également par son

potentiel degéneratif et son caractere récidivant apres traitement.[1]

Elle apparait le plus souvent sur le gland, le prépuce ou les régions péri-
anales, mais peut également se trouver sur d'autres régions ano-génitales, par

exemple la vulve, le vagin ou la vessie.[2]

C’est une tumeur a croissance lente qui, malgré son histopathologie
bénigne, est cliniquement maligne, principalement en raison de sa nature
localement destructrice et de sa tendance a récidiver. Elle ulcére et envahit les
tissus profonds, mais ne forme généralement pas de métastases. Toutefois des
transformations malignes de cette tumeur ont été signalées.[3]

Le virus responsable est le Papillomavirus humain (sous-type 6 , 11 dans la
majorité des cas) qui se transmet chez I'homme par contact sexuel. Plusieurs
facteurs de risques favoriseraient la degénérescence des lésions causeées par ce
virus comme un phimosis de longue date, une hygiene pénienne insatisfaisante
(observee surtout chez les hommes non circoncis), une immunosuppression
(VIH, prise de médicaments immunosuppresseurs), une irritation prolongée, par
exemple due a une colite ulcéreuse ou a des fistules péri-anales, le diabete, le

tabagisme, la toxicomanie et le bas niveau socio-economiques.[4]



1. Objectifs

A travers une étude rétrospective descriptive de 07 cas de tumeurs de
Buschke-Lowestein recueillis au niveau du service de chirurgie plastique de
I”hépital d’instruction militaire Mohamed V et leurs comparaison aux données
de la littérature, notre travail a pour objectif d’analyser les aspects
épidémiologiques et cliniques, ainsi que d’évaluer notre attitude thérapeutique

en matiere de prévention de la récidive et de la dégénérescence de cette maladie.



PARTIE THEORIQUE
(PREREQUIS)



I. Définition et Nosologie

Le condylome acuminé géant (CAG) est une tumeur de la région geénito-
anale, semblable a un chou-fleur, dde au virus du papillome humain (HPV). Elle
se caractérise par sa taille, sa capacité d'infiltration locale et son taux de
récurrence éleve.

Elle a été décrite pour la premiere fois comme une lésion du pénis par
Abraham Buschke en 1896. En 1925, Buschke et son assistant Léwenstein ont
introduit ces tumeurs, d’ou son appellation, comme étant des condylomes
acuminés benins de type carcinome. Cependant, certains auteurs classent le
CAG comme un carcinome épidermoide de bas grade avec un risque de
métastases minimal : un carcinome verrugueux (VC) de la région ano-
génitale.[5] Ackermann a utilisé le terme de carcinome verrugueux pour
désigner un carcinome de bas grade bien différencié des verrues virales de la
muqueuse buccale.[6] Plus tard, le terme a également été utilisé pour des
dysplasies similaires a differents endroits (par exemple, le CAG).

Cliniguement le Carcinome verruqueux, le condylome acuminé et le
condylome acuminé géant sont tres similaires les uns aux autres, car il s'agit de
grosses lésions grotesques, semblables a des choux-fleurs, qui ne peuvent étre
différenciees que par un examen histologique. Le CAG et les condylomes
ordinaires partagent de nombreuses similitudes histologiques, principalement
une histologie benigne, une vacuolisation des cellules de la couche superficielle
de I'épiderme, un degré marqué d'acanthose et de parakératose et des figures
mitotiques peu fréquentes. Cependant, le CAG a été reconnu pour ses
proliférations papillaires marqueées et sa tendance a envahir profondément,
déplacant les tissus sous-jacents. Ces mémes caractéristiques sont observées
dans le carcinome verruqueux et certains auteurs ne font pas de distinction entre
ce carcinome et le CAG, tandis que d’autres ont proposé que ce dernier soit une
entité intermédiaire entre les verrues virales et les carcinomes verrugqueux. [7]



1. Anatomie du périnée :

1. Anatomie descriptive
A. Périnee
La tumeur de BL est une maladie sexuellement transmissible évoluant sur
des lésions du Papillomavirus. C’est une tumeur superficielle qui se limite aux
revétements cutanés et aux plans musculo-aponévrotiques superficiels sans
effraction de la membrane basale. Malgré cela, elle est considérée par plusieurs

comme une tumeur « borderline » du fait de son comportement malin, a

comprimer et refouler les tissus adjacent sans pour autant les envahir.

Le périnée est une région anatomique située entre les cuisses et représente
la partie la plus inférieure du bassin. Il est séparé de la cavité pelvienne par le
diaphragme pelvien(les muscles élévateurs de I’anus et coccygien), se prolonge

en avant par la région pubienne, et en arriere par le sillon interfessier. [8]

Il apparait losangique avec un grand angle antéro-postérieur et est limité au
niveau de son angle antérieur par le bord inférieur de la symphyse pubienne, et
au niveau de I’angle postérieur par I’apex du coccyx. Latéralement, les branches
ischio-pubiennes et les ligaments sacrotubéraux forment respectivement les

limites latérales en avant et en arriére du périnée.(figurel)

Ce dernier est divisé en deux triangles par une ligne virtuelle entre les deux
tubérosités ischiatiques, le triangle urogénital est antérieur a cette ligne et le

triangle anal qui est postérieur a cette ligne.

Entre les périnées anal et uro-geénital se trouve, sur la ligne médiane et sous

la peau, le corps périnéal.



En haut, la plancher pelvien qui est constitue par les muscles élévateurs de
I’anus, sépare la cavité pelvienne au-dessus, du périnée, au-dessous. Ces deux
muscles sont disposés chacun d’un c6té pour former un diaphragme pelvien en
forme de cbne dont le sommet est représenté par I’orifice anal qui s’ouvre dans

le triangle anal.[8]



Antérieur

Droite Gauche

Postérieur

Figure 1: Les limites du périnée
[R. Drake et A. Mitchel, « anatomie du périnée », in Grey’s anatomie pour les étudiants, Elsevier Masson
SAAS, 2006, p 477]



a. Le triangle anal

Le triangle anal est la moitié postérieure du périnée. Il est délimité par le
coccyx au niveau de son bord postérieur, latéralement par les ligaments
sacrotubéraux et une ligne théorique entre les tubérosités ischiatiques au niveau

de sa partie antérieure.
Le contenu principal du triangle anal est :
- Ouverture anale - I'ouverture de I'anus.
- Le muscle sphincter anal externe
- Les fosses ischio-anales (x2) - espaces situés latéralement a l'anus.

L'ouverture anale est située au centre du triangle avec les fosses ischio-
anales de chaque coté. Ces fosses contiennent de la graisse et du tissu conjonctif,
qui permettent I'expansion du canal anal pendant la défécation. Elles s'étendent

de la peau de la région anale (en bas) au diaphragme pelvien (en haut).[8]
b. Le Triangle Urogénital

Le triangle urogénital est la partie antérieure de la région périnéale, il est
delimité postérieurement par la ligne virtuelle et antérieurement par le bord
inférieur de la symphyse pubienne. Latéralement, il est délimité de chaque coté
par les branches ischio-pubiennes. Chez les deux sexes, le triangle urogénital est
divisé en un espace peérinéal superficiel et un espace perinéal profond par la
membrane perinéale. L’espace périnéal superficiel contient les structures
érectiles du clitoris et du pénis ainsi que les muscles squelettiques qui y sont

associés.



La membrane périneale est une feuille de tissu fibreux qui comporte des
attaches épaissies le long des limites du triangle urogénital. Elle est également
connue sous le nom d'aponévrose inférieure du diaphragme urogénital. Au point
apical, ou la membrane s'attache au ligament arqué de la symphyse pubienne,
elle est appelée ligament périnéal transversal. Le bord postérieur de la

membrane périnéale est attaché au corps périnéal.[8]
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Figure 2: Plafond et membrane du périnée

[R. Drake et A. Mitchel, « anatomie du périnée », in Grey’s anatomie pour les étudiants, Elsevier Masson
SAAS, 2006, p477]
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Le périnée est divisé en 3 plans :
Le plan superficiel comporte quatre muscles :
o0 Le muscle transverse superficiel du périnée
o0 Le muscle bulbo-caverneux
0 Le muscle ischio-caverneux
0 Le muscle du sphincter anal externe
Le plan moyen comporte deux muscles :
0 Le muscle transverse profond
0 Le sphincter externe de I’uretre
Le plan profond comporte deux muscles :
o0 Le muscle ischio-coccygien
o0 Le muscle releveur de I’anus
B. Aspect des OGE et plans du périnée :
a. Aspect des organes génitaux externes
Chez la femme :

L appareil sexuel de la femme est constitué par le vagin qui traverse le
périnée et la vulve qui est une saillie superficielle grossierement ovale située
entre la région péri-anale en arriére, et le mont du pubis en avant. C’est un terme
général désignant I’ensemble des organes génitaux externes de la femme. Elle
contient des replis cutanés de couleurs légerement foncé appelés les grandes
levres. Celles-ci limitent latéralement le canal vulvaire ou fente vulvaire qui

comprend d’avant en arriere : le vestibule, le méat urétral et I’orifice inférieur du
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vagin (figure4). Deux autres replis de couleur rose se trouvent en dedans des
grandes levres appelés: petites lévres. Leurs extrémités antérieures se

dédoublent un peu avant le clitoris en deux feuillets :

e Posteérieur, qui se dirige vers la face postérieure du clitoris s’y insere

et forme avec celui du cote oppose le frein vulvaire.

e Antérieur, qui est plus long et passe en avant du clitoris pour former

avec celui du coté opposeé le capuchon clitoridien ou prépuce.
Entre les formations labiales se trouve aussi :

e Les glandes para-uretrales ou glandes de Skene de part et d’autre du

méat urétral

e Les glandes vestibulaires majeures ou glandes vulvo-vaginales ou de

Bartholin entre I’hymen et les petites lévres.[9]
Chez I’homme :

Le pénis et le scrotum sont les composants superficiels des organes

génitaux externes.

Le scrotum est un sac cutané qui contient les testicules et les parties
inférieures du cordon spermatique, il contient deux couches. A I'extérieur se
trouve la peau, et en dessous de la peau une couche de fascia connue sous le
nom de « Dartos » . Cette couche est dépourvue de graisse mais comprend des
fibres musculaires lisses appelées collectivement muscle de la fléchette.[10]
Elle, y compris ses fibres musculaires, s‘attache a la peau sus-jacente. Lorsque le

muscle de la fléchette se contracte, il donne au scrotum son aspect ride.
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Le pénis est un organe copulatoire des organes génitaux externes de

I”’homme. Il se compose de trois parties : - la racine
- le corps (tige)
- le gland

Il contient trois tissus érectiles, a savoir les deux corps caverneux et le
corps spongieux (figure3). La racine du pénis est la partie la plus proximale du
pénis. Elle est située dans le triangle urogénital du périnée, ou elle est fixée a la
symphyse pubienne par les deux ligaments suspenseurs du peénis. La racine est
composée de deux muscles (muscles ischio caverneux et bulbo spongieux) et
des parties proximales des tissus érectiles ; les arcades pubiennes et le bulbe du
pénis.

Les arcades pubiennes sont les parties proximales des corps caverneux et le

bulbe la partie proximale des corps spongieux.

Il y a trois fascias qui enveloppent le contenu du pénis. De la superficie a la
profondeur, ce sont les fascias superficiels du pénis (le fascia de Dartos), les

fascias profonds du pénis (fascia de Buck) et la tunique albuginée.

