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FACULTE DE MEDECINE ET DE PHARMACIE - RABAT

DOYENS HONORAIRES :

1962 - 1969 : Professeur Abdelmalek FARA]
1969 - 1974 : Professeur Abdellatif BERBICH

1974 -1981 : Professeur Bachir LAZRAK

1981 — 1989 : Professeur Taieb CHKILI

1989 — 1997 : Professeur Mohamed Tahar ALAOUI
1997 — 2003 : Professeur Abdelmajid BELMAHI
2003 -2013 : Professeur Najia HAJJAJ - HASSOUNI
ADMINISTRATION :

Doyen . Professeur Mohamed ADNAQUI

Vice Doyen chargé des Affaires Académiques et estudiantines
Professeur Mohammed AHALLAT

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

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

Secrétaire Général : Mr. El Hassane AHALLAT

PROFESSEURS :

Mai et Octobre 1981

Pr. MAAZOUZI Ahmed Wajih
Pr. TAOBANE Hamid*

Mai et Novembre 1982
Pr. ABROUQ Ali*

Pr. BENSOUDA Mohamed
Pr. BENOSMAN Abdellatif
Pr. LAHBABI Naima

Novembre 1983

Pr. BELLAKHDAR Fouad
Pr. HAJJAJ Najia ép. HASSOUNI

Chirurgie Cardio-Vasculaire
Chirurgie Thoracique

Oto-Rhino-Laryngologie
Anatomie

Chirurgie Thoracique
Physiologie

Neurochirurgie
Rhumatologie



Décembre 1984

Pr. EL GUEDDARI Brahim El Khalil
Pr. MAAOUNI Abdelaziz

Pr. MAAZOUZI Ahmed Wajdi

Pr. SETTAF Abdellatif

Novembre et Décembre 1985

Pr. BENJELLOUN Halima

Pr. BENSAID Younes

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

Janvier, Février et Décembre 1987
Pr. AJANA Ali

Pr. CHAHED OUAZZANI Houria
Pr. EL YAACOUBI Moradh

Pr. ESSAID EL FEYDI Abdellah
Pr. LACHKAR Hassan

Pr. YAHYAOUI Mohamed

Décembre 1988

Pr. BENHAMAMOUCH Mohamed Najib
Pr. DAFIRI Rachida

Pr. HERMAS Mohamed

Pr. TOLOUNE Farida*

Décembre 1989 Janvier et Novembre 1990
Pr. ADNAOUI Mohamed

Pr. BOUKILI MAKHOUKHI Abdelali*

Pr. CHAD Bouziane

Pr. CHKOFF Rachid

Pr. HACHIM Mohammed*

Pr. KHARBACH Aicha

Pr. MANSOURI Fatima

Pr. OUAZZANI Taibi Mohamed Réda

Pr. TAZI Saoud Anas

Radiothérapie

Médecine Interne
Anesthésie -Réanimation
Chirurgie

Cardiologie
Pathologie Chirurgicale

Pneumo-phtisiologie

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

Chirurgie Pédiatrique
Radiologie

Traumatologie Orthopédie
Médecine Interne

Médecine Interne
Cardiologie

Pathologie Chirurgicale
Pathologie Chirurgicale
Médecine-Interne
Gynécologie -Obstétrique
Anatomie-Pathologique
Neurologie

Anesthésie Réanimation



Feévrier Avril Juillet et Décembre 1991
Pr. ALHAMANY Zaitounia

Pr. AZZOUZI Abderrahim

Pr. BAYAHIA Rabéa

Pr. BELKOUCHI Abdelkader

Pr. BENABDELLAH Chahrazad

Pr. BENCHEKROUN Belabbes Abdellatif
Pr. BENSOUDA Yahia

Pr. BERRAHO Amina

Pr. BEZZAD Rachid

Pr. CHABRAOUI Layachi

Pr. CHERRAH Yahia

Pr. CHOKAIRI Omar

Pr. JANATI Idrissi Mohamed*

Pr. KHATTAB Mohamed

Pr. SOULAYMANI Rachida

Pr. TAOUFIK Jamal

Décembre 1992

Pr. AHALLAT Mohamed

Pr. BENSOUDA Adil

Pr. BOUJIDA Mohamed Najib
Pr. CHAHED OUAZZANI Laaziza
Pr. CHRAIBI Chafig

Pr. DAOUDI Rajae

Pr. DEHAYNI Mohamed*

Pr. EL OUAHABI Abdessamad
Pr. FELLAT Rokaya

Pr. GHAFIR Driss*

Pr. JIDDANE Mohamed

Anatomie-Pathologique
Anesthésie Réanimation
Néphrologie

Chirurgie Générale
Hématologie

Chirurgie Générale
Pharmacie galénique
Ophtalmologie
Gynécologie Obstétrique
Biochimie et Chimie
Pharmacologie
Histologie Embryologie
Chirurgie Générale
Pédiatrie

Pharmacologie

Chimie thérapeutique

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

Médecine Interne
Anatomie

Pr. OUAZZANI TAIBI Med Charaf Eddine Gynécologie Obstétrique

Pr. TAGHY Ahmed
Pr. ZOUHDI Mimoun

Mars 1994

Pr. AGNAOU Lahcen

Pr. BENCHERIFA Fatiha

Pr. BENJAAFAR Noureddine
Pr. BEN RAIS Nozha

Pr. CAOUI Malika

Pr. CHRAIBI Abdelmjid

Chirurgie Générale
Microbiologie

Ophtalmologie
Ophtalmologie
Radiothérapie
Biophysique
Biophysique

Endocrinologie et Maladies Métaboliques



Pr. ELAMRANI Sabah Gynécologie Obstétrique
Pr. EL AOUAD Rajae Immunologie

Pr. ELBARDOUNI Ahmed Traumato-Orthopédie

Pr. EL HASSANI My Rachid Radiologie

Pr. EL IDRISSI Lamghari Abdennaceur Médecine Interne

Pr. ERROUGANI Abdelkader Chirurgie Générale

Pr. ESSAKALI Malika Immunologie

Pr. ETTAYEBI Fouad Chirurgie Pédiatrique

Pr. HADRI Larbi* Médecine Interne

Pr. HASSAM Badredine Dermatologie

Pr. IFRINE Lahssan Chirurgie Générale

Pr. JELTHI Ahmed Anatomie Pathologique
Pr. MAHFOUD Mustapha Traumatologie — Orthopédie
Pr. MOUDENE Ahmed* Traumatologie- Orthopédie
Pr. RHRAB Brahim Gynécologie —Obstétrique
Pr. SENOUCI Karima Dermatologie

Mars 1994

Pr. ABBAR Mohamed* Urologie

Pr. ABDELHAK M’barek Chirurgie — Pédiatrique

Pr. BELAIDI Halima Neurologie

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

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

Pr. CHERKAOQOUI Lalla Ouafae Ophtalmologie

Pr. EL ABBADI Najia Neurochirurgie

Pr. HANINE Ahmed* Radiologie

Pr. JALIL Abdelouahed Chirurgie Générale

Pr. LAKHDAR Amina Gynécologie Obstétrique
Pr. MOUANE Nezha Pédiatrie

Mars 1995

Pr. ABOUQUAL Redouane
Pr. AMRAOUI Mohamed
Pr. BAIDADA Abdelaziz Gynécologie Obstétrique
Pr. BARGACH Samir Gynécologie Obstétrique
Pr. BEDDOUCHE Amograne* Urologie

Pr. CHAARI Jilali* Médecine Interne

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

Réanimation Médicale
Chirurgie Générale



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

EL MESNAQUI Abbes
ESSAKALI HOUSSYNI Leila
FERHATI Driss

HASSOUNI Fadil

HDA Abdelhamid*

IBEN ATTYA ANDALOUSSI Ahmed
IBRAHIMY Wafaa
MANSOURI Aziz
OUAZZANI CHAHDI Bahia
SEFIANI Abdelaziz
ZEGGWAGH Amine Ali

Décembre 1996

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

AMIL Touriya*

BELKACEM Rachid
BOULANOUAR Abdelkrim
EL ALAMI EL FARICHA EL Hassan
GAOUZI Ahmed
MAHFOUDI M’barek*
MOHAMMADINE EL Hamid
MOHAMMADI Mohamed
MOULINE Soumaya
OUADGHIRI Mohamed
OUZEDDOUN Naima

ZBIR EL Mehdi*

Novembre 1997

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

ALAMI Mohamed Hassan
BEN AMAR Abdesselem
BEN SLIMANE Lounis
BIROUK Nazha

CHAOUIR Souad*
DERRAZ Said

ERREIMI Naima

FELLAT Nadia

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

Chirurgie Générale
Oto-Rhino-Laryngologie
Gynécologie Obstétrique
Médecine Préventive, Santé Publique et Hygiéne
Cardiologie

Urologie

Ophtalmologie
Radiothérapie
Ophtalmologie
Génétique

Réanimation Médicale

Radiologie

Chirurgie Pédiatrie
Ophtalmologie
Chirurgie Générale
Pédiatrie

Radiologie

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

Gynécologie-Obstétrique
Chirurgie Générale
Urologie

Neurologie

Radiologie
Neurochirurgie
Pédiatrie

Cardiologie

Radiologie

Anesthésie Réanimation
Chirurgie Pédiatrique
Urologie

Chirurgie Générale
Pédiatrie

Cardiologie



Pr
Pr
Pr

. OUAHABI Hamid*
. TAOUFIQ Jallal
. YOUSFI MALKI Mounia

Novembre 1998

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

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

Janvier 2000

Pr

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

. ABID Ahmed*
AIT OUMAR Hassan
BENCHERIF My Zahid

BOURKADI Jamal-Eddine
CHAOUI Zineb

ECHARRAB El Mahjoub
EL FTOUH Mustapha

EL MOSTARCHID Brahim*
EL OTMANY Azzedine
HAMMANI Lahcen
ISMAILI Mohamed Hatim
ISMAILI Hassane*

KRAMI Hayat Ennoufouss
MAHMOUDI Abdelkrim*
TACHINANTE Rajae

TAZI MEZALEK Zoubida

Novembre 2000

Pr
Pr
Pr
Pr
Pr
Pr

. AIDI Saadia

. AIT OURHROUI Mohamed
. AJANA Fatima Zohra

. BENAMR Said

. BENCHEKROUN Nabiha

. CHERTI Mohammed

BENJELLOUN Dakhama Badr.Sououd

Neurologie
Psychiatrie
Gynécologie Obstétrique

Gastro-Entérologie
Neurologie

Chirurgie Générale
Oncologie Médicale
Néphrologie
Traumatologie Orthopédie
Hématologie

Cardiologie

Anatomie Pathologique

Pneumophtisiologie
Pédiatrie
Ophtalmologie
Pédiatrie
Pneumo-phtisiologie
Ophtalmologie

CHARIF CHEFCHAOUNI Al Montacer Chirurgie Générale

Chirurgie Générale
Pneumo-phtisiologie
Neurochirurgie
Chirurgie Générale
Radiologie
Anesthésie-Réanimation
Traumatologie Orthopédie
Gastro-Entérologie
Anesthésie-Réanimation
Anesthésie-Réanimation
Médecine Interne

Neurologie
Dermatologie
Gastro-Entérologie
Chirurgie Générale
Ophtalmologie
Cardiologie



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

ECH-CHERIF EL KETTANI Selma
EL HASSANI Amine

EL IDGHIRI Hassan

EL KHADER Khalid

EL MAGHRAOUI Abdellah*
GHARBI Mohamed El Hassan
HSSAIDA Rachid*

LAHLOU Abdou

MAFTAH Mohamed*
MAHASSINI Najat

MDAGHRI ALAOUI Asmae
NASSIH Mohamed*

ROUIMI Abdelhadi

Décembre 2001

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

ABABOU Adil

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

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

CHELLAOUI Mounia
DAALI Mustapha*
DRISSI Sidi Mourad*

EL HURI Ahmed

EL MAAQILI Moulay Rachid
EL MADHI Tarik

EL MOUSSAIF Hamid

EL OUNANI Mohamed
ETTAIR Said

GAZZAZ Miloudi*
GOURINDA Hassan

Anesthésie-Réanimation
Pédiatrie
Oto-Rhino-Laryngologie
Urologie

Rhumatologie

Endocrinologie et Maladies Métaboliques

Anesthésie-Réanimation
Traumatologie Orthopédie
Neurochirurgie

Anatomie Pathologique
Pédiatrie

Stomatologie Et Chirurgie Maxillo-Faciale

Neurologie

Anesthésie-Réanimation
Anesthésie-Réanimation
Ophtalmologie
Neurologie

Néphrologie
Pneumo-phtisiologie
Gastro-Entérologie
Cardiologie

Pédiatrie

Dermatologie
Gynécologie Obstétrique
Rhumatologie
Anatomie

Cardiologie

Radiologie

Radiologie

Radiologie

Chirurgie Générale
Radiologie
Anesthésie-Réanimation
Neuro-Chirurgie
Chirurgie-Pédiatrique
Ophtalmologie
Chirurgie Générale
Pédiatrie
Neuro-Chirurgie
Chirurgie-Pédiatrique



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

HRORA Abdelmalek
KABBAJ Saad

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

SEFIANI Yasser
TAOUFIQ BENCHEKROUN Soumia

Décembre 2002

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

AL BOUZIDI Abderrahmane*
AMEUR Ahmed *

AMRI Rachida

AOURARH Aziz*

BAMOU Youssef *
BELMEJDOUB Ghizlene*
BENZEKRI Laila
BENZZOUBEIR Nadia*
BERNOUSSI Zakiya

BICHRA Mohamed Zakariya
CHOHO Abdelkrim *
CHKIRATE Bouchra

EL ALAMI EL FELLOUS Sidi Zouhair

EL BARNOUSSI Leila

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

HAJJI Zakia

IKEN Ali

ISMAEL Farid

JAAFAR Abdeloihab*
KRIOUILE Yamina
LAGHMARI Mina
MABROUK Hfid*
MOUSSAQUI RAHALI Driss*

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

Chirurgie Générale

Hématologie Clinique

Chirurgie Générale

Urologie

Chirurgie Générale

Chirurgie Vasculaire Périphérique
Pédiatrie

Anatomie Pathologique
Urologie

Cardiologie
Gastro-Entérologie
Biochimie-Chimie

Endocrinologie et Maladies Métaboliques

Dermatologie
Gastro-Entérologie
Anatomie Pathologique
Psychiatrie

Chirurgie Générale
Pédiatrie

Chirurgie Pédiatrique

Gynécologie Obstétrique
Dermatologie

Chirurgie Générale
Chirurgie Générale
Gynécologie Obstétrique
Cardiologie
Ophtalmologie

Urologie

Traumatologie Orthopédie
Traumatologie Orthopédie
Pédiatrie

Ophtalmologie
Traumatologie Orthopédie
Gynécologie Obstétrique



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

MOUSTAGHFIR Abdelhamid*
NAITLHO Abdelhamid*
OUIJILAL Abdelilah

RACHID Khalid *

RAISS Mohamed

RGUIBI IDRISSI Sidi Mustapha*
RHOU Hakima

SIAH Samir *

THIMOU Amal

ZENTAR Aziz*

Janvier 2004

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

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

EL FENNI Jamal*

EL HANCHI ZAKI

EL KHORASSANI Mohamed
EL YOUNASSI Badreddine*
HACHI Hafid

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

TIJAMI Fouad

ZARZUR Jamila

Janvier 2005

Pr.
Pr.
Pr.
Pr.

ABBASSI Abdellah

AL KANDRY Sif Eddine*
ALAOUI Ahmed Essaid
ALLALI Fadoua

Cardiologie

Médecine Interne
Oto-Rhino-Laryngologie
Traumatologie Orthopédie
Chirurgie Générale
Pneumophtisiologie
Néphrologie

Anesthésie Réanimation
Pédiatrie

Chirurgie Générale

Ophtalmologie

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

Traumatologie Orthopédie
Anatomie Pathologique
Radiologie

Gynécologie Obstétrique
Pédiatrie

Cardiologie

Chirurgie Générale
Pédiatrie

Ophtalmologie
Gynécologie Obstétrique
Traumatologie Orthopédie
Urologie

Chirurgie Cardio-Vasculaire
Gastro-Entérologie
Pharmacie Clinique
Chirurgie Générale
Cardiologie

Chirurgie Réparatrice et Plastique
Chirurgie Générale

Microbiologie

Rhumatologie



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

AMAZOUZI Abdellah
AZIZ Noureddine*
BAHIRI Rachid

BARKAT Amina
BENHALIMA Hanane
BENHARBIT Mohamed
BENYASS Aatif
BERNOUSSI Abdelghani
CHARIF CHEFCHAOUNI Mohamed
DOUDOUH Abderrahim*
EL HAMZAOQOUI Sakina
HAJJI Leila

HESSISSEN Leila

JIDAL Mohamed*
KARIM Abdelouahed
KENDOUSSI Mohamed*
LAAROUSSI Mohamed
LYAGOUBI Mohammed
NIAMANE Radouane*
RAGALA Abdelhak

SBIHI Souad

TNACHERI OUAZZANI Btissam
ZERAIDI Najia

Décembre 2005

Pr.