Le corps du pénis contient trois tissus erectiles : les deux corps caverneux
et le corps spongieux. Ces tissus s'étendent a travers tout le corps du pénis. Les
corps caverneux se trouvent I'un a coté de l'autre dans le compartiment dorsal du
pénis, tandis que les corps spongieux se trouvent dans la rainure ventrale entre
eux. En outre, le corps du pénis transmet l'urétre et les structures nerveuse et

vasculaire pénienne. [11]
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Figure 3: Tissus érectile du clitoris et du pénis. A. Clitoris B. Pénis

[R. Drake et A. Mitchel, « anatomie du périnée », in Grey’s anatomie pour les étudiants, Elsevier Masson
SAAS, 2006,p482]
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Figure 4: Schéma de la vulve d'aprés Grégoire et Oberlin

[ Pr Henri-Jean Philippe, le praticien face aux mutilations sexuelles féminines, gynécologie sans frontiére ,
p13]
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b. Plan superficiel du périnée [8] [11] [12]
» Le muscle ischio-caverneux :

Ce muscle pair, en forme de cornet, est satellite du corps caverneux. Il nait
sur la branche de I’ischion, autour de I’insertion du corps caverneux qu’il
recouvre. Il se dirige en avant et médialement et se termine sur I’albuginée du
corps caverneux. Son action consiste en la compression du corps caverneux,

favorisant ainsi chez I’homme, I’expression du sang vers le corps du pénis .
» Le muscle bulbo-spongieux :
Chez la femme

Ce muscle pair est satellite du bulbe vestibulaire. Il nait du centre tendineux
du périnée et recouvre la face latérale de la glande vestibulaire majeure et du
bulbe correspondant. Il se termine selon deux faisceaux, I’un est postérieur et
s’insere sur les faces inférieures et latérales du corps du clitoris, I’autre est
antérieur en passant au-dessus des vaisseaux dorsaux profonds du clitoris
(figureb).

Chez I’lhomme

C’est un muscle pair, satellite du corps spongieux, qui nait sur le corps
périnéal. Son ventre est uni a son homologue sur la ligne médiane, recouvrant
les faces libres du bulbe du pénis puis se dirige en avant et latéralement. Chez

I’homme aussi il se termine selon deux faisceaux :

- le faisceau postérieur qui se fixe sur le corps caverneux en avant des

insertions du muscle ischio-caverneux.

- le faisceau antérieur qui contourne la face latérale du corps spongieux
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pour se fixer sur lui et donner une expansion vers le dos du pénis.

» Le muscle transverse superficiel (Sa structure est similaire chez les deux

sexes)

Ce muscle pair est mince et inconstant. 1l est tendu transversalement de la
face interne de la branche de I’ischion au corps périnéal suivant un trajet
paralleéle au bord postérieur de la face inférieure de la membrane du périnée.
Cette paire de muscles s’insére sur les tubérosités ischiatiques et leurs branches ;
elle s’étend medialement jusqu’au centre tendineux du périnée de la ligne

médiane et le stabilise.
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Figure 5: Muscle de I'espace superficiel du périnée chez la femme

[R. Drake et A. Mitchel, « anatomie du périnée », in Grey’s anatomie pour les étudiants, Elsevier Masson
SAAS, 2006 , p484]
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Figure 6: Muscle de I'espace superficiel du périnée chez I’homme

[R. Drake et A. Mitchel, « anatomie du périnée », in Grey’s anatomie pour les étudiants, Elsevier Masson
SAAS, 2006, p484]
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c. Plan moyen du peérinee [11] [12]
» Le muscle sphincter de I’urétre :
Chez I’homme :

Il forme la partie antérieure du diaphragme urogénital et entoure I’urétre
membraneux et I’apex de la prostate. Il comprend deux parties, le muscle urétro-

prostatique et le muscle compresseur de I’urétre (figure7).
Chez la femme :

Il entoure I’urétre sur une hauteur de 20 a 25 mm et comprend deux parties,
le muscle urétro-vaginal et le muscle compresseur de l’uretre. Le premier
entoure I’urétre et passe en avant de celui-ci pour se perdre sur les faces antéro-
latérales du vagin. Le deuxieme s’insere sur les faces internes des branches

inférieures du pubis et passe en avant du muscle urétro-vaginal (figure8).
» Le muscle transverse profond
Chez I’homme

Il forme la partie postérieure du diaphragme urogénital. C’est un muscle
pair et triangulaire tendu transversalement. Il va de la face interne de la branche
de I’ischion et forme un sommet externe, en s’entrecroisant sur la ligne médiane

avec celui du coté oppose, derriere le sphincter strié de I’uréetre.
Chez la femme :

Muscle pair et triangulaire. Comme chez I’homme, il est tendu
transversalement de la face interne de la branche de I’ischion au corps périnéal

et au vagin.

21



Antérieur

Droite

Gauche

4

Postérieur

. (vue antéro-infirewrs)

1. & et n, torsaux du pémis 50 m. trangverse superficiel 10. glande bulbo-uritrale
2. m, compresseir de |'unbtre 6. lig, inf, du pubis 11. . traisverse profond
3. m. sphincter de {'urétre {fibres circulatres) 7. w dorsale du pénis 12, torps pinndal, m. recto-urksal
4. fascia inf, du diaphragme yro-génital 8. lig, transverse du périnde 13, m. #lévateur de Canus
| {membrane pédiniile) 9. urétre 14, m. sphincter exteme de (anus

Figure 7: Plan moyen du périnée chez I'homme

[« Périnée en générale ( Muscles et Fascias) », in Atlas d’anatomie, 3ieme éd. 2006, p. 284.]
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Figure 8: Plan moyen du périnée chez la femme

[A. Bouchet et J. Cuilleret, « Périnée et pelvis », in anatomie topographique descriptive et fonctionelle, p.

2315
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d. Plan profond du périnéee [11] [12]
» Muscle élévateur de I’anus :

Le muscle élévateur de I'anus est un muscle pair et symétrique qui nait sur
la symphyse pubienne et se termine sur I'épine ischiatique et le coccyx. Ses
fibres les plus anterieures et les plus mediales forment chez I’homme I’élévateur

de la prostate et les faisceaux pubo-vaginaux chez la femme.
» Muscle ischio-coccygien :

Le muscle coccygien est une lame musculaire triangulaire placée en arriere
du muscle élévateur de I'anus qui s'‘étend de I'épine ischiatique au bord latéral du

sacrum et du coccyx.

Il est étroitement accolé au ligament sacro-épineux et ferme la cavité

pelvienne en arriére.
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Figure 9: Plan profond du périnée

[H. Frank, « Pelvis et périnée », in Atlas d’anatomie humaine, 2éme., p. 335]
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2. Vascularisation du périnée [12]

La région périnéale est alimentée en sang artériel par les vaisseaux

sanguins suivants :
» L'artére pudendale interne :

Elle représente le principal fournisseur artériel du périnée. Cette branche de
I'artere iliaque interne (ainsi que la veine et le nerf correspondants) pénétre dans
le périnée en passant par le canal d'Alcock (pudendal), qui est situé dans la paroi
latérale de la fosse ano-rectale. Il donne les arteres caverneuses et dorsales au
pénis chez les hommes ainsi que des branches au bulbe vestibulaire et au vagin

chez les femmes.
> L'artéere rectale inférieure :

Cette une branche de l'artéere pudendale interne qui alimente le sphincter

anal externe ainsi que la peau voisine.
» Les arteres périnéales :

Elles proviennent egalement de l'artere pudendale interne et forment des
anastomoses avec le méme vaisseau du cOté opposé ainsi qu'avec les arteres
scrotales postérieures (labiales) et rectales inférieures. Elles alimentent le

scrotum, le corps périnéal et les muscles transversaux du périnée.
» Partie terminale des artéres pudendales internes :

Cette partie accompagne le nerf dorsal du clitoris ou du pénis dans I’espace
périnéal profond. Elle donne ses branches a cet espace ainsi qu’aux tissus

érectiles.
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Chez I’homme les branches qui irriguent les tissus érectiles sont I’artere du
bulbe du pénis, I’artére urétrale, I’artere dorsale du pénis et I’artere profonde du
pénis.

Pour la femme ces branches sont : les artéres du bulbe du vestibule, les
arteres profondes du clitoris et les arteres dorsales du clitoris.

» Arteres testiculaires et crémastériques :

Chez I’lhomme, I’aorte abdominale donne naissance aux artéres testiculaires
qui descendent a travers le canal inguinal vers le scrotum pour irriguer les

testicules.

Les artéres crémastériques quant a elles, naissent de I’artere epigastrique

inférieure et accompagne le cordon spermatique dans le scrotum.

Chez la femme, les arteres crémastériques suivent le ligament rond de

I’utérus a travers le canal inguinal.

Le retour veineux est satellite de la vascularisation artérielle.
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Figure 10: Vascularisation du périnée chez la femme

[Anatomie du périnée féminin, campus cerimes , Université médicale virtuelle francophone, p17]
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Figure 11: Vascularisation artérielle du périnée chez I'homme

[R. Drake et A. Mitchel, « anatomie du périnée », in Grey’s anatomie pour les étudiants, Elsevier Masson
SAAS, 2006 ; p491]
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3. Innervation [12]
a. Nerfs somatiques
» Nerf pudendal

Il représente le principal nerf du périnée. Il nait du plexus sacral et a trois

rameaux terminaux principaux :
I. nerf périnéal :

Cest la plus grande branche du nerf pudendal. 1l est a l'origine de
I'innervation du muscle transverse, de l'ischio-caverneux et du bulbo-spongieux

ainsi que de I'innervation cutanée des lévres (scrotum chez I’homme).
Ii. nerf rectal inférieur :

Il innerve le sphincter anal externe, la peau autour de I'anus et le canal anal
distal.

lii.  nerf dorsal du clitoris (du pénis chez I’lhomme) :

Il fournit une stimulation neuronale aux corps caverneux (tissu érectile

spongieux du pénis).
b. Nerfs viscéraux
Ils pénetrent dans le périnée selon deux voies :

-Ceux qui sont destinés a la peau et sont délivrés a la région le long du

nerf pudendal.

-Ceux qui sont destinés aux tissus érectiles et traversent I’espace périneal
profond a partir du plexus hypogastrique inférieur de la cavité

pelvienne.
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Figure 12 : Innervation du périnée chez I’homme

[R. Drake et A. Mitchel, « anatomie du périnée », in Grey’s anatomie pour les étudiants, Elsevier Masson
SAAS, 2006, p 489]
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Figure 13: Innervation du périnée chez la femme

[R. Drake et A. Mitchel, « anatomie du périnée », in Grey’s anatomie pour les étudiants, Elsevier Masson
SAAS, 2006 , p490]
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I11. Rappel microbiologique

1. Papillomavirus humain

Ces petits virus (55 nm) a ADN sont les uniques représentants de la famille
des Papillomaviridae. Leur génome est représenté par un ADN double brin
circulaire d'environ 8 000 paires de bases qui est enroulé sur lui-méme et
protégeé par une capside protéigue de symétrie icosaédrique (72 capsomeres) non
enveloppée (figureld). Le virus est tres résistant aux modifications de la
température et I’acidité du milieu (Ph), ce qui favorise sa survie dans le milieu
extérieur. Le génome viral code huit protéines : Les protéines Ey, E,, E4, Es, Eg
et E; qui sont impliquées dans la multiplication du virus, ainsi que les proteines

L, et L, qui sont les constituants de la capside.