CHANI Mohamed

Avril 2006

423. Pr. ACHEMLAL Lahsen*

425. Pr. AKJOUJ Said*

427 .Pr. BELMEKKI Abdelkader*

428. Pr. BENCHEIKH Razika

429Pr. BIYl Abdelhamid*

430. Pr. BOUHAFS Mohamed El Amine
431. Pr. BOULAHYA Abdellatif*

Pr.

CHENGUETI ANSARI Anas

434, Pr. DOGHMI Nawal

435. Pr. ESSAMRI Wafaa

436. Pr. FELLAT Ibtissam

437. Pr. FAROUDY Mamoun

438. Pr. GHADOUANE Mohammed*
439. Pr. HARMOUCHE Hicham

Ophtalmologie

Radiologie
Rhumatologie
Pédiatrie

Stomatologie et Chirurgie Maxillo Faciale

Ophtalmologie

Cardiologie

Ophtalmologie
Ophtalmologie
Biophysique

Microbiologie

Cardiologie

Pédiatrie

Radiologie

Ophtalmologie

Cardiologie

Chirurgie Cardio-vasculaire
Parasitologie
Rhumatologie
Gynécologie Obstétrique
Histo-Embryologie Cytogénétique
Ophtalmologie
Gynécologie Obstétrique

Anesthésie Réanimation

Rhumatologie
Radiologie

Hématologie

O.R.L

Biophysique

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

Anesthésie Réanimation
Urologie

Médecine Interne



440. Pr. HANAFI Sidi Mohamed*
441Pr. IDRISS LAHLOU Amine
442. Pr.JROUNDI Laila

443. Pr. KARMOUNI Tariq

444. Pr. KILI Amina

445. Pr. KISRA Hassan

446. Pr. KISRA Mounir

448. Pr. LAATIRIS Abdelkader*
449, Pr. LMIMOUNI Badreddine*
450. Pr. MANSOURI Hamid*
452. Pr. OUANASS Abderrazzak
453. Pr. SAFI Soumaya*

454, Pr. SEKKAT Fatima Zahra
456. Pr. SOUALHI Mouna

457. Pr. TELLAL Saida*

458. Pr. ZAHRAOQOUI Rachida

Octobre 2007
458. Pr. ABIDI Khalid

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

ACHACHI Leila
ACHOUR Abdessamad*
AIT HOUSSA Mahdi*
AMHAIJJI Larbi*
AMMAR Haddou
AOUFI Sarra

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

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

GHARIB Noureddine
HADADI Khalid*

ICHOU Mohamed*
ISMAILI Nadia
KEBDANI Tayeb
LALAOUI SALIM Jaafar*

Anesthésie Réanimation
Microbiologie

Radiologie

Urologie

Pédiatrie

Psychiatrie

Chirurgie — Pédiatrique
Pharmacie Galénique
Parasitologie
Radiothérapie
Psychiatrie
Endocrinologie
Psychiatrie

Pneumo — Phtisiologie
Biochimie

Pneumo — Phtisiologie

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

Parasitologie

Anesthésie réanimation
Biochimie-chimie
Pharmacie clinique
Ophtalmologie

Pharmacie galénique
Chirurgie générale
Chirurgie générale
Chirurgie cardio vasculaire
Anesthésie réanimation
Psychiatrie

Neuro chirurgie

Chirurgie plastique et réparatrice
Radiothérapie

Oncologie médicale
Dermatologie
Radiothérapie

Anesthésie réanimation



Pr. LOUZI Lhoussain*

Pr. MADANI Naoufel

Pr. MAHI Mohamed*

Pr. MARC Karima

Pr. MASRAR Azlarab

460. Pr. MOUSSAOUI Abdelmajid
491. Pr. MOUTAJ Redouane *
Pr. MRABET Mustapha*

Pr. MRANI Saad*

Pr. OUZZIF Ez zohra*

Pr. RABHI Monsef*
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INTRODUCTION :

Le kyste hydatique ou I'hydatidose ou I'Echinocaseainiloculaire, est chez ’'homme
une des helminthiases les plus fréquentes et las pléoccupantes. Il s’agit d'une
anthropozoonose due au développement tissulaila é@me larvaire du teenia du chien :

I'Echinococcus granulosy].

C’est une zoonose cosmopolite, initialement répandans les pays en voie de
développement et les zones d’élevage du moutangerlbte désormais dans tous les pays du

monde en raison du flux migratoire des populations.

Au Maroc, comme dans tous les pays a vocatioonagnique, I'hydatidose sévit a
I'état endémique & prévalence moyenne avec un gumiel d’incidence de 12 cas pour
100 000 habitant®] et constitue un probleme de santé publique.

Cette maladie peut toucher n'importe quel site'algdnisme méme s’elle prédomine
au niveau hépatique (60 a 70%) et pulmonfdre3]. Ceci explique la diversité des aspects

cliniques et des circonstances de découverte te afé¢ction.

Son diagnostic positif est devenu facile grace eagmes de I'imagerie médicale
représentée essentiellement par I'échographie d@brfeodensitométrie. Ce diagnostic est

aisément confirmé par des tests sérologiques spées.

Jusqu’a ces derniéres années, le traitement clualrgtait I'unique solution pour
traiter I'hydatidose. L'absence de chimiothérapféicace faisait de cette pathologie une
affection préoccupante avec un mauvais pronostbajla long terme dans les régions
d’endémie, chez des patients porteurs d’hydatidosestiples récidivantes, souvent
multiopérés. En effet, dans le traitement chirabicde I'hydatidose, le risque de
dissémination peropératoire favorisant la surveteigécidive, s'ajoute au risque propre a

toute chirurgie.

A partir de 1977, date de la premiere utilisatior@succes d’un traitement médical

chez 'lhomme[4], la prise en charge de I'hydatidose a évolué atdigement médical est



devenu une alternative intéressante a la chirwigéz les patients agés, fragiles ou porteurs
d’hydatidoses multiples ou récidivantes.

Aujourd’hui, une nouvelle ere est amené dangitepen charge de I'hydatidose grace
a 'avénement du traitement médical essentiellefi@bendazole, du traitement percutané et
grace a une meilleure connaissance de I'histoitarelée du kyste hydatique permettant de
guider au mieux les indications thérapeutiques’'en thterpréter les résultats, réservant la

chirurgie aux formes rebelles ou compliquEzs3].

Le but de ce travail est de mettre le point supléece actuelle du traitement médical
dans la prise en charge de I'hydatidose, sur le®poles thérapeutiques, ses résultats et les
modalités de surveillance. Ceci apres un rappdlépidémiologie et sur le cycle évolutif de

I'hydatidose.



B Historique [3, 5, 6-10].

Le kyste hydatique était connu depuis I'’Antiquit#ppocrate et Galien y font allusion
dans leurs écrits et signalent sa présence daiageldiumain. A la fin du XVIleme siecle,
Redi avec d’autres auteurs, soupconnent l'origiagitaire du kyste hydatique mais c’est
seulement en 1782 que Goeze démontre qu'il s’agit destode en retrouvant les scolex en
abondance dans la cavité de la tumeur. Depuis date, certains événements ont marqué la

caractérisation de la maladie :

-1804 : R. Laennec met en évidence la differemteed’hydatidose humaine et animale ;
-1821 : Bresher identifie le parasite ;

-1835 : Von Siebold identifie le mode de transnassi

-1862 : Leuckart et Heubner réalisent au laborataipartir de scolex d’origine humaine, la

reproduction expérimentale du cycle ;

-1872 : Nauxyn en Allemagne et Kabb en Islanddjs&iat au laboratoire a partir de scolex

d’origine humaine, la reproduction expérimentalecycie ;
-1901 : Mise en évidence du mécanisme anaphylactige provoque le parasite;

-1950 : Etude de la thérapeutique de la maladiecadsion du premier congrés mondial sur

le kyste hydatique a Aigre ;

-1951 : Rausch et Schiller individualisent pouptamiére fois I'Echinococcus multilocularis

de I'Echinococcus granulosus ;

-1974 : Heath et al ont rapporté I'effet |étal d’'dérivé des Benzimidazoles carbamates, le

mébendazole, sur les kystes secondaires d’Echinasaranulosus chez la souris ;

-1977 : datede premiérautilisation avec succes d’un traitement médicakzdifeomme.C’est
le mébendazole (Vermox®) qui est testé en prenaerBekhti et al chez 4 patients porteurs

d’hydatidose hépatique ;

- Depuis 1980, I'albendazole est devenu le traitenmeédical de référence parce qu'il était

nettement supérieur ;



- 1986 : le traitement percutané de I'hydatidosgati@ue par ponction, aspiration, injection,
reaspiration (PAIR) était bien codifié ;

-1961-1996 : Etablissement des tests immunologigaes$-isherman, de I'électrophorese par

Capronen et l'utilisation de l'ultrasonographie ptaudiagnostic du kyste hydatique.