La protéine L;, a fort potentiel immunogene, est utilisée dans le
développement des vaccins. Eg et E; sont les principales protéines impliquées

dans la cancérogenese. [15]
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virions

spicules

Figure 14: Structure de I'HPV
[E. Universalis, « PAPILLOMAVIRUS », Encyclopzadia Universalis.

https://www.universalis.fr/encyclopedie/papillomavirus]
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2. Multiplication virale : [16]

Le Papillomavirus humain a une spécificité d’héte étroite. Il infecte les
cellules germinales des épithéliums malpighiens de la peau et des muqueuses.

Ce virus va passer par trois phases replicatives.
a. Infection productive

Lorsqu’une breche dans I’épithélium est présente, le virus en profite pour
pénétrer dans les cellules basales de I’épithélium et exprimer ses genes précoces.
Cela entraine une expansion clonale des cellules infectées appelé « Papillome »
(proliferation cellulaire bénigne). Les cellules germinales vont ensuite se
différencier et migrer vers les couches superficielles kératinisées. Les genes L1
et L2 vont s’exprimer dans cette phase tardive du cycle pour étre responsables
de la synthése de la capside. Apres la formation des particules virales, celles-ci
seront liberées lors de la desquamation des kératinocytes. Ainsi, la
multiplication virale est étroitement corrélée a la différenciation cellulaire. Cette
différenciation cellulaire est a l’origine de I’effet cytopathique appelé la
koTilocytose. La koilocytose est la formation de cellules anormales caractérisées
par un noyau tres volumineux et périphérique ainsi qu’une chromatine

irreguliére : Les koilocytes .
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Figure 15: Cycle virale du Papillomavirus
[A. Farne, « Le papillomavirus humain et la vaccination anti-HPV en France: comparaison au systéme
australien et étude mettant en évidence les freins a cette vaccination », p. 108.]
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b. Infection latente

Quel que soit le type d’HPV, la primo-infection passe inapergcue. Suite a
celle-ci, le portage du virus est de quinze mois en moyenne. Le systeme
Immunitaire élimine ensuite, dans 80% des cas, le papillomavirus. Mais pour le
pourcentage restant, I’infection persiste, le papillomavirus peut rester «latent»
plusieurs mois supplémentaires et entrainer a long terme des lésions et dans
certains cas un cancer. Lorsque I’infection reste latente, I’ADN viral n’est pas
intégrer dans le génome cellulaire, on dit qu’il perdure sous forme épisomale.
Mais sous I’influence de différents facteurs endogenes ou exogenes, cet état
latent du virus peut étre rompu et évoluer a nouveau vers une infection

productive a I’origine de récidives.
c. Infection transformante

En cas d’infection par un HPV a haut risque, I’ADN viral peut intégrer le
génome de la cellule infectée. Pour cela, I’ADN viral va étre coupé au niveau
des geénes E1/E2 afin d’étre linéarisé, entrainant une delétion de E1/E2 et un
réarrangement du génome viral. Ainsi E2 ne réprime plus les genes E6 (lié a la
protéine p53) et E7 (lié a la protéine p105RB), qui alors ont leur transcription

augmentee.

E6 va se lier et transférer une ubiquitine sur la protéine p53, en présence de
la protéine E6-AP (E6 associated protein), entrainant sa dégradation. Le cycle
cellulaire n’est ainsi plus contr6lé et les anomalies génomiques vont s’accumuler
entrainant I’apparition d’un génotype malin. Quant a la protéine E7, grace a sa
capacite de se lier fortement a p105RB, elle entraine la dissociation du complexe
pl05RB/E2F. E2F étant libre, active les génes impliqués dans la synthese de

I”’ADN et dans la progression cellulaire.

37



Tout cela conduit alors a une transformation cellulaire ayant pour
conséquence I’apparition de lésions précancereuses, qui peuvent par la suite
devenir cancéreuses. L’évolution vers un cancer n’est pas systématique car 32%
a 57% des lésions précancéreuses peuvent régresser naturellement de maniere
opposeée a leur grade. Un cancer se développe au bout de plusieurs années (une
quinzaine d’années en moyenne) et I’évolution de ces lésions est fortement

correlée aux HPV de haut grade.
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Figure 16: Role des oncoprotéine E6 et E7 dans la transformation cellulaire

[A. Farne, « Le papillomavirus humain et la vaccination anti-HPV en France: comparaison au systéme

australien et étude mettant en évidence les freins a cette vaccination », p. 108.]
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Verrues plantaires

'Epida"nm'dmhihl verruciformes

1,2,3,4,7,10,57,60,63
27 et 49 chez les patients immunodéprimés
5%, 8%,9,12,14%, 15, 17, 19, 20" 4 25, 36, 46, 47", 50

Carcinome du col utérin

Lésions dysplasiques

16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59, 68"

Condylome acuming 6,11

“Tumeur de Buschke-Loewenstein ™ | 6, 11, 54 LT
Maladie de Bowen 16, 34

Hyperplasie épithéliale focale 13,32

Papllomatose orale floride | 6,11,16 IRIRIRIRIRINI
Papillomes laryngés B, 11,32

Tableau 1: Différentes lésions cutanéo-muqueuses associé au type de I'HPV

[ Mr Bouton Olivier , Vaccination anti-HPV : état des lieux, Faculté des sciences pharmaceutiques et

biologiques de Lille ,
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3. Techniques de détection [17]
a. Southern-blot

La méthode Southern Blot, développée en 1975, est a I’origine de toutes les
autres méthodes de détection spécifique de I’HPV. Elle est basée sur I’extraction
de I’ADN et sa digestion enzymatique suivie par une électrophorése pour
fractionner les fragments selon leur taille. Les fragments sont déenaturés et
identifiés a I’aide de fragments « brin unique » avec des molécules d’ADN ou
ARN complémentaires etiquetées avec des molécules radioactives ou
colorimétriques. Cette methode nécessite des quantités relativement grandes

d’ADN et est impossible a automatiser.
b. Dot Blot :

La méthode Dot Blot (ViraPap, Viratype) est une version simplifiée du
Southern Blotting qui omet les étapes de digestion enzymatique et
d’électrophorese. Elle peut étre partiellement automatisee mais nécessite une

quantité importante d’ADN et sa sensibilité et spécificité sont moindres
c. Hybridation in situ :

L’hybridation in situ(ISH) est utilisée pour I’analyse directe des tissus
biologiques fixés sur des lames de microscope. La perméabilité des membranes
cellulaires est augmentée et I’ADN nucleique est déenaturé avec des solutions
alcalines ou par la chaleur. Les étapes suivantes sont analogues a celles du
Southern Blot. Les variantes récentes de la méthode permettent le typage de tout

HPV et I’automatisation est possible.
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d. Réaction de polymérsation en chaine

Le PCR (réaction de polymeérisation en chaine) permet la réplication
(amplification) de I’ADN par une technique répetitive de dénaturation,
hybridation avec des amorces complémentaires et synthese d’ADN. La méthode
nécessite des quantites minimales d’ADN et la sensibilité et spécificite sont
élevées. Les PCR de détection de I’infection a I’HPV utilisent des amorces
biotinylées encadrant un fragment de la région L1. Le choix de cette région L1

permet une PCR capable d’amplifier un grand nombre de génotypes.
e. Techniques de génotypage du papillomavirus humain

Les techniques de génotypage sont basées sur une technique d'amplification
suivie d'une hybridation in situ avec des sondes spécifiques. Ces techniques
permettent d'identifier chaque type spécifique d’HPV qui peut étre présent dans
un échantillon biologique. Le principal avantage du génotypage est d'identifier
exactement quel type de virus est impliqué. 1l est important que la technique soit
capable de detecter chaque type d’HPV avec une sensibilité identique pour

éviter I'identification d'un type préféré par rapport a un autre.
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ETUDE PRATIQUE
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La tumeur de Buschke-Lowenstein est une pathologie dont I’incidence est
en constante augmentation. C’est une maladie sexuellement transmissible causée
par le Papillomavirus, principalement de sous-type 6 et 11. Elle pose
actuellement un probléme de prise en charge thérapeutique a cause de son fort
pouvoir récidivant et son potentiel dégéneératif en carcinome épidermoide. Son
traitement doit étre précoce et repose essentiellement sur une chirurgie large

avec des marges d’exérese suffisantes pour réduire le risque de récidive. [18]

Objectifs :

Nous tacherons a travers une étude retrospective descriptive de 07 cas de
tumeurs de Buschke-Lowenstein colligés au service de chirurgie plastique de
I”hdpital d’instruction militaire Mohamed V, d’analyser les aspects épidémio-
cliniques et thérapeutiques de cette maladie en vue de prévenir non seulement

son évolution en carcinome mais aussi sa récidive.
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MATERIELS ET METHODES
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I. Matériels d’étude

1. Type d’étude

Le travail que nous avons réalisé consiste en une étude retrospective
descriptive portant sur 07 patients présentant des Condylomes acumines géants,
hospitalises et traités au service de chirurgie plastique a I’hopital d’instruction
militaire Mohamed V de Rabat durant la période qui s’étale du lier janvier 2015
au lier janvier 2019.

Nous avons étudié plusieurs parametres dont I’age, le sexe, le statut
familial, les antécédents sexuels et toxiques. Sur le plan clinique, nous avons
noté I’aspect de la tumeur, sa localisation et ses signes fonctionnels. L’histologie
était systéematiquement réalisée. Nous avons noteé le type de traitement, les suites
et I’évolution de chaque patient.

Nous nous sommes aides pour cela par les dossiers rédiges au service,
I’interprétation des données para-cliniques (radiologiques et anatomo-
pathologiques) ainsi que I’analyse des méthodes thérapeutiques et I’évolution de
cette maladie au court et a long terme.

2. Critere d’inclusion

Notre travail a inclus tous les patients dont les examens cliniques et
histologiques ont revélé une tumeur de Buschke-Lowenstein au sein du service
de chirurgie plastique a I’hopital d’instruction militaire Mohamed V de Rabat
durant cette période.

3. Limites de I’étude

Nous avons exclu les patients dont les dossiers étaient incomplets, du fait
que certaines données étaient manguantes ou parce que ces patients ont été
perdus de vue, ce qui a limité I’échantillon sur lequel porte notre recherche.
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I1. Méthodes utilisées

Notre étude s’est basee sur une fiche d’exploitation incluant des parametres

recueillis a partir :
- Des dossiers cliniques des malades.
- Des fiches de consultation pré-anesthesique.
- Les comptes rendus opératoires.

Les résultats de notre prise en charge diagnostique et thérapeutique ont été

finalement discutés et comparés aux données de la littérature.

Nous avons également mené une recherche bibliographique pour chaque
partie de notre travail. Celle-ci a été réalisee a partir de plusieurs moteurs de

recherche :

Pubmed

Science directe
- NCBI

Universalis

Mais aussi par d’autres sources de documents tels que les theses, ouvrages
et articles rédiges a la faculté de meédecine de Rabat, Fes, Marrakech et

Casablanca.

Nous avons utilisé pour I’étude statistique et la réalisation des graphiques

les logiciels suivants :
- Microsoft Word.

- Microsoft Excel.