Au Maroc, c’est a Marrakech en 1919, que furentedlis par Bouin et Jazas les
premiers documents d'ordre exclusivement vétégnaimncernant la maladie hydatique. Par
ailleurs, les premiéres recherches entrepriseDplies et martin en 1923 insistaient sur la

fréequence élevée de I'hydatidose humaine au Maroc.



- Epidémiologie

L’hydatidose est une zoonose d'origine parasitgirevoquée par une larve de
cestode : I'Echinococcus granulosus (E.G). L'espgcanulosus est décomposée en un
complexe de trois principales sous-especes en ifonaes couples hoéte définitif-hote
intermédiaire : E. G. borealis, E. G. canadensid’Eet G. granulosus. Ce dernier est
cosmopolite, il est de loin I'échinocoque le plugquent chez 'homme auquel on va

s'intéresser dans ce travail.

lI-A Le parasite

[I-A.1 La forme adulte

Le teenia Echinococcus granulosus est un cestodeségmenté) de la famille des
plathelminthes (vers plats). Il mesure 5 a 8 mnodg et vit fixé entre les villosités du tiers
inférieur de l'intestin gréle de I'h6te définitifugest le chien. Il atteint sa maturité entre le

40°™ et le 66™jour et sa longévité est de 6 mois a 2 ans.

La partie céphalique ou scolex est pourvue de use et de crochets. Le corps du
teenia est formé de trois anneaux. Les deux prera@rsimmatures. Le dernier anneau, est
un utérus gravide contenant des ceufs rffigere n° 1), se détache spontanément a l'aide du

péristaltisme intestinal pour aboutir dans lesesatlu chien.

[1-A.2 L'ceuf

L'ceuf est ovoide de 35um de diamétre, non operpatdégé par une coque épaisse et
striée(figure n° 2). Il contient un embryon hexacanthe a six croch#@§. a 800 ceufs vont
naitre de I'anneau gravide, éliminés dans le mié&térieur avec les selles du chien et qui
seront ingérés par I'h6te intermédiaire (le moutdmur survie dans le sol dépend des
conditions d’humidité et de température. lls so@s résistants en milieu naturel humide mais
ils sont rapidement détruits par la dessiccati@s dgents chimiques, engrais ou désinfectants

n'altérent pas sa vitalité.



Ccirocihiet
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Figure n° 1: Echinococcus Granulosudulta (Image empruntée dy5s]).

Figure n° 2 : ceuf d’Echinococcus granulosus (Imemgeruntée dib]).
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[I-A.3 La forme larvaire ou kyste hydatique

Elle est identique chez 'lhomme et I'animal et sealoppe dans les organes de I'hbte
intermédiaire (foie, poumon etc.). L'amorce de ésiculation de I'hydatide se fait dés &'S
jour apres linfestation et sa vitesse de matunagist lente, dépendante de I'espece héte et du

viscere parasité.

Le kyste est une sphére creuse de 3 & 5 cm comtanaliquide et des vésicules
(figure n°3). La paroi du kyste est constituée d’une double nranginterne et externe qui
sont accolées I'une a l'autre. La membrane externeuticule, d’aspect blanc laiteux et de
nature mucopolysaccharidique favorise le passagribgtances nutritives vers l'intérieur du
kyste et protege le parasite des réactions immagroples de I'organisme. Sa face interne est
tapissée par une seconde membrane, proligére mirgaive a partir de laquelle vont naitre
les capsules proligéres contenant chacune jusg@’aprbtoscolex. C’est contre cette
membrane interne que l'action des médicaments amagifiaires est dirigée. Les vésicules

proligeres et les protoscolex libres forment |desdlydatique.

La lumiéere du kyste est remplie par un liquide lidey) eau de roche et stérile qui
exerce une pression positive d’environ 80 cm demfpulant les membranes et le
parenchyme voisin. Au cours de I'évolution du kys$igdatique peuvent apparaitre des
vésicules filles, naissant de la membrane proligereogenes (flottant dans le liquide

hydatique) ou exogenes (se développant dans leuteiti

En dehors du kyste se développe I'adventice oetikyste. C’est une formation non
parasitaire qui résulte de I'écrasement des tissussinant au kyste hydatique, qui se
transforment en coque fibroconjonctive dure, émagtsriche en néovaisseaux. Ce périkyste

est souple au départ, devient épais et rigide Béealution.



Figure n°® 3 : structure du kyste hydatique. 1. Adiee réactionnelle ; 2. Membrane cuticule
(externe) ; 3. Membrane proligére (interne) ; 4quidle hydatique ; 5. Sable hydatique ; 6.
Vésicule fille exogene ; 7. Vésicule (capsule) ijgeae ; 8. Protoscolex ; 9. Vésicule fille
endogéne ; 10. Vésicule petite fille. (Photo ampee de 'TEMJ2])



[I-B Le cycle parasitaire

L’échinococcose est une cyclozoonose qui requienik chotes pour son achévement.
L’hote définitif (HD) est le chien et plus raremeamt autre canidé. L’hote intermédiaire (HI)
est souvent le mouton ou un autre herbivore. L'’hersiinsere accidentellement dans le
cycle parasitaire et prend la place de I'HI. Il wante la maladie sans pour autant pouvoir la
transmettre, c’est une impasse parasitaire. Les a@@lirhinés dans le milieu extérieur avec les
selles du chien sont ingérés par I'HI, pénetrenpdeoi digestive et gagnent le foie par le
systeme porte. Parfois, ils dépassent le foie gmwvéines sus-hépatiques et parviennent aux
poumons. Plus rarement, la localisation peut ge fam n'importe quel point de I'organisme
par la circulation générale. Un passage lymphatigeet exister et expliquerait une
localisation pulmonaire ou inhabituelle de certdigstes sans Iésion hépatique concomitante.
Une fois dans le viscére, 'embryon se transformelagve hydatide. Le cycle est fermé
lorsque le chien dévore les visceres (foie, poumdinerbivores parasités. Les scolex ingérés
se transforment en vers adultes dans son tubetifligeaut noter que I'échinococcose est
une maladie non immunisante et de ce fait il y asplité d’'une réinfestation de 'HD
(chien).

L’homme se contamine accidentellement en ingdesnteufs par voie directe (chien:
léchage, caresses), ou par voie indirecte (ealts,frlegumes souillés par les oceufs)
(figure n° 4). Enfin, la transmission interhumaine est imposs#tldingestion de visceres

crus contenant des kystes hydatiques n’est pastamie pour ’lhomme.



(métacestodes)
dans le foie
du mouton

Vache
Eathen Homme

Figure 4 : cycle parasitaire de I'hydatidose (Pratgpruntée de 'TEM(2])
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[I-C Les aspects épidémiologiques
Trois cycles épidémiologiques de I'échinococcoséaligue, plus ou moins liés entre
eux, sont mis en évidence dans la plupart desnégite cycle sauvage ou ancestral, le cycle

rural et le cycle urbain.

Le cycle ancestral est assuré par les herbivoréssetanidés sauvages. Il constitue

I'amorce du cycle rural, le plus commun, qui sdisézentre le bétail d’élevage et le chien.

La maladie peut devenir urbaine. Le cycle s’dffealors en sens unique dans le sens

bétail-chien sans s’achever dans le sens chiei-béta

[I-D L’histoire naturelle du kyste [3]

Certains points de I'histoire naturelle de I'évadat du kyste hydatique sont bien
connus depuis longtemps : kyste jeune a périkysaiple et kyste évolué a périkyste épais le
plus souvent compliqué. Cependant, d’autres psioi$ moins bien connus et sont importants
a considérer : le mode de croissance du kyste @irgsle passage d'un stade fertile a un stade

involué.

La croissance du kyste differe d’'un malade a umeauCertains kystes peuvent
atteindre des tailles importantes, d’autres peus&ntéter de croitre a un moment donné de

leur vie.

La fertilité des kystes est différente et il esinél actuellement que pour mourir, les

kystes passent par trois stades : kystes ferkijasses transitionnels et kystes involués.

Ces notions mettent le point sur la difficulté t&rpréter les résultats des protocoles
thérapeutiques et donc de juger de leur efficaéibési, I'efficacité d’'un traitement médical
ne peut étre en réalité qu'une évolution spontaetératurelle du kyste vers l'involution.
Donc, une meilleure connaissance de I'histoire nefleu de I'hydatidose permettrait de
sélectionner les patients, de guider au mieux néications thérapeutiques gu’elles soient
médicales ou chirurgicales et d’en interpréteréssiltats.
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[I-E Répartition géographique [2, 5, 6]

En raison de son épidémiologie, I'échinococcosét skans les grands pays d’élevage
du mouton. On dit que « I'hydatidose suit le moutmmme son ombre». Elle se rencontre
plus particulierement dans les pays ou le chiedegle troupeau, dans les populations rurales
et chez les sujets a faible niveau de vie. L’hyttzge est un important probleme de santé
publigue dans les principaux foyers ou 500 a 108€ sont diagnostiqués chaque année
(Figure n° 5).

Tropique du Capricorne U

I Forte endémicité
[ Endémicité moyenne
1 Faible endémicité

i

Figure n° 5 : répartition géographique de I'hydasid (Photo empruntée de 'EME])
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L’échinococcose est une anthropozoonose cosmopddite Ameérique Latine, on
rencontre surtout la maladie en Argentine, au Brési Pérou, en Uruguay et au Chili. Aux
Etats-Unis, entre 50 et 150 cas d’hydatidose sonuellement importés par la population
immigrée d’Asie Centrale et du Moyen-Orient. En 1@&i26 000 cas d’hydatidose ont été
opérés ces 40 derniéres années dans six provieesfrique du Nord, elle concerne surtout
la Tunisie, le Maroc et I'Algérie. En Afrique deEbt, c’est au Kenya dans la région de
Turkana que la prévalence est la plus élevée dueno6,6% chez 'homme. Elle s’explique
par la promiscuité entre ’lhomme et le chien (Igehaet par le fait que les cadavres humains

non enterrés sont dévorés par les chiens errants.

On ne connait pas précisément les raisons de é#érde I'hydatidose humaine en
Afrique de I'Ouest et en australe, alors que laadial est présente dans le bétail. L’hypothése
de l'existence d'une souche d’E. Granulosus pdréce a été évoquée. En Oceéanie,
I'échinococcose intéresse I'Australie. La paragtas été éradiquée en Islande et les taux
d’incidence régressent en Nouvelle-Zélande, a Ghwgiren Tasmanie grace aux mesures

préventives.

Au Maroc, I'hydatidose est considérée comme un Iprob de santé publique en
raison de son impact économique sur les productimmsales (importance du secteur de
I'Elevage) et de son impact social sur la santédinen Ainsi, et pour ces raisons, elle revét
une importance particuliére et a fait I'objet dentweuses études épidémiologiques aussi bien
chez 'Homme que chez le chien (hote définitif) les herbivores domestiques (hétes

intermédiaires).

Selon une étude épidémiologique rétrospective Hgddtidose s’étalant sur une
période de 27 ans, qui a permis de colliger 21 &B5d’hydatidose, enregistrés dans toutes
les provinces du Maroc entre 1980 et 2007, lailigion géographique de la maladie montre
une prédominance notable dans les régions CentteGantre Nord et I'Oriental, régions ou
la sédentarisation de I'élevage tend a se déveloffjgrire n° 6). La répartition des cas
d’hydatidose par milieu, montre que 65% des casisens du milieu rural. La répartition par
sexe montre une prédominance du sexe féminin, 8&c% des cas, vu le contact fréquent

des femmes avec les chiens.
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Figure n° 6: répartition géographique de I'hydaseé au Maroc selon les données
épidémiologiques 2006 (Photo emprunté¢sde
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- Diagnostic positif

[1I-A Diagnostic clinique

Quelgue soit sa localisation, I'hydatidose resfgadant des années asymptomatique

et ne sera découverte le plus souvent que forteitégn'occasion d’un examen radiologique.

Pour Beard[11], I'infection est contractée le plus souvent dansfiace et ne devient

symptomatique qu’'a I'age adulte. "Le kyste a le ra&ge que le patient".
La diversité des manifestations cliniques de I'higdtzse est due :

- a son siége anatomique qui peut étre ubiquitaiene si I'atteinte hépatique et pulmonaire
est la plus fréquente (60 a 70f2) 3],

- a sa taille et donc a son effet de masse swrigmes de voisinages. DEVE disait :"ilny a

pas de clinique avant la tumeur”,
-a la rupture du kyste spontanée ou traumatique,
-a I'extension secondaire de I'hydatidose,

-et a la libération d’antigéne parasitaire respblesad’'une réaction d’hypersensibilité

systémique.

L’interrogatoire s'attachera a retrouver des argusm&pidémiologiques quelque soit
la circonstance de découverte. La confirmation chgribstic sera obtenue grace aux tests

sérologiques et aux examens morphologiques.

[11-B Diagnostic biologique
[1I-B.1 Diagnostic de présomption
* L’hyperéosinophilie, retrouvée dans 10 a 15% des s@&stompe rapidement. Elle
peut réapparaitre a lI'occasion d’une fissurationkgste mais fait défaut en cas de
surinfection bactérienn@].
* Le bilan hépatique est habituellement normal. Deslifitations a type de cholestase

ou de cytolyse doivent faire craindre une compiicat
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» Le diagnostic immunologique : la valeur du diagimosterologique dépend de la
qualité de I'antigéne utilisé.

» L'exploration de I'immunité cellulaire : n’a pas d'intérét pratique.

- L'intradermoréaction de Casoni n’est plus utilisée.

- Le test de dégranulation des basophiles humainsnéstessant dans les
localisations pulmonaires ou la sérologie est pariégative, ainsi que dans la
surveillance postopératoire.

- Le test de prolifération des cellules mononucléesahg périphérique : ce test
a été utilisé pour évaluer I'efficacité du traitethenédical par le Mebendazole
ou I’Albendazole selon un protocole utilisé parViS.

» Les réactions sérologiques sont multiples et peuvietre classées en trois
groupes :
1. Reéactions utilisant des antigénes figures : comimamiunofluorescence
indirecte (IFI).

2. Réactions utilisant des antigenes solubles :
-réaction de fixation du complément.
-test a la vapeur.
-réaction d’agglutination et d’hémagglutination gige ou indirecte (HID).
-'immunoélectrophorése (IEP) et I'électrosynéréaeec présence de
I'arc 5 spécifique.
-les réactions immunoenzymatiques : comme I'ELISEZyme Linked
Immuno Absorbent Assay).
-le dosage des immunoglobulines E totales, spéeafiget des autres
classes d’immunoglobulines (n’ont pas d’intérétipree).

3. Recherche des antigenes et des complexes immuiacits: par la

technique ELISA en double sandwitch.

Au total, il existe deux techniques complémentairequalitative (IEP et
I'électrosynérése) et quantitative (IFI, HID et 'ESA). La sérologie hydatique, en couplant
une méthode qualitative et une autre quantitapeemet d’affirmer la nature hydatique du

kyste avec une sensibilité et une spécificité anaid les 90 a 9592, 12].
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Cette sérologie trouve son intérét en cas de prmobldiagnostique a l'imagerie (type | et V),
mais aussi dans la surveillance de [l'efficacité tdaitement chirurgical et de l'absence
d’hydatidose résiduelle ou secondaire. Cependant, mégativation est souvent longue et
survient entre 1 et 5 ans. Par ailleurs, une rééiscedes anticorps peut étre observée dans les

6 semaines suivant l'intervention et peut méme gya en cas de négativité initid.

La sérologie est peu contributive dans la surveikade I'efficacité du traitement
médical puisque, méme mort, le kyste hydatique pEsier antigéniqguement actif et stimuler
le systeme immunitaire de I'hof&]. Li et al. ont remarqué que certains kyste de type |
sérologie négative, traité médicalement, ont vu g&arologie se positiver alors que le kyste
était en cours d’involution sur le plan échograpieifg].

[1I-B.2 Diagnostic de certitude
Il repose sur I'étude anatomopathologique de lagp@pératoire, associée aux tests de
vitalité du parasite, éventuellement confirmées lfpanculation intrapéritonéale de matériel
parasitaire chez le rongelli3].
La vitalité parasitaire est prouvée sur plusietiteies :
* Morphologiques : aspects macroscopiques et micpogges des protoscolex et de la
membrane germinative.
* Biologiques :

» Mouvements des protoscolex activité "vacillante” comme une flamme trés

reconnaissable.

» Coloration vitale : capacité d’exclure I'éosine lorsqu’ils sont vivs

> Activités enzymatigues
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[1I-C Diagnostic radiologique
L'imagerie du kyste hydatique est indispensableo@d diagnostic et a sa prise en
charge thérapeutique qu’elle soit chirurgicale wetfoédicale. Elle est le reflet des Iésions

anatomiques.

Le diagnostic positif est devenu facile grace aogprs de l'imagerie médicale
représentée essentiellement par I'échographietetiadensitométrie. Les autres examens ont

des indications exceptionnelles.