47



FICHE D'EXPLOITATION
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Identité :

Nom et prénom :

Age :

Sexe : Féminin O Masculin [
Profession :

Statut marital : Marié¢ O Célibataire O

Nombre d’enfants :

Origine : Urbaine [J Rurale [J

Adresse :

Numéro de téléphone :

49



Antécédents :

Personnels

Diabete Oui [ Non [
Oui [ Non [

Antécédents toxiques Tabac [1 Alcool ] Cannabis [
Durée de consommation

Immunodépression VIH [ Corticothérapie [1 ttt immunosupresseur [

Rapports sexuels a risque Oui [ Non [

Homosexualité Oui I Non [

Phimosis chronique Oui UJ Non [

Familiaux

Lésion similaire chez le partenaire  Oui [l Non [
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Signes cliniques :
1 - Signes généraux
Fatigue

Fiévre
Amaigrissement

2 - Signe fonctionnels

Prurit

Urétrorragie apres les rapports sexuels

Bralure lors de la miction
Aspect macroscopique en chou-fleur

3 - Signes physiques

scrotum
Pubis
Localisation :
cuisses
Verge
Anale
Forme
Dimensions

Présence d’ulcération
Présence de lésions surinfectées
Présence de fistules

Présence d’adénopathies inguinales

Oui

Oui

Oui

Oui

Oui

Oui

Oui

Oui
Oui

Oui

Oui

Oui

Oui
Oui
Oui

Oui
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Examens complémentaires :

Biologiques

Sérologie : VIH

VDRL / TPHA

VHB

VHC

Chlamydia Trachomatis
Neisseria Gonnorrhoeae

Radiologiques

Examen histologique

Traitements :

Chirurgie

Cryothérapie

Electrocoagulation

Laser CO2

Radiothérapie

Immunothérapie

Chimiothérapie

Oui [

Oui [

Oui [

Oui [

Oui [

Oui [

IRM [

Oui [

Oui [

Oui [

Oui [

Oui [

Oui [

Oui [
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Non

Non

Non

Non

Non

Non

Non

Non

Non

Non

Non

Non

Non

Non pratiqué
Non pratiqué
Non pratiqué
Non pratiqué
Non pratiqué

Non pratiqué

O

O

O

Date: ......oovvvvnn...

Date : ......oovvvvnn...

Date : ......ovvvvnn...

Date: ......oovvvvnn...

Date: ......ovvvvnn...

Date : ......ovvvvnn...

Date: ......ovvvvnn...



Evolution :

Favorable

Récidives

Complications

Mortalité

Oui

Oui

Oui

Oui
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Non

Non

Non

Non

Date: ......ovvvvnn...

Lesquels: ...............

Cause : ....cvevennn..



RESULTATS
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|. Epidémiologie
1.Age:

L’age de nos patients variait entre 40 et 70 ans avec un 4ge moyen de 50

ans.
Age
40250 ans 50a60ans 60a70ans
Figure 17: La répartition des patients selon I’age
2.Sexe :

Nos patients étaient tous de sexe masculin.
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3. Statut marital :

Dans notre série, 4 de nos patients étaient mariés (57.14%), 1 patient était

célibataire (14.28 %) et 2 de nos patients étaient soit divorcé soit veuf (28.56%).

Statut marital

Marié _

Figure 18: La répartition des patients selon le statut matrimonial

4. Pratique sexuelle a risque :

5 de nos patients ont avoué avoir une notion de vagabondage sexuel soit

71.42% de notre série.

5. Homosexualité :

Aucun de nos patients n’a déclaré avoir des pratiques homosexuelles.
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6. Habitudes toxiques :

4 de nos patients avaient des habitudes toxiques (57,14 %) : 3 étaient

tabagiques exclusivement et 1 patient consommait du cannabis.

Habitudes toxiques

42.85%

m pas d'habitude toxique  ® Tabac = cannabis

Figure 19: Le pourcentage de patients ayant des habitudes toxiques

7. Immunodépression
Les sérologies pratiquées chez nos patients étaient toutes négatives.

Un seul patient était diabétique depuis 2009 sous antidiabétiques oraux

chez qui la glycémie était normale durant tout son séjour hospitalier.
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1. Clinique

1. Signes fonctionnels

Tous nos patients se plaignaient de la géne occasionnée par I’aspect en
chou-fleur ou en créte de coq de la tumeur. 3 d’entre eux se plaignaient
également de prurit au niveau de la région ou se développait la tumeur et seul 1

patient souffrait de brilure mictionnelle (ayant des lésions surinfectées).

Aucun des patients ne se plaignait d’urétrorragies.

Signes fonctionnels

'ﬂ.....

Aspect génant Prurit brulures urétrorragies
mictionnelles

Figure 20: Les signes fonctionnels rapportés par les patients
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2. Signes physiques

La tumeur était précédée de végetations vénériennes chez tous nos patients.
La durée moyenne d’évolution était de 9.5 ans. L’examen clinique notait la
présence d’une lésion tumorale infiltree, papillomateuse avec un aspect
bourgeonnant en crétes de cog ou en chou-fleur fétide et indolore.

La localisation etait inguino-scrotale chez 3 patients (42.8%) , pénienne
chez 2 patients (28.5%) , sus-pubienne chez un patient(14.28%) , fessiere ,
inguino-scrotal , trochantérienne et au niveau de la face interne des deux cuisses
chez un patient (14.28%) .

La tumeur était volumineuse dans tous les cas avec un diametre moyen de 8

a9cm.

Nous avions noté la présence d’adénopathies inguinales chez un patient.
Aucune fistule n’a été notée a I’examen physique des patients.

Localisations

4
2
I | | | |
Inguino-scrotal pénis pubis Cuisse trochanter fessiere

Figure 21: Les différentes localisation de le tumeur de Buschke-Lowenstein chez les

patients
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Cas n°1

Figure 22: Aspect macroscopique de la tumeur de Buchke-Lowenstein a localisation

pénienne et inguino-scrotale.
(Service de chirurgie plastique de ’'HIMMYV de Rabat)
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Figure 23: Aspect macroscopique de la tumeur de Buscke-lowenstein a localisation

inguino-scrotale.
(Service de chirurgie plastique de L’HIMMYV de Rabat)
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Cas n°2

Figure 24: Aspect macroscopique de la TBL a localisation sus-pubienne et inguinale.
(Service de chirurgie plastique de 'HMMIV de Rabat)
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Cas n°3

.lm’; et

Figure 25: Aspect macroscopique de la TBL se localisant au niveau de la face interne de

la cuisse gauche et niveau de la région fessiere droite et gauche.
(Service de chirurgie plastique de I'HIMMYV de Rabat)
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—

Figure 26 : Aspect macroscopique de la TBL a localisation inguinal, trochantérienne et

fessiere.
(Service de chirurgie plastique de ’'HIMMYV de Rabat)
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Cas n°4

| >

Figure 27: Aspect macroscopique d'une dégénérescence en carcinome épidermoide

d'une TBL de la base de la verge.
(Service de chirurgie plastique de ’'HIMMV de Rabat)
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Figure 28: Aspect macroscopique d'une dégénérescence en carcinome épidermoide

d'une TBL de la base de la verge.
(Service de chirurgie plastique de I'HIMMYV de Rabat)
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Cas n°5

Figure 29: Aspect macroscopique d'une tumeur de Buschke-Lowenstein a localisation

pénienne , sus-pubienne et inguinale.
(Service de chirurgie plastique de ’'HIMMYV de Rabat)
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Figure 30: Aspect macroscopique d'une TBL a localisation pénienne ,sus-pubienne et

inguinale.
(Service de chirurgie plastique de 'THMIMMYV de Rabat)
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I11. Anatomo-pathologie

L’histologie avait montré I’aspect d’un condylome acuminé avec une
hyperplasie pseudo-épithliomateuse sans signes de malignité confirmant le
diagnostic de la TBL chez six patients (85.71%) et un carcinome épidermoide
bien différencié et kératinisant au sein des lésions condylomateuses chez un
patient(14.3%).

anatomo-pathologie

W hyerplasie pseudo-
épithéliomateuse

m carcinome épidermoide

Figure 31: Résultats des examens histologiques des tumeurs
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IV. Traitement

Nos patients ont tous bénéficie d’un traitement chirurgical seul, qui a
consisté en une exérese chirurgicale seule dans un premier temps, associée a un
curage ganglionnaire inguinal droit, chez le patient dont I’examen histologique a
objectivé une degénérescence maligne en carcinome épidermoide et le bilan
d’extension, notamment la TDM thoraco-abdomino-pelvienne qui a révélé des
adenopathies inguinales. La couverture était faite dans un deuxieme temps chez
deux de nos patients par une greffe de peau au niveau de la verge chez le

premier et par un lambeau inguinal chez le deuxieme.
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Figure 32 A-B : Aspect macroscopique de la TBL a localisation inguino-scrotale avant et
apres I'exérese chirurgicale.
( Service de chirurgie plastique de ’THIMMYV de Rabat)
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Figure 33 A-B: Aspect macroscopique de la TBL a localisation inguinale et sus-pubienne

avant et apres I'exéreése chirurgicale.
(Service de chirurgie plastique de ’'HIMMYV de Rabat)
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V. Evolution

Le suivi était possible chez tous les patients sur une durée moyenne de 18

Mois.

1. Morbidité

Aucune complication en rapport avec le geste chirurgical n’a été notée.

2. Mortalité

Aucune mortalité en rapport avec la tumeur de Buschke-Lowenstein n’a été

notée durant toute la durée du suivi.

3. Récidive

Aucune récidive n’a été observée durant toute la durée du suivi.
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DISCUSSION
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Le condylome acuminé géant est une pathologie rare qui se développe sur
des lésions condylomateuses causées par le papillomavirus. Il évolue sur
plusieurs années pour former une masse volumineuse ayant un aspect en chou-
fleur. Malgré son caractere localement infiltrant et agressif, le condylome
acuminé géant ne traverse pas la membrane basale. Mais a cause de son fort
potentiel dégénératif et son comportement malin, bien que son histopathologie
soit beénigne, plusieurs chercheurs le classent comme étant une tumeur

« borderline ».

Nous allons comparer dans notre discussion nos résultats a ceux de la série
du Dr Alioune Sarr et al de I’hépital Aristide le Dantek a Dakar au Sénégal
faites de 8 cas de tumeurs de Buschke-Lowenstein génitales, ainsi que la série
du Dr Dongwei Zhang et al de I’université de Rochester a New York aux USA
qui a réalisé une étude de 38 cas de tumeurs de Buschke-Lowenstein anales et
péri-anales recueillis a partir de plusieurs institutions académiques. (Il faut noter
nous avons retenu cette derniére série car méme si la localisation de la tumeur
differe de la nétre, la physiopathogénie, le diagnostic et le traitement restent les
mémes. De plus que cette étude nous donne I’opportunité d’élargir I’échantillon

face auquel nos résultats seront comparer).
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|. Epidémiologie

1. Fréguence

Le Condylome géant et une tumeur rare dont I’incidence dans la population

mondiale ne dépasse pas 0,1 %.

Les estimations de l'incidence aux Etats Unis montrent gu’elle représente 5

a 24 % des cancers du penis. Nous manguons actuellement de données

épidémiologiques fiables nous permettons d’estimer le taux d'incidence de cette

entité a I’échelle nationale. [18]

2. Age

La tumeur de Buschke-Lowenstein peut survenir a tout age avec une nette

prédominance entre 40 et 60 ans. [19]

Dans notre série I’age de nos patients variait entre 40 et 70 ans avec un age

moyen de 50 ans.

Série du Dr Alioune Sarr a

Série du Dr Dongwei

I’hopital Aristide le Zhang de I"université de | Notre série
Dantek a Dakar Rochester & New York
Age moyen des patients | 57 ans 47.6 ans 50 ans

Tableau 2: tableau comparatif de la moyenne d’age entre notre série , la série du Dr
Sarr A. a Dakkar et du Dr Dongwei Z. a New York
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3. Sexe

Elle est beaucoup plus fréquente chez I’lhomme avec un taux dépassant le

75% des cas de condylome géants. [20]

Les 7 cas sur lesquels notre étude a porté etaient tous des hommes, de

méme pour la série du Dr A. Sarr.