[1I-C.1 La radiologie standard

En absence de la tomodensitométrie, elle permetlidgnostic et I'étude des
localisations osseuses et pulmonaires. Elle meivedence des calcifications ou des signes
indirects de compression ou de refoulement desnesyde voisinage.
[1I-C.2 L’échographie abdominale

C’est un outil performant pour la recherche deslisations abdominales quand le
sujet est porteur d’une localisation extra-abdoieioa lors des enquétes épidémiologiques.
L’échographie est un excellent moyen de diagnosticde surveillance des traitements
meédicaux et chirurgicaux. En plus, elle apporte aide au traitement chirurgical en précisant
les rapports vasculaires, biliaires, avec les agade voisinage et en détectant les
complications (kyste hydatique du foie avec fistlestobiliaire, obstacle biliaire, rapport
avec veine cave et veines sus-hépatiques etc.gnit@ent, avec I'avenement de la PAIR, elle

est utilisée pour guider le traitement du kysteatiggie du foie par ponction.

Cependant, les images sont variables selon I'aneténet I'évolution du kyste. Ce
phénomeéne a donné lieu a plusieurs classificatidoisiellement, deux classifications sont les
plus utilisées : la classification de GhafthR] et celle de la World Health Organization-
Informal Working Group on Echinococcosis (WHO-IWJE}].
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La classification de Gharbi en 5 stades fait réféeedepuis 1981. Elle est fondée sur
la morphologie et la structure du kyste et refedegathogénie et son histoire naturelle. Ainsi

on distingue :

-le type | : formation liquidienne pure, de formeomdie, transsonore, anéchogene ; kyste

univésiculaire;
-le type 1l : méme aspect, plus un décollemenadaémbrane ;

-le type Il : formation liquidienne cloisonnée avde multiples échos en forme de cercle,
correspondant aux parois de vésicules filles, daspat <<nid d’abeille>>; kyste

multivésiculaire ;

-le type IV : formation hétérogéne, avec des plagaéchogenes et échogenes, aspect

pseudotumoral ;

-le type V : formation hyperéchogene fortement @eéme avec ombre acoustique postérieur ;

kyste calcifié partiellement ou totalement.

A partir de 2001, le WHO-IWGE a proposé une nowvelassification basée sur le caractére
fertile, transitionnel ou non fertile du kyste hyidae du foie (KHF) afin de sélectionner les

patients pour un traitement percutané. Ainsi otirdisie :

-le groupe 1 (Iésion kystique) : type cystic les{@L) ; kyste non parasitaire ou KHF a un
stade trés précoce et qui serait stérile ;

-le groupe 2 (fertile) : types CE1 (cystic echinomusis 1) et CE2 ;
-le groupe 3 (transitionnel) : type CE3 ;
-le groupe 4 (non fertile) : types CE4 et CES5.

On retrouve des correspondances entre ces dewwficisons(tableau 1).
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Tableau n°1 : corrélation entre la classificatiam@harbi de I'hydatidose et celle de WHO-

IWGE (Emprunté d{i15]).

(lassification de Gharbi et al.

(lassification de I'0MS

(WHO Informal Working Group

on Echinococcosis)

Regroupement

Type 1 : Image liquide pure

Type 3 : Présence de vesicules endocavitaires
(il sagit de vesicules filles provenant

de [a transformation d'un scolex, flottant
dans le kyste hydatique)

Type2: Décollement partiel ou total des
membranes

Typed : Lésion focale solide

Type S : Lésion calcife (calcifications en masse)

Type CEl
TypeCE2
Type CE3

Type CE4

Type CES

Type CL (cystic lesion)  kystes simples sans aspect
pathognomonique d'échinococcose kystique,

qui peuvent étre d'authentiques kystes hydatiques
oule plus souvent des kystes biliaires simples en

zone non endémique.

Groupe 1 : ACTIF

Kystes en développement et kystes » 2 cm fertiles

Groupe 2 : TRANSITIONNEL
Début dela dégeneration, mais l reste encore des
protoscolex viables.

Groupe 3 : INACTIF
Kystes degénéres tofalement ou partiellement
calcifiés.[ls ne contiennent plus de protoscolex.

OMS : Organisation mondiale deJasanté,
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[1I-C.3 La tomodensitométrie (TDM)

C’est I'examen fondamental dés qu’une décisionutgicale est proposée car elle
permet une étude détaillée des rapports vasculdudsyste. Cette étude peut étre génée a
I’échographie par les cones d’'ombre engendrésegardlcifications.

Elle se pratique en contraste spontanée et avectim iodée intraveineuse. Les images sont
variables selon I'ancienneté et I'évolution du leydbnt la densité se situe entre 0 et 30 unités
Hounsfield. Bendib et al16] ont proposé une classification en 5 groupes, éalggur la
classification échographique de Gharbi, qui reflelie aussi I'histoire naturelle du kyste
hydatique.

La TDM est supérieure aux autres techniques d’imagk maniére indiscutable dans
la mise en évidence des calcifications. Ceci pediwgtenter le diagnostic dans les situations
difficiles (type IV pseudotumoral et le type | ligien pur).

En plus, elle présente un grand intérét dans laeglance du traitement médical et
chirurgical.
[1I-C.4 L'imagerie par résonance magnétique (IRM)

Ses indications sont peu nhombreuses. Il s’agitnéisfiement du bilan étiologique des
complications biliaires d’'un kyste n’ayant pas fatpreuve.

Elle n’a pas encore fait la preuve de son intéagétiqulier dans le diagnostic du kyste
hydatique. Sa limite réside dans I'impossibilité diemontrer la présence de calcifications
pariétales a cause de I'absence de signal de ogigmdepar cette technique.

Cependant, la spectroscopie par résonance magad8&gM) permet I'appréciation in
vivo de la viabilité des kystes hydatiques, quisnat pas mobiles avec la respiration comme
les kystes du cerved@d, 17], par la mise en évidence en intrakystique de gedactate,
alanine et pyruvate. Ainsi, la SRM jouerait un rdens le monitoring des lésions cérébrales
résiduelles ou des récidives sous traitement mediamns le futur, cette technique pourrait
devenir possible pour les localisations hépaticgtgsulmonaires et pourrait offrir une réelle

avancée permettant une meilleure sélection desdeskatraiter.
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IV-  Diagnostic différentiel
-En imagerie les types I, lll et V sont pathognangoies de I'’hydatidose.

Le probleme de diagnostic différentiel dans le ty@e pose aves les kystes biliaires, alors
que dans le type IV (forme pseudotumorale) le ddato differentiel avec une tumeur solide,
un abcés ou une masse inflammatoire pseudotumseatiiscute. Dans ces cas, la TDM est
utile au diagnostic par la mise en évidence deifaations pariétales et la sérologie
hydatique confirme le diagnostic. A noter qu'uneof#gie négative n’élimine pas une

hydatidose.

- En cas de sérologie hydatique positive le diatmoslifférentiel se pose avec
I’échinococcose alvéolaire. C’est une échinococcoeépatique due a une seule espece :
I'Echinococcus multilocularig15]. Au plan épidémiologique, elle sévit dans les oagi
montagneuses et froides (Europe de I'Est, Asie dudNCanada). L’h6te définitif est le
renard, plus rarement le chien et le chat. Lesshiiteermédiaires sont représentés par les
rongeurs sauvages. L’homme se contamine le plugesbule fagon indirecte (ingestion de
baies ou de végétaux sauvages comestibles sopdletes excréments du renard), parfois
directe (au contact des chiens et des chats). htigel chez 'homme est principalement
localisée dans le foie. La larve a un aspect paljgye, la cuticule est discontinue et la
membrane proligére s'infiltre dans le parenchymatique de facon anarchique. Le liquide
hydatique est remplacé par une gelée transpatentiiagnostic est souvent tardif au stade de
complications. L’évolution spontanée est fataletriaggement est chirurgical et repose sur une
hépatectomie partielle lorsque la maladie est is€al Un traitement médical antiparasitaire
postopératoire de deux ans est recommandé par ||O®de-ci ne préconise pas de
traitement médical préopératoire a I'exception megades bénéficiaires d’une transplantation
hépatiqud18].
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V- Les formes cliniques
V-A Les formes asymptomatiques

Dans ces formes, I'hydatidose est de découvertaitera 'occasion d’'un examen
morphologique, d’'une intervention chirurgicale re& pour une autre affection, a la suite
d’enquétes menées dans les pays d’endémie ou panfrine a I'autopsie. Ceci est di a la
chronicité de la maladie et a son évolution a lvag.b
V-B Les formes compliquées

Les complications sont inaugurales et révélatrizes 60 a 70% des cas dans les pays
en voie de développement, dans 15 a 20% en Euroid[2]. Elles sont de trois ordres :
mécanique (rupture, compression), septique et tex{par pénétration des produits toxiques
du liquide hydatique "poison hydatique" dans I'ornigane).