Pour la série du Dr Zhang, le sexe masculin representait 81.5 % des cas,
comparé au sexe opposé qui ne représentait que 18.4% . Nous pouvons en outre

dire que la tumeur était 4.4 fois plus présente chez I’homme que chez la femme.
4. Facteurs de risque

Le phimosis chronique et la mauvaise hygiene ont été postulés comme des
événements incitateurs ou contributifs. Cela peut expliquer l'incidence plus
élevée chez les hommes non circoncis. Les populations ayant une incidence plus
élevée de circoncision ont un taux plus faible de CAG. En géneral, on estime
que la circoncision des nouveau-nés est efficace a 99,9 % pour éliminer le
cancer du peénis. L'irritation chronique, produite par une fistule péri-anale et une
colite ulcéreuse, a été mise en cause comme facteur causal.
L'immunosuppression secondaire a la maladie du VIH ou due a des

médicaments immunosuppresseurs peut étre un facteur prédisposant. [18]

Les autres facteurs de risque de la GCBL sont : un statut socio-économique
bas, l'abus de drogues, l'utilisation de contraceptifs oraux, la présence d'autres
maladies sexuellement transmissibles, la multiplicité des partenaires, le diabéte,
le tabagisme et la grossesse. Durant cette derniere le risque de développer une

tumeur serait multiplié par 3.[4]
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Dans notre série, 4 patients avaient des habitudes toxiques (57.14%), 5 cas
ont avoué avoir une notion de vagabondage sexuel (71.42%) , aucun patient n’a
avoue avoir eu des pratigues homosexuelles et toutes les sérologies VIH étaient

négatives. Tous nos patients étaient circoncis.

Dans la série du Dr A. Sarr, 2 patients étaient tabagiques et I’un d’entre
eux était alcoolique également. 6 patients avaient des partenaires multiples mais
aucun patient n’a avoué avoir des rapports homosexuels. Un patient était positif
au VIH.

La notion d’habitudes toxiques était dominante également dans la série du
Dr Zhang ou 29 patients (76.3%) étaient tabagiques, et 8 cas avaient une notion
de consommation fréquente d’alcool (21%). 30 patients ont avoué avoir une
notion de vagabondage sexuel et la notion d’homosexualité a été rapportée chez

5 patients (13.2%). Dans cette série 10 patients étaient séropositifs au VIH.
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I1. Diagnostique positif
1. Clinique

Les lIésions de la tumeur de BL se focalisent essentiellement au niveau des

organes génitaux externes, mais peuvent aussi intéresser la région anale.

C'est une forme rare de tumeurs condylomateuses qui apparait le plus
souvent chez I’homme sur le gland, la verge ou le prépuce dans 81 a 94 % des
cas ou dans les régions péri-anales dans 10 a 17 % des cas. Chez la femme, la
localisation principale est vulvaire dans 90% de cas. La localisation anale est

considérablement moins fréquente. [21]

Dans notre série la localisation inguino-scrotale était la plus fréquente et
représentait 57% des cas (4 cas). Dans 2 cas, la tumeur se localisait au niveau du
pénis (28.5%). La région sus-pubienne était envahie dans 1 cas. Dans un autre,
la tumeur avait envahi la région inguino-scrotale, fessiere et s’étendait a la
région trochantérienne et la face interne des 2 cuisses. Dans notre série I’aspect
génant avec un préjudice esthétique était le principal motif de consultation

(100% des cas), suivi par le prurit.

Dans la série du Dr Sarr, les lésions produisaient un aspect végetant et
bourgeonnant en chou-fleur dans tous les cas. Le diametre moyen de ces lésions
était de 10 cm. Elles siégeaient dans tous les cas au niveau du scrotum et
s’étendaient dans 5 cas a la région inguinale et chez un patient a la région

pubienne. La tumeur était surinfectée dans 4 cas.

Dans la série du Dr Zhang, les tumeurs apparaissaient macroscopiquement
comme des tumeurs exophytiques et bourgeonnantes avec un schéma de

croissance condylomateux. Le diametre moyen était de 8.5 cm avec des tailles
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extrémes allant de 2.7 cm a 26 cm. Dans les cas ou la tumeur était volumineuse,
celles-ci avaient un aspect vegétant et bourgeonnant en créte de cog. La
localisation anale etait constante dans tous les cas avec une extension a la région
périnéo-scrotale dans 2 cas. La douleur et la géne occasionnée par la tumeur et
sa masse etaient les principaux signes fonctionnels (27 cas, 71.05 %), suivi par
les saignements (12 cas, 31.6%). Des décharges purulentes et des abces étaient

retrouvés chez 10 patients (26.3%).

Chez les personnes immunocompetentes, la TBL évolue sur des lésions
condylomateuses rosées ou de la couleur de la peau pour former ensuite une
petite plaque, souvent kératosique, généralement située sur le prépuce du pénis.
Elle se transforme progressivement, sur une période pouvant aller jusqu'a vingt
ans, en une structure genéralement décrite comme une ‘“croissance en chou-
fleur" d'environ vingt centimetres de taille. La croissance tumorale forme
souvent des ulceres et est généralement malodorante. Lorsqu'elle se trouve sur le
pénis, elle peut s'étendre dans l'uretre du pénis ou dans les corps caverneux et
produire des fistules. Bien que des adénopathies (genéralement régionales)
soient observées avec cette tumeur, elles sont le plus souvent causées par une
propagation secondaire et non par des metastases de la tumeur, ce qui est tres
rare.[21]

Dans le cas du CAG péri-anal, les premiers symptomes se présentent
généralement sous la forme d'une masse douloureuse, de saignement, de fistule
ou dabces ; ce qui contraste avec les résultats retrouvés dans la série du Dr
Zhang. La croissance péri-anale est normalement circonférentielle, partant de la
zone de transition entre la muqueuse anale et la surface cutanée et se
développant lentement vers I'extérieur, impliquant le canal anal dans la plupart
des cas.[22]
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Chez les patients immunodéprimes et les femmes enceintes, la TBL
prolifere a un rythme beaucoup plus rapide que les taux de prolifération

observés chez les personnes immunocompétentes et non enceintes.[23]
2. Anatomo-pathologie

L’examen histologique de la biopsie collecté apres exérese chirurgicale
large de la tumeur permet de confirmer le diagnostic. L’ utilisation d’une biopsie
chirurgicale reste le moyen le plus certain pour poser le diagnostic positif,
compareée par exemple aux biopsies réalisées par le bistouri, qui pourrait mener

a tort au diagnostic d’une kératose seborrhéique ou d’un simple condylome.
a. Aspect macroscopique

Le condylome acuminé géant est une tumeur volumineuse d’aspect
irregulier, bourgeonnant et papillomateux en chou-fleur avec plusieurs
ulcérations. Elle est de couleur généralement blanchatre ou jaunatre avec une

consistance ferme, dure et résistante a toit cartonné.

Parfois des adénopathies, une infiltration de la base et des saignements sont

retrouvés faisant suspecter une dégénérescence maligne de la tumeur.[24]
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Figure 34: Aspect macroscopique de la tumeur de Buschke-Lowenstein

[A. Cherkaoui, A. Araki, R. Aboutaieb, et F. Meziane, « Le condylome acuminé géant - tumeur de

Buschke Lowenstein (a propos de 3 cas) », Prog. En Urol., p. 5, 2003]
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b. Microscopie optique

L'examen microscopique du CAG a montré des frondes papillaires
d'épithélium pavimenteux bien différencié avec une hyperkératose et une
parakeratose étendues. L'épithélium hyperplasique a pénétré dans les tissus sous-
jacents par de larges excroissances bulbeuses, selon un schéma de refoulement

plutdt que d'infiltration des tissus avoisinants.

Les cellules des couches superficielles et intermédiaires présentaient des
modifications koflocytotiques etendues, morphologiquement identiques a celles
des Iésions condylomateuses. Les cellules de la couche basale reposaient sur une

seule lame basale intacte. [25] [26]

Le respect de la membrane basale est une donnée tres importante pour le
diagnostic du condylome géant, car dans le cas oppose il serait au profit d’un

carcinome épidermoide.
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Figure 35: Aspect microscopique de la tumeur de Busck-Lowenstein
[F. Safi, O. Bekdache, S. Al-Salam, M. Alashari, T. Mazen, et H. El-Salhat, « Management of peri-anal
giant condyloma acuminatum--a case report and literature review », Asian J. Surg., vol. 36, no 1, p. 43-52,
janv. 2013]
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Dans notre série et celle du Dr Sarr, I’examen histologique de la piece
opératoire a confirmé le diagnostic de tumeur de Buschke-Lowenstein dans tous
les cas avec présence d’un foyer de carcinome épidermoide chez un patient de
notre série. Dans la série du Dr Zhang, le diagnostic a été également confirmé a
I’aide de I’histologie. La composante invasive du carcinome épidermoide a éeté
retrouvée chez 19 patients soit 50% des cas.

c. Microscopie électronique

Les cellules étaient de forme polygonale a fusiforme, avec des frontieres
cellulaires bien définies mais irrégulieres. Alors que quelques cellules avaient
formé plusieurs desmosomes bien développés avec des cellules voisines, la
plupart des cellules présentaient un nombre réduit de desmosomes mal formés
par rapport a la normale.

De longues microvillosités irrégulieres s'étendaient a partir des surfaces
cellulaires et s'interpéneétraient fréguemment avec les microvillosités des cellules
adjacentes, provoquant l'expansion de I'espace intercellulaire et sa ségrégation
en compartiments irréguliers.

Le cytoplasme contenait un nombre modereé d'organelles, dont un réticulum
endoplasmique granulaire, des ribosomes dispersés, des mitochondries ovales a
rondes et des tonofilaments.

Les noyaux variaient de la forme ronde a ovale et, dans certains d'entre eux,
les bords étaient lisses, tandis que dans d'autres, ils étaient légérement enroulés.
La chromatine était dispersée et présentait une legere tendance a s'agglutiner en
périphérie. De nombreux nucléoles étaient de grande taille et de forme
irreguliere. Des corps nucléaires annulaires étaient parfois présents. Aucune
particule virale n'a été identifiée. Les cellules de la couche basale reposaient sur
une seule lame basale intacte. [27]
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3. Examens complémentaires

Le r6le des examens radiologiques est de déterminer I'étendue de la lésion
et la compromission des structures environnantes pour établir la faisabilité de la
résection chirurgicale. Il n'y a pas de consensus sur I'examen a demander, mais
la pratique la plus courante est de réaliser une IRM comme premier examen. On
recommande selon la litterature que I'étude de la zone soit réalisée par IRM, en
raison de sa plus grande sensibilité que la tomodensitométrie pour évaluer
I'atteinte des structures adjacentes, en tenant compte de la possibilité de

surestimation, due a la réaction inflammatoire entourant la tumeur. [28]

Une TDM thoraco-abdomino-pelvienne et cérébrale a été demandée dans le
cadre d’un bilan d’extension chez le patient présentant un foyer de carcinome
épidermoide qui a objectivé la présence d’adénopathies inguinales sans autres

localisations secondaires.

Concernant le bilan de maladies sexuellement transmissibles, il
comprend les sérologies VIH, VHC, VHB, VDRL-TPHA, ainsi que la recherche
de Chlamydia Trachomatis ou Nesseria Gonnorhoeae par PCR dans les urines

voire méme dans un prelevement provenant de I’anus.
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I11. Diagnostic différentiel

Le diagnostic différentiel de la tumeur de Buschke-Lowenstein sera fait
avec d'autres pathologies de localisation génitale parmi elles :

el a maladie de Bowen :

Cette pathologie représente la premiere étape non invasive du carcinome
épidermoide ou il ny a pas de franchissement de la membrane basale. Dans sa
forme génitale elle apparait comme une lésion unique, plane et peu infiltrée, elle
est souvent rosée et parcourue de plages pigmentées. L’infection par le
papillomavirus humain oncogeéne (16,18) peut y étre associee. [29]

eBalanite pseudo-épithéliomateuse kératosique :

La balanite pseudo-épithéliomateuse kératosique et micacée (PKMB) est
une affection pénienne rare qui touche les hommes de plus de 60 ans non
circonscris. Elle se présente sous la forme d'une plaque hyperkératosique sur le
gland du pénis, recouverte d'une épaisse écaille micacée.[30]

eCarcinome epidermoide (spinocellulaire) :

C’est une forme de tumeur maligne de la peau caractérisee par son fort
pouvoir proliferatif avec effraction de la membrane basale , une forte atypie
cellulaire et sa capacité a métastaser a distance.[31]

el es carcinomes verruqueux, la syphilis, le lymphogranulome vénérien, la
maladie de Durand-Nicolas-Favre peuvent aussi étre confondus avec la
TBL.[19]

La différence du condylome géant et les pathologies précédemment citées
est qu'il prolifere davantage et pénetre dans les tissus plus profonds que les
tumeurs malpighiennes, respecte la membrane basale et ne fait pas de
métastases.
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IV. Traitement

1.But:

Le traitement de la tumeur de Buschke-Lowenstein cherche essentiellement
a éradiquer la lésion permettant une guérison et évitant les complications
pouvant compromettre le pronostic fonctionnel et vital du patient, ainsi que de
prévenir la survenue de recidives et la dégénérescence en eliminant la totalité du

tissu tumoral.
2. Moyens :
Le traitement des CAG est représenté essentiellement par :

e La chirurgie :

L’exérese chirurgicale.

La pénectomie partielle.

La pénectomie totale.

La chirurgie de Mohs.

e Les thérapies topiques :

La podophylline.

Le 5 fluoro-uracile.

La cryochirurgie a I’azote.

L’électrocoagulation.
e Laradiotherapie.

e Le laser CO2.
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e La thérapie systémique :
- Chimiothérapie systémique.
- Immunothérapie.

Plusieurs facteurs doivent étre pris en compte dans le choix du traitement,
notamment I'épaisseur et la taille des lésions, le nombre et la localisation
anatomique des Ilésions, la classification de I’HPV en cause, le statut
Immunodéprimé ou immunocompétent, les préferences du patient et du médecin
traitant, le colt et la disponibilité. Jusqu'a maintenant il n’existe aucun
traitement capable d’éradiquer I’'HPV. [32] [33] [34]

A. Traitement chirurgical

Le traitement de choix pour le condylome géant de Buschke-Lowenstein
(GCBL) est représenté par une excision chirurgicale large. La chirurgie seule a
permis d'obtenir la guérison totale de la maladie chez 45,5 % des patients.
Cependant, il n‘existe actuellement aucun standard pour le traitement chirurgical

de cette maladie rare.

Nos patient ont tous benéficié d’un traitement chirurgical exclusif qui a
consisté en une exérése large dans un premier temps, associé a un curage
ganglionnaire inguinal droit, chez le patient dont I’examen histologique a révéle
une dégénérescence maligne en carcinome épidermoide et chez qui le bilan
d’extension, notamment la TDM thoraco-abdomino-pelvienne, avait objectivé la
présence d’adénopathies inguinales droites. La couverture a été faite dans un
deuxieme temps chez deux de nos patients par une greffe de peau au niveau de
la verge chez le premier, et par un lambeau inguinale chez le deuxiéme. Nous
retrouvons le méme résultat dans la série du Dr Sarr dans laquelle le traitement a

consisté en une exérese large et une plastie pour la couverture.
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Dans la série du Dr Zhang, le traitement etait principalement chirurgical.
Une exérese chirurgicale large avec couverture a été pratiquée chez la totalité

des 38 patients, couplée dans 6 cas a une radio-chimiothérapie adjuvente .

Nous remarquons que chez la totalité des patients dans notre série et les
séries citées ci-dessus, le traitement était chirurgical. Ceci nous permet de
conclure que le traitement chirurgical représente le gold standard du traitement

de la tumeur de Buschke-Lowenstein.
a. Exerese chirurgicale :

C’est une technique traditionnelle qui consiste a enlever le tissu tumoral et
une partie du tissu sain qui entoure la tumeur. Elle impose de respecter des
marges de résection suffisantes et une vérification anatomo-pathologique des

limites de résection.

Apres avoir place le patient en position gynecologique, sous anesthésie
locale ou générale, tout en isolant la tumeur du reste du champ opératoire pour
réduire le risque de contamination. Par la suite, le chirurgien pratique une
incision circonférentielle a la tumeur avec une marge de securité de 20 mm. Le
tissu tumoral est dissequé superficiellement jusqu’a son décollement du tissu
sain. Parallelement a ce geste, les veines superficielles et les néo-vaisseaux de la

tumeur sont cautérisés a I’aide du bistouri électrique ou par un fil résorbable.

Finalement une couverture cutanée sera faite pour fermer la plaie ou bien le
simple rapprochement de berges saines si cela s’avére possible et esthétiqguement
acceptable. En raison de I’inflammation et de I’cedéme, une sonde de Foley 16

sera mise en place pendant quelques jours pour aider le patient a uriner. [35]
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Le risque post-operatoire est représenté par I’infection du site opératoire ou
la formation d’un hématome. Plus tardivement une récidive peut survenir en
rapport avec diffusion par voie lymphatique, soit le plus fréguemment a cause

des marges de sécurité insuffisantes. [36]
b. Pénectomie partielle

La pénectomie partielle est indiquée pour les tumeurs du gland ou les
tumeurs superficielles beaucoup trop étendues pour permettre une chirurgie
conservatrice. Ces limites sont la localisation de la tumeur et la longueur
résiduelle du corps du pénis qui doit étre supérieure a 3cm pour permettre au

patient de diriger le flux urinaire apres I’opération.
Elle nécessite quelques préparations préopératoires du patient:
- Exclure ou traiter une infection du tractus urinaire.
- Antibioprophylaxie préopératoire.
- Position de décubitus dorsal.
- Anesthésie rachidienne ou genérale.

- Insertion d’un cathéter transurétral.

Un garrot autour du pénis pour limiter le saignement.

Apres une asepsie appropriée et I’isolement de la zone tumorale du reste du
champ operatoire, la peau est incisée de facon circonférentielle autour du penis,
jusqu'au fascia de Buck. L'urétre est isolé des corps caverneux et divisé, dans le
but d'obtenir une redondance distale d'au moins 1 cm, mais sans compromis
oncologique (marge de sécurité d'au moins 15 a 20 mm). Le complexe veineux

dorsal est ligaturé, les corps sont divisés et le prélevement chirurgical est envoyé
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au laboratoire pour étre analysé. Les corpus sont fixés par des sutures continues,
en opposition avec les marges de I'aponévrose de Buck. L’ urétre est spatulé a sa
face dorsale sur 1 cm et ensuite suturé sans tension a la peau sur une sonde de
Foley 18 CH. Puis Le garrot est enlevé et une hémostase adéquate est faite. [37]
[38]

Cette chirurgie permettrait aux patients d’uriner en station debout et avoir
des relations sexuelles avec pénétration dans la majorité des cas. Les
complications les plus précoces sont I’infection du site opératoire et I’cedeme.
Les plus tardives sont le réetrécissement urétral et la dépression due au

répercussion psychologique de la maladie et du traitement mutilant.[39]
c. Pénectomie Totale
Elle est indiquee pour :
- les grosses tumeurs du pénis
- les tumeurs qui se sont développées profondément dans le pénis

- les tumeurs sur la partie du corps la plus proche de la base du pénis

(corps proximal)
- les tumeurs de la base du penis

Une pénectomie totale est effectuee lorsque I'ablation de la tumeur primaire
du pénis ne laisse pas suffisamment de place pour permettre a I'homme de se

tenir debout pendant qu'il urine.

Elle nécessite les mémes précautions gu’une pénectomie partielle.
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Une incision verticale est réalisée reliant le pubis a la base du scrotum en
contournant la racine de la verge. L’arbre et la racine du pénis sont retirés. La
section des corps caverneux doit s’effectuer avec une marge de securité de 20
mm par rapport a la tumeur. La peau restante prés de la racine du pénis est
cousue. Le chirurgien détourne l'urétre en pratiquant une ouverture entre l'anus
et le scrotum (appelée urétrostomie périnéale) pour que I'homme puisse uriner.
Cette derniére est réalisée sur une sonde de Foley 18. L'homme peut toujours
controler la miction car le muscle qui maintient la vessie fermée se trouve plus a
I'intérieur du corps, au-dessus du pénis. Apres l'opération, I'hnomme doit uriner
assis. [38]

Les complications précoces sont I’infection et la lymphorée. Plus
tardivement le patient peut développer une sténose de I’uretre et une dépression

due au retentissement psychologique de I’ablation de la verge. [40]
d. Chirurgie micrographique de Mohs

Il s'agit d'une approche chirurgicale qui offre des taux de guérison élevés
pour le traitement d'une variété de cancer de la peau, y compris les condylomes
acuminés géants. Le principal avantage de la chirurgie de Mohs est qu'elle offre
un contréle microscopique précis de toute la marge de la tumeur tout en

maximisant la conservation des tissus sains.
La technique de la chirurgie de Mohs est la suivante :[41]

La tumeur est d'abord esquissée avant l'injection d'un anesthésique local.
Apres l'anesthésie, toute tumeur visible est enlevée a l'aide d'une curette, d'une
lame flexible ou d'un scalpel. Avant I'ablation, la couche de tissus est
soigneusement orientée en placant de petites marques superficielles de gravure
avec un scalpel (souvent a 3 heures, 6 heures, 9 heures et midi) autour de la
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couche de tissu et de la peau in situ correspondante. Une fine marge de tissu est
ensuite enlevée sur la circonférence et la profondeur de la perte de substance
ainsi cree. Cette "couche" de tissu est enlevée avec un angle d'environ 45 degrés,
ce qui facilite le traitement des tissus.

Une fois retiree, la couche de tissu est souvent coupée en deux ou en quatre
et ensuite marquee avec des colorants colorés pour faciliter la cartographie
précise de la tumeur. Le tissu est ensuite pressé a plat, de sorte que le bord
épidermique occupe le méme plan tissulaire que la marge profonde. Le retrait du
tissu acquis au bord "biseaute" facilite ce processus d'aplatissement.

Le tissu est ensuite coupé et traité dans une direction horizontale, de sorte
que pratiguement 100 % de la marge périphérique et de la marge profonde

puissent étre examinées au microscope sur la méme section de tissu.

Si une tumeur résiduelle est identifiée au microscope, la carte de Mohs est
alors marquée et le tissu in situ correspondant est précisement prélevé sur le
patient dans la partie ou lI'on a constaté qu'il y avait encore une tumeur. Ce
processus est répété jusqu'a ce que la tumeur soit histologiquement négative,
assurant ainsi I'élimination compléte de la tumeur avec une conservation
maximale des tissus sains. Une fois la tumeur enleveée, diverses techniques sont
utilisées pour fermer le défaut, notamment la fermeture primaire ou directe, les

lambeaux, les greffes et la cicatrisation de seconde intention.