V-C Les formes évoluées

-La cachexie hydatique est due a une lente inttgitade I'organisme par le "poison
hydatique”. C’est une forme rare.

-L’hydatidose hépatique peut exceptionnellementvpgoer des Iésions irréversibles par
cholangite sclérosante ou cirrhose biliaire secmad&eule la transplantation hépatique peut

sauver ces patients.

-L’hydatidose hépatique maligne est exceptionnélie traduit la diffusion locale du contenu
kystique, a l'origine d’'une multitude de lésionstastatiques intraparenchymateuses donnant

un aspect en "mie de pain” caractéristique.

V-D Les formes topographiques
V-D.1 La forme hépatique
C’est la localisation la plus fréquente (50 a 70Rgut étre habituelle, longtemps

asymptomatique, ou compliquée (20 a 40% des fohépatiques).
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V-D.2 Les formes extrahépatiques les plus fréquerge

> La localisation pulmonaire

Le poumon est le deuxieme organe le plus fréquerniaiggint (25 a 40%).
C’est une forme fréquente chez I'enfant. Les test®logiques sont négatifs
dans les 2/3 des cas. L’atteinte isolée est souyemitive, rarement
secondaire a une rupture d'un kyste hydatique fpatdans le parenchyme
pulmonaire a travers le diaphragme. En cas derdisséion hématogéne, les
lésions sont multiples en "lacher de ballon".

» La localisation splénigue

Le kyste splénique (2 a 5%) est associé a une idpdat hépatique ou
péritonéale dans 20 a 30% des cas. Il est généatamique.

» La localisation rénale

C’est une localisation rare (2 & 5%), le plus sotpeimitive et unilatérale. La
fistulisation du kyste dans les voies excrétricegcompagne de coliques
néphrétiqgues et d'une hydaturie pathognomonique a@mission de petites
boules blanches ou des vésicules filles flétrie%peau de raisin”.

V-D.3 Les formes extrahépatiques inhabituelles etrgves

> La localisation osseuse

L’hydatidose osseuse est rare (0,9 a 3%) et affextealte jeune. Dans le tissu
osseux la larve ne s’enkyste pas et réalise unégpation vésiculaire diffuse
sans limite avec atteinte des parties molles. ¢faté vertébrale appelée "le
cancer blanc" est de pronostic grave.

» Lalocalisation cardiague

Elle représente 0,5 a 2% des cas. L’atteinte etasdans 50% des cas. Des
complications graves peuvent la révéler en casugtire intracardiaque: une
embolie pulmonaire pour I'atteinte du cceur droituat déficit neurologique
(accident vasculaire cérébral ischémique) pouodercgauche. La rupture dans
le péricarde est responsable d’'une péricarditeu@nblvers la constriction, voir

la tamponnade.
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» La localisation cérébrale
Elle se voit dans 1a 5% des cas dans les pays éligad C’est la forme de
I'enfant et de I'adulte jeune. Elle est responsatdecrises épileptiques et de
signes de localisation chez I'adulte, alors quezdtenfant elle se manifeste

par une hypertension intracranienne.

D’autres localisations, qui restent exceptionnellesit été rapportées dans la

littérature : cervico-faciale, pancréatique, muauel etc.
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VI-  Traitement médical du kyste hydatique

Jusqu’a 1977, date de la premiére utilisation arexes des dérivés benzimidazolés
chez I'homme [7], le traitement chirurgical était l'unique solutiohétapeutique de
I'hydatidose.

La mise au point d’'un traitement médical a appa@®#énombreux avantages pour
plusieurs raisons :

- L’hydatidose a E. granulosus est une maladiegoéna évolution lente.

- Il existe des contre-indications temporaires éfinitives a la chirurgie liées : au siege de
certaines |ésions d’'acces difficile, au terraincdetains patients et parfois aux longues listes
d’attente dans les hdpitaux de certains pays dielegdémie.

- La chirurgie curative par périkystectomie totalest pas toujours réalisable, avec une
mortalité opératoire qui n’est pas nulle, major@s lde la deuxieme et troisieme intervention
passant de 4% a 6 et a 2028]. Cependant, le probleme principal est lié a la m&nae qui
est en moyenne de 10% dans les 5 ans suivantVergon[2].

- En fonction des connaissances que nous avons dsoife naturelle de la maladie,
I'indication elle-méme d’un traitement chirurgicistématique semble discutable.

L’action scolicide du traitement médical a été dwab constatée in vitro puis
confirmée chez I'animal et tres rapidement ont piéliés les premiers résultats cliniques
intéressants du traitement par le mébendazole deuislbendazol§20].

La découverte de ce traitement médical et d’awdlesnatives thérapeutiques par la
suite, a amené une nouvelle ere dans la priseagelle I'hydatidose.

VI-A L’arsenal thérapeutique médical

Avant 1970, I'arsenal thérapeutique médical pohydatidose était composé par les
antipaludéens de synthese (la chloroquine, l'antpdiee puis le proguanil) et
I'antigénothérapie qui se sont soldés par des &¢aa22].

Aprés 1970, d'autres traitements apparemment plus ef&gasont apparus: le
Praziquantel (PZQ) et les Benzimidazole-carbamates.
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VI-A.1 Les Benzimidazole-carbamates

Depuis la découverte du thiabendazole en 1961 (émtuent non comercialisé en
France vue sa toxicit§23, 25], plusieurs dérivés benzimidazolés (BZD), représept¥ le
Mebendazole (MBZ), le flubendazole (FBZ) et I'Allwkzole (ABZ), ont été développés pour
traiter les maladies helminthiques.

Le mébendazole (MBZ) était le premier dérivé BZBtéepour le traitement de
I'hydatidose dans les années 1920 25]. Toutefois, en raison de sa mauvaise absorption
digestive responsable de taux sériques et intrigkyet faibles, I'efficacité thérapeutique
attendue n’était obtenue qu'a des doses élevéang(kf par jour) et pour une durée
prolongée de quelgues mois a quelques arfiée&4].

Par la suite, deux autres molécules du groupeé&adiéees : le FBZ et 'ABZ. Le FBZ
est un analogue para- fluoré du MBZ et il lui esnparable en ce qui concerne ses propriétés
antiparasitaires. L'adjonction de la molécule dmifla pour but d’'empécher sa tératogénicité
et son embryotoxicité. Malgré I'absence de tératami& observée chez I'animal, le FBZ
n'est pas donné a la femme enceinte par précactimme les autres BZD.

Au début des années 1980, I'albendazole (ABZ) swsiré nettement supérieur au
MBZ et devient le traitement médical de choix deytlatidose. Ceci est di au fait qu'il est
facilement absorbé et le taux sérique de son mit@laatif, le sulfoxyde d’albendazole, est
100 fois supérieur a celui du MBZ avec égalemem concentration intrakystique et une
efficacité supérieurf26].

VI-A.2 Le Praziquantel

Certaines équipes ont rapporté la supérioritd’aksociation thérapeutique ABZ-

praziquantel (PZQ) a l'utilisation de I'ABZ seul rcd agit en synergie avec 'ABZ en

potentialisant son action scolicidg7- 29]. Par contre, I'efficacité du PZQ seul n’est pas

démontrée[30].
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VI-B Pharmacologie
VI-B.1 Les Benzimidazole-carbamates
VI-B.1-a Mode d’action [24, 25, 31, 32, 33].

lls agissent par effet direct au niveau de la mambiproligére et de la paroi du kyste
avec augmentation de leur perméabilité entrainané wugmentation des défenses
immunitaires de I'hGte. Sur le plan biochimigues BZD provoquent Il'inhibition de la
fumarate réductase mitochondriale, la réductionrdnsport du glucose et une atteinte de la
phosphorylation oxydativ@figure n° 7 et 8).

L’action principale réside en une inhibition deskamblage des microtubules en se
fixant & lap-tubuline qui entraine une immobilisation puis umert lente des parasites
sensibles.

La résistance aux BZD, consécutive a une mutatemad-tubuline ou a un efflux
actif du médicament, est apparue chez I'animal deplusieurs années et incite a ne pas
négliger la possibilité de son émergence chez lihnemJusqu’a présent, aucune résistance
aux BZD n’a été décrite chez I’'homme. Nahmias etoaisidérent que la réponse négative au
traitement médical chez certains patients est dugednsuffisance thérapeutique plutdt qu’au
développement d’une résistance, puisque chez sesfgaun traitement répété par 'ABZ a

guéri la maladie.
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Figure n° 7 : particularité du cycle de Krebs dEssmitochondries de certains
parasites (empruntée {&2]).
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Figure n° 8 : exemple de sites d’action possiblastibarasitaires dans

Le métabolisme énergétique d’helminthes (emprudedd?2]).
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VI-B.1-p Structure chimique et caractéres pharmacologiques

Les molécules du groupe possedent une structuneiquee communéfigure n° 9):
accolement d’un noyau benzénique au noyau de lEmuté. La fonction carbamate prévient
I'inactivation de la molécule mére.

Figure n° 9: structure chimique des molécules du groupe Beidainole-Carbamate

Mébendazole (Vermox®) (empruntée[86]).

Flubendazole (Fluvermal®) (empruntée[de]).

Albendazole (Zentel®) (empruntée [39)]).




VI-B.1-p.aLe Mébendazole (MBZ)[24, 30-36].
C’est le méthyl 5 benzoyl-benzimidazole-2-carbamate

Pharmacocinétigue :

-Son absorption est médiocre puisque moins de 16% dlose ingérée est absorbée. Cette
absorption est améliorée par la prise du médicamentours d'un repas riche en graisses.
Une hépatopathie peut éventuellement modifier somtion (ainsi, certains auteurs pensent
que linsuffisance hépatocellulaire comme la chiales, pourrait diminuer les possibilités de

biotransformation de cette drogue et, donc, augenesain absorption).

-Sa demi-vie est d’environ 4 heures. Mais son faasmatique est faible pour la plupart des

auteurs :

e Pour une dose ingérée de 50 mg/kg/j en 3 prisesingtrée lors de repas riches en
graisses, Morris et al observent des concentratiémgjues situées entre 10 et 20
ng/ml, 4 heures aprés la derniere p[&4.

* Pour une dose variant de 50 a 113 mg/kg/j en &grisuder et al constatent des taux
sériques compris entre 25 et 112 ng/ml, 4 heuressdp derniere prig88].

* Pour une dose ingérée de 40 a 200 mg/kg/j en 8xpridryceson et al obtiennent des
concentrations, 1 a 3 heures apreés la derniere, giitsiees entre 20 et 258 ng/ml. Elles
sont nettement supérieures a 100 ng/ml lorsqueda duotidienne est de 200 mg/kg
[39].

C’est ainsi que les concentrations seériques du MBAt peu prévisibles, avec des
variations considérables entre 1 a 7heures aprdsrfaere prise et méme entre les patients
[39, 40].Elles semblent constamment basses a 8 h§@@gsaugmentées par la prise au cours
de repas riches en graisses, et lors d'une hydatidh@patique sévére ou d’hépatopathie

antérieure. Le taux plasmatique de ses métabelteimdétectable.

-Les concentrations kystiques du MBZ chez 'hommoet daibles (moins de 1ng/niB7]).
Pour Luder et al, il semble exister une corrélatemire les concentrations kystiques et

sériques 4 heures aprés la dose matijdale
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-Ensuite, le MBZ absorbé subit un effet de prenmassage hépatique et la majorité du
principe actif (90%) reste en fait dans la lumigtestinale et est éliminée dans les selles. Le

reste (10%) est excrété dans les urines.

Effets secondaires et contre-indicationg30, 42-44].

» Effets secondaires
-Des nausées, vomissements, diarrhées, douleunsnatmles sont décrits par tous les
auteurs, ainsi que des phénomeénes allergiques mjngobligeant pas a l'arrét du
traitement.
-A fortes doses, certains effets secondaires pe@enséveres :
» Hépatotoxicité : des hépatites cytolytiques (rammeholestatiques) sont
décrites. Elles sont dose-dépendante et révessabllarrét du traitement
» Toxicité médullaire parfois sévere, responsablendetropénie dans 5% des
cas, parfois de thrombopénie ou d’anémie. Cetteitéxest dose-dépendante,
et les anomalies observées sont réversibles &t'dur traitement
» Glomérulonéphrites : sont rares
> Alopécie avec repousse a l'arrét du traitement.

A cause des effets hématologiques et hépatiquesyrieeillance devra particulierement
s’opérer pour ces deux organes, ainsi que la fmmeBnale : hémogramme, bilan hépatique,
urée, créatinine et recherche de protéinurie tesidb jours, tout au moins pendant le premier

mois de traitement.

* Contre-indications
Le MBZ est contre indiqué chez la femme enceinteagson d’effets tératogenes et
embryotoxiques constatés chez l'animal. Chez lanfenen activité génitale, une

contraception, de préférence de type mécaniquegestsaire.

Mode d’administration et posologie

Le MBZ est commercialisé sous forme de comprimé&@ou de 500 mg et en raison
de son caractére insoluble dans 'eau, le MBZ &bsé&i par voie orale, en 3 prises et de

préférence au cours de repas riches en graisses.
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Dans I'hydatidose, sa posologie varie entre 13 86,4 mg/Kg/j dans I'étude
multicentrique de 'OM3$45], avec une posologie moyenne de 50 mg/Kg/j (poselotjisée

par tous les auteurs).

Les effets du MBZ dans la littérature sont incontta étant donné de nombreux
facteurs limitants, tels que la dose, I'age deseptt, la taille et la localisation des kystes,

ainsi que la durée du traitement.

Devant les résultats décevants obtenus a des deselies (50 mg/Kg/j), leMBZ ne
peut étre un traitement médical de premiére inbentie I'hydatidose. Il est actuellement une

alternative thérapeutique lorsque I'’ABZ est indisipée ou mal toléré.

VI-B.1-B.b Le Flubendazole (FBZ)

C'est un analogue para- fluoré du MBZ, le méthyl45luorobenzoyl)-1-4-
benzimidazole-2) carbamate, et il lui est compa&radh ce qui concerne ses propriétés
antiparasitaires et ses effets secondaires.

L’adjonction de la molécule de fluor a pour butrdjgcher sa tératogenicité et son
embryotoxicité. Mais, malgré I'absence de térabig#® observée chez I'animal, le FBZ
n'est pas donné a la femme enceinte par précactiome les autres BZD.

Il est commercialisé sous forme de comprimé derffCet sous forme de suspension
buvable de 2%. Dans I'hydatidose, la posologiedessO0 mg/Kg/j en deux prises, au cours de

repas riches en graisses.

VI-B.1-B.c L’Albendazole (ABZ) [24, 30].

Il s’agit du ((propylthio)-5-1, 4-benzimidazole-2arbamate de methyl. C’est le chef
de file des benzimidazolés. C’est un antihelminibigpolyvalent actif contre les nématodes
(vers ronds) du tube digestif, aussi bien a I'éthilte que larvaire. Il possede un métabolite

actif : le sulfoxide d’ABZ, et il présente sur l@ap pharmacologique de nombreux avantages.

Pharmacocinétique :

-Il est faiblement absorbé aprés administrationeor8a prise au cours des repas riches en

lipides améliore sa résorption et sa tolérancestiige
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-Son métabolisme est intestinal et hépatique edwida la formation d’'un métabolite actif, le
sulfoxyde ABZ, dont le pic plasmatique est attemot bout de 2 heures. Pour des doses
ingérées de 10 a 14 mg/Kg/j :
» Pour Morris et aj46], les pics de concentrations sont a peine infé&iaur000 ng/ml.
* Rossignol et a[47] constatent des concentrations d’ABZ sulfoxideégtientre 420
et 460 ng/ml.

» Pour Saimot et g48] elles sont en moyenne de 716 ng/ml 2 heures &ppEse.

-Les concentrations plasmatiques d’ABZ sulfoxidetsdonc excellentes, environ 100 fois

supérieures a celles obtenues avec le Mébendazmdepeur une posologie 5 fois inférieure.

-Les concentrations kystiques d’ABZ sulfoxide sdatjours supérieures a 100 ng /ml
[47, 49] et I'obtention de I'équilibre entre les concetitras kystiques et sériques nécessite
un temps défini assez long. Ainsi, Morris et[49] constatent un rapport concentration
kystique sur concentration sérique de 1/5 aprésmois de traitement significativement

supérieur a celui constaté apres seulement 36 hidarzaitement.
-L’ABZ a une demi-vie d’environ 8 heures et s’élimiprincipalement par voie biliaire.

Effets secondaires et contre-indications

» Effets secondaires
Comme avec les autres molécules du groupe, soat\@ss:

» Des troubles mineurs: nausées, vomissements, héesr douleurs
abdominales, céphalées, vertif@4).

» Rarement : une hyperthermie et/ou rashs cutanéadaidtion du traitement
[24, 45]. Une alopécie avec repousse des cheveux a larrétadament se
rencontre avec une fréquence de 2 348/ 45, 