Cette technique serait théoriquement idéale pour le traitement des tumeurs
de Buscke-Lowenstein car elle permet le contrble simultané des marges
d’exeéreses et épargne le plus possible les tissus sains. Mais du fait de son colt
tres élevé et de sa logistiqgue complexe, sa pratique n’est pas courante. Elle n’est
malheureusement pas disponible au Maroc.
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Figure 36: Les différentes étapes de la chirurgie de Mohs

[K. A. Prickett et M. L. Ramsey, « [Figure, Mohs Surgery Diagram. Contributed by Kyle Prickett MD,

Michael Ramsey MD Geisinger Medical Center] », févr. 15, 2021.]
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B. Autres traitements
a. Radiothérapie

La radiothérapie reste controversée. De nombreuses preuves soutiennent la
transformation néoplasique dans le carcinome verrugueux oral/plantaire, mais
les données dans le CAG sont mixtes. Alors que certaines études montrent des
preuves d'un nouveau comportement agressif apres la radiothérapie, quelques
rapports de cas documentent la résolution de petites tumeurs apres la
radiothérapie.[43] Une etude a recommandé d'éviter les radiations si possibles ;
mais, si nécessaire, l'utilisation d'une forte dose de radiations pour minimiser les
chances de nouvelles mutations peut étre efficace dans certains cas. Pour étayer
ce point de vue, un rapport décrit le traitement réussi d'une tumeur récurrente par
des radiations a 4 500 cGy en 25 fractions ; le patient est resté indemne de la

maladie apres une réévaluation a 20 mois.[43]

La radiothérapie était programmee chez un patient de la série du Dr Sarr
celui-ci avait une récidive sous forme de carcinome épidermoide apres 20 mois
du traitement chirurgical. Il est décédé dans un tableau de sepsis, di a la

surinfection de la tumeur, avant de recevoir ce traitement.

Dans la série du Dr Zhang, 6 patients ont bénéficié de séances de
radiothérapie couplée a une chimiothérapie systémique en adjuvent au
traitement chirurgical. A noter que 4 des 6 patients avaient une composante

maligne a I’examen histologique de la tumeur apres excision.
b. Electrocoagulation

Bien que son efficacité soit prouvée pour le traitement des condylomes
acuminés, celle-ci ne s’avere utile que dans les formes mineures de la tumeur de

Buschke-lowenstein. [25]
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c. Cryothérapie

Elle se fait grace a I’azote liquide qui est appliqué a I’aide d’un coton-tige
ou d’un pulvérisateur. Elle reste le traitement de choix pour les condylomes
mais n’a pas de place dans le traitement des condylomes acuminés géants, du
fait gu’elle soit insuffisante et ne permet pas un examen anatomopathologique

de la piece retirée.
d. Laser CO2

Le laser CO2 produit une lumiere intense a 10 600 nanometres dans le
spectre infrarouge. La lumiére du laser CO2, finement focalisée, agit comme un
scalpel de lumiere et a la capacité de couper comme un couteau et de sceller en
méme temps des vaisseaux d'un diamétre de 0,5 mm ou moins. Les vaisseaux
plus grands ne sont pas affectés par le faisceau mais la défocalisation accomplit
la cautérisation. La cicatrisation de la plaie apres l'excision au laser est normale
ou legerement plus lente, mais I'absence de douleur et un cedeme postopeératoire

minime sont les avantages attribués a la chirurgie au laser.

Le laser CO2 posséde des caractéristiques qui rendent son utilisation
particulierement intéressante pour les condylomes périnéaux géants. Il coupe de
fagcon hémostatique, diminuant ainsi I'hémorragie habituelle de ces lésions
friables dans la zone vasculaire périnéale. La chaleur du laser stérilise les plaies
infectées au fur et a mesure qu'il coupe et peut transformer les plaies
contaminées en plaies propres. Il peut également sceller les lymphatiques
adjacentes, ce qui aide a prévenir la propagation locale des cellules malignes et

inhibe les métastases des carcinomes. [44]
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e. Traitements médicaux
I. Traitements locaux
ela Podophylline

La podophylline , une résine dérivée de la pomme de Mai de Chine
(podophyllum peltatum linné) , contient I’agent actif podophyllotoxine, qui est
un agent cytotoxique qui arréte la mitose en métaphase et cause des
vasospasmes au niveau des petits vaisseaux de la microcirculation induisant
ainsi une nécrose tissulaire. Il s’agit d’un médicament appliqué par les
médecins, utilisé dans le traitement des verrues geénitales externes et du

condylome acuminé.

L'ulcération et la douleur sont des effets secondaires potentiels de la
thérapie a la podophylline. En outre, il faut étre particulierement prudent dans
I'utilisation de cet agent car il ne provoque pas seulement des lésions tissulaires
mais peut également étre absorbé par voie systémique et provoquer une toxicité
neurologique, rénale et médullaire en cas d’utilisation sur les grandes surfaces. Il

est contre-indiqué en cas de grossesse.

Son utilisation pour le traitement des TBL peut éloigner leur diagnostic
histo-pathologique vers un épithélioma spinocellulaire en faisant apparaitre des
noyaux anormaux. Ces modifications sont réversibles a I’interruption du
traitement. [45]

o5 fluoro-uracil

Une autre option est la creme 5-FU, qui interfere avec la synthese d'ADN et
d'ARN, créant ainsi une carence en thymine qui entraine une croissance

cellulaire désequilibrée et la mort des cellules.
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Le 5-FU est appliqué sur les verrues génitales pour provoquer une
desquamation chimique. Bien que ce traitement ne soit pas formellement
indiqueé pour le traitement des maladies liées au HPV, la formulation de la créme
a 5 % peut étre utile dans le traitement de certaines verrues genitales. Mais a
cause ses effets secondaires, qui sont plus frequents et plus intenses que ceux de
la podophylline (érytheme, ulcération , nécrose douloureuse), et de son effet

médiocre sur les TBL , son utilisation est tres limitée dans notre contexte. [46]

Ii. Traitement systémique
- Chimiothérapie systémique

La chimiothérapie systémique est a base de méthotrexate , bléomycine , le
lévamisole et de I’étritinate. Elle est surtout utilisée en néo-adjuvent afin de
réduire la taille tumorale et rendre le geste chirurgical moins délabrant. Elle peut

également étre utilisée apres la chirurgie pour potentialiser son effet.
eBléomycine

La bléomycine est un anti-tumoral de haut poids moléculaire isolé de
Streptomyces verticillus. En tant que chimio-thérapeutique, elle est indiguée
dans le traitement systemique des cancers de la peau et du poumon du fait

qu'elle se concentre au niveau de ces deux tissus.

Ce medicament affecte les mitoses en inhibant la synthése de I'ADN et de

I'ARN par le blocage de I'incorporation de la thymidine.

Le principal effet secondaire est la fibrose pulmonaire. Elle peut aussi
engendrer une anorexie, une stomatite, des manifestations cutanées toxiques,

mais également des pics fébriles a 40°c.[47]
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Elle est injectée par voie IV ou IM a 15mg/J 2 fois par jour pendant 10
jours , ou bien par voie 1V a 15mg /J 2 fois par semaine jusqu’a arriver a une
dose totale de 300mg. L’association de prednisone 10 mg en 3 prises par jour
durant la durée de traitement permet de prévenir la fibrose pulmonaire.

Certains auteurs considéreraient le sulfate de bléomycine en administration
intra-lésionnelle aprés chirurgie étre un agent sdr et efficace a utiliser dans le
traitement du condylome géant du gland. [48]

e Méthotrexate

Le Méthotrexate est un antagoniste de I’acide folique qui inhibe sa
réduction en bloquant I’action de I’enzyme dihydropholate réductase, empéchant
ainsi la division cellulaire. 1l est administré au c6té de la bléomycine et
cisplatine pour le traitement chimiothérapique des CAG a des doses allant de 60
a 300 mg réparties en plusieurs jours.

Dans notre série et celle du Dr Sarr , aucun patient n’a recu de
chimiothérapie systémique.

Dans la série du Dr Zhang, 6 patients ont recu une chimiothérapie
systemique (4 avaient une invasion sous forme de carcinome épidermoide et 2
sans invasion) couplée a la radiothérapie en adjuvent a la chirurgie.

- Immunothérapie

eInterferon alpha

Administré par voie systémique, intra-lésionnelle ou locale, I’utilisation
d’interféron-alpha a montré des résultats divergents concernant le traitement de
la tumeur de Buchke-Lowenstein. Selon la littérature ,utilisé en monothérapie , il
aurait induit la rémission complete de cette tumeur dans 2 cas[49] , mais aurait
été inefficace dans d’autres. [50]
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Les schémas utilisés pour les cas ayant eu une régression de la tumeur
étaient de 1.8 a 9 millions d’unités par jour, 3 a 5 fois par semaine pendant 5 a 6

Mois.

Une reponse immunitaire a médiation cellulaire joue un réle important dans
le contrble naturel de l'infection par I’HPV. Ceci est soutenu par la forte
augmentation de l'incidence des lésions induites par I’HPV chez les patients
souffrant d'une immunodéficience cellulaire iatrogene ou acquise, mais pas chez
ceux qui présentent une deficience immunitaire humorale. Ceci laisserait croire
que la stimulation de P'immunité cellulaire pourrait étre une alternative
prometteuse pour le traitement de cette tumeur, mais nous manquons toujours de

données pour supporter cette hypotheése.

L’immunothérapie ne fut indiguée chez aucun patient des séries étudiees.
3. Indications
a. Chirurgie

La chirurgie seule a permis d'obtenir le statut de patient indemne de la
maladie chez 45,5 % des patients. Le traitement de choix pour le condylome
géant de Buschke-Lowenstein est I'excision chirurgicale large avec des marges
saines suffisantes pour éviter les récidives. En cas de lésion péri-anale, I’exérese
tente de conserver le sphincter anal externe. Une colostomie temporaire est

indiquée dans ce cas pour éviter la contamination de la plaie par les selles.[51]

La pénectomie partielle implique I'excision de la Iésion tumorale avec des
marges de 20 mm. Cette modalité de traitement ne peut étre utilisée que pour les
lésions infiltrantes et distales du penis (Gland). Si la partie proximale est

impliquée, une pénectomie totale sera indiquée.
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Le curage ganglionnaire n’est pas toujours indiqué mais peut s’averer utile
pour éviter les récidives et les métastases a distance, méme si ces dernieres sont
rares dans le cas de cette tumeur.

b. Topiques locaux

IIs comprennent la podophylline , le 5 fluoro-uracile, la cryothérapie a
I’azote et I’électrocoagulation. Bien qu’ils soient considérés comme des
traitements de choix pour les condylomes acuminés, ils n’ont pas prouve leur
efficacité dans le traitement des condylomes geants. Leur utilisation se réduit a
I’administration avant la chirurgie en vue de réduire le volume tumoral et ainsi
les mutilations qui seront causées par celle-ci ou avant le laser co2 chez les
patients ayant des contre-indications a la chirurgie.[52]

La cryothérapie n’est généralement pas utilisée car elle ne permet pas
I’examen anatomo-pathologique de la piece retirée, nécessaire pour le diagnostic
de la tumeur.

c. La chimiothérapie systémique

A base de bléomycine et méthotrexate couplé a la cisplastine ou le
létritinate et le lévamisole , elle est généralement administrée en néo-adjuvent a
la chirurgie en vue de réduire la taille tumorale ou en adjuvent en cas de
résection incomplete ou de récidive.[47]

d. laser co2

Le laser co2 est le plus souvent utilisé apres une exerese chirurgicale large
avec un examen histo-pathologique, surtout au niveau des régions péri-anales,
ou apres topiques locaux en cas de contre-indications a la chirurgie. En effet
cette méthode permet une destruction minime des tissus environnants, une
incision hémostatique mais également la stérilisation des plaies et la restriction
de la propagation des lymphatiques.[53]

102



e. Radiothérapie

La radiothérapie reste controversée car certains auteurs montrent des signes
d'une nouvelle apparition étendue de condylomes apres irradiation et certains
recommandent méme d'éviter [l'irradiation en raison de [l'apparition de
transformation néoplasique. [53] Tandis que d’autres préconisent son utilisation
a forte dose en néo-adjuvent au traitement chirurgical pour rendre la tumeur
résecable . [54]

f. Interféeron-alpha

Tenant compte du rapport étroit entre le développement de la tumeur et le
statut immunitaire du patient, I’interféron-alpha pourrait s’avérer tres utile pour
le traitement des condylomes acuminés géants. En effet plusieurs cas dans la
littérature rapportent le succes de ce traitement en monothérapie systéemique ou
local dans la guérison de cette tumeur[49].Les données manguent toujours pour
décrire le meécanisme d’action exacte mais I’interféron aurait une activité
antivirale et anti-tumorale , comme il stimulerait I’activité des macrophages et
des cellules NK.[55]

4. Prise en charge du partenaire

La tumeur de Buschke-Lowenstein est une maladie sexuellement
transmissible, sa prise en charge thérapeutigue doit obligatoirement comporter la
prise en charge du partenaire. Un bilan IST doit étre demandé chez le conjoint

comprenant :
- Laseérologie VIH

- Laserologie syphilitiqgue (VDRL/TPHA)
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- Laseérologie VHB, VHC

- Laseérologie Chlamydia

Le bilan comprend également des prélevements microbiologiques en cas de

cervicite, vulvo-vaginite ou une urétrite.

Durant la durée du traitement la protection des rapports sexuels, voire

I’abstinence, doivent étre obligatoires pendant au moins 2 semaines.
5. Evolution

L’évolution de la tumeur de Buschke-Lowenstein est lente, elle peut se fait
vers I’invasion locale ou la transformation maligne en carcinome qui représente
la complication la plus redoutée de la tumeur du fait de son pouvoir métastatique
ganglionnaire et viscérale. On note dans la litterature que la transformation
maligne représente 30 a 56 % des cas[19]. Ce qui est manifesté dans la série du
Dr Zhang ou 19 patients avaient une composante invasive lors de I’examen

histologique de la piece opératoire.

D’autres complications peuvent également grever son évolution telle que la
dermite, la fistulisation aux organes de voisinages, I’hémorragie, la sténose
anale en cas d’invasion du canal anal et I’infection de la tumeur. On note dans la
série du Dr Sarr qu’un patient est décédé d’un choc septique due a la

surinfection de sa tumeur récidivante.

Méme aprées traitement adéquat, le taux de mortalité de la tumeur
représente 21% des cas, et le risque de récidive, selon la littérature, represente

68 % des cas.
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Dans notre serie, aucune récidive ou déces n’est survenu apres une periode
moyenne de surveillance de 18 mois. Dans la série du Dr Sarr, un patient (12.5%
des cas) avait eu une récidive sous forme d’un carcinome épidermoide et est

décéde de celle-ci dans un tableau de sepsis.

Dans la série du Dr Zhang, les récidives étaient beaucoup plus fréquentes.
Apres un recul de 23 mois, 9 patients avaient eu une récidive (23.7% des cas)
dont 4 patients sous forme de carcinome épidermoide (10.5% des cas). Durant
cette période de suivi, 4 patients sont décédés mais la tumeur n’était la cause que
dans un seul cas (2.6%) . Le diagnostic initial dans ce dernier était une tumeur
de Buschke-Lowenstein sans invasion. Malheureusement il avait récidivé sous
forme d’un carcinome épidermoide avec métastase ganglionnaire et est décédé
23 mois apres le diagnostic initial. Dans les autres cas de déces, les causes
étaient . I’infarctus du myocarde, une cirrhose hépatique, une embolie

pulmonaire.

Nous avons remarqué dans la série du Dr Zhang que 20 patients avaient des
marges d’exéreses positives (52.2% des cas) , ce qui pourrait expliquer le taux
de recidive élevé par rapport a notre série et signer I’importance cruciale
d’obtenir des marges d’exereses négatives dans la prévention des récidives de

cette tumeur.
6. Prévention

Etant donné le taux élevé de prévalence de la TBL chez les hommes non
circoncis, il est impératif d'eduquer les parents sur le r6le important de la
circoncision du nouveau-né dans la prévention du développement de la TBL et

d'autres cancers du pénis.
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Les patients doivent étre conseillés sur l'utilisation du préservatif car il
diminue la transmission de I’HPV, qui est associé aux condylomes acuminés

géants.

De méme, le vaccin contre le HPV doit étre administré aux personnes agéees
de neuf a vingt-six ans car il protege contre l'infection par les HPV 6 et 11 -
souches les plus fortement associées a la TBL. Il existe actuellement deux types
de vaccins sur le marché. Le premier est un vaccin VLP (virus like partical)
bivalent qui cible le sous-type 16, responsable de 50% des cancers cervicaux, et
le sous-typel8, responsable de 20% des cancers cervicaux. Le deuxieme est un
vaccin VLP quadrivalent qui cible les sous-types 6, 11, 16,18 et permet de

protéger a la fois contre les cancers cervicaux et les condylomes acuminés.

La programmation de campagnes de sensibilisation visant a informer la
population dans les régions rurales et citadines sur le risque des maladies
sexuellement transmissibles, joue également un réle crucial dans la prévention

de la survenue des condylomes acuminés géants et d’autres types de pathologies.

Une éducation précoce des adolescents dans les écoles et le foyer familiale
sur le risque des rapports sexuels non protéges, briser le tabou sur le sujet et
signer I’importance d’utiliser des moyens de protection restent les meilleurs
moyens pour reduire a long terme la prévalence de ces phénoménes qui sont de
plus en plus endémiques et deviennent de jour en jour un probleme d’ordre

nationale.
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CONCLUSION
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La tumeur de Buschke-Lowenstein est une entitée tumorale rare. Il s’agit
d’une prolifération pseudo-épithéliomateuse caractérisée par des modifications
cellulaires similaires aux condylomes acuminés. Comme ces derniers, le virus
incriminé dans le développement de ces lésion est le papillomavirus,
principalement le sous type 6 et 11 , mais aussi le sous type 16 et 18 qui sont
suspectés étre responsables dans la transformation maligne de la tumeur.

Cette tumeur se localise essentiellement au niveau des organes génitaux
externes mais peut également toucher la région anale et péri-anale. Elle évolue
généralement sur des lésions condylomateuses, pour progressivement devenir
des tumeurs volumineuses qui compriment et refoulent les organes de voisinages
sans pour autant les envahir.

Le condylome acuminé géant peut étre suspecté cliniquement mais seul
I’examen anatomo-pathologique de la tumeur peut apporter son diagnostic de
certitude. Bien que des techniques tels que la cryothérapie, le laser co2, les
topiques locaux, la chimiothérapie ou la radiothérapie peuvent étre utilisés pour
traiter cette tumeur, seule la chirurgie a pu apporter des résultats satisfaisants
pour représenter ainsi le principal volet du traitement des tumeurs de Buschke-

Lowensetin.

Bien que la dégenérescence en carcinome épidermoide reste la principale
complication de cette pathologie, son caractére envahissant et récidivant apres
traitement impose non seulement un diagnostic précoce, mais également un
traitement radical avec des marges de sécurités suffisantes et une surveillance
accrue des patients.

La prévention de cette pathologie repose sur I’éducation de la population,
la lutte contre les maladies sexuellement transmissible, I’utilisation de moyens
de protection et la vaccination contre I’'HPV.
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Résumeé

Titre : Les aspects épidemio-cliniques et thérapeutiques de la maladie de buschke lowenstein
Auteur : HAJI Nabil

Mots-Clés : La maladie de Buschke-Lowenstein, Les condylomes acuminés geants |,
Traitement chirurgical, Exérése chirurgicale.

Le syndrome de Buschke-Lowenstein est une tumeur localement agressive se développant
principalement au niveau des organes génitaux externes et de la région anale. L’ agent causal de ces

Iésions est le papillomavirus qui infecte sélectivement les épithéliums cutanés et muqueux.

Notre travail consiste en une analyse rétrospective descriptive de 07 cas de tumeurs de Buschke-
Lowenstein , diagnostiqués et traités au service de chirurgie plastique de I’hépital d’instruction

militaire Mohamed V de Rabat sur une période de 4 ans , allant de 2015 a 2019.

Notre série comporte 07 patients de sexe masculin, dont la moyenne d’age était de 50 ans au
diagnostic. La majorité de ces hommes avaient des pratiques sexuelles a risque (05 cas) et des
habitudes toxiques (04 cas). Nous n’avions noté aucun cas d’infection au VIH. Tous nos patients ont
recu un traitement chirurgical exclusif qui consistait en une excision chirurgical en un premier temps,
avec curage ganglionnaire inguinale droit chez un patient qui présentait une composante
carcinomateuse a I’examen anatomo-pathologique, suivit d’un parage ou d’une greffe cutanée.
L’évolution était favorable chez tous les patients et aucune récidive n’a été observée avec un recul

moyen de 18 mois.

Méme si il n’existe toujours pas de standard dans le traitement des condylomes acuminés
géants, la chirurgie représente actuellement le principal volet du traitement. Celle-ci doit étre la plus

large que possible en vue de prévenir les récidives causées par des tissus tumoraux résiduels.

Il faut noter que le syndrome de Buschke-Lowenstein est avant tout une maladie sexuellement
transmissible dont la prévention joue un réle primordial dans la réduction de son incidence au sein de

la population.
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Abstract

Title: the epidemiological, clinical and therapeutical aspects of Buschke-Lowenstein desease.
Author: HAJI Nabil

Keywords: Giant condyloma , Buschke-Lowenstein desease, Surgical treatment, surgical

Excision

Buschke lowenstein syndrome is a locally aggressive tumor that develops mainly in the external
genitalia and the anal region. The causative agent of these lesions is the papillomavirus which

selectively infects the cutaneous and mucosal epithelia.

Our work consists of a retrospective study of 07 cases of Lowenstein-Buschke tumors,
diagnosed and treated in the plastic surgery department of the Mohamed V military hospital in Rabat

over a period of 4 years, from 2015 to 2019.

Our serie includes 07 male patients, whose average age was 50 years at diagnosis. The majority
of these men had risky sexual practices (05 cases) and toxic habits (04 cases). We had not noted any
case of HIV infection. All our patients received an exclusive surgical treatment which consisted in a
surgical excision in a first stage, with right lymph node curage in one patient who presented a
carcinomatous component at the anatomo-pathological examination, followed by a trimming or a skin
graft. The evolution was favorable in all patients and no recurrence was observed with a mean follow-

up of 18 months.

Although there is still no standard treatment for giant condyloma acuminata, surgery is currently
the mainstay of treatment. Surgery should be as extensive as possible to prevent recurrences.
Radiotherapy and chemotherapy can be effective in reducing the size of the tumor, as neo-adjuvent, or

in potentiating the effect of surgery, as adjuvant.

It should be noted that Buschke-Lowenstein syndrome is primarily a sexually transmitted

disease, and prevention plays a major role in reducing its incidence in the population.
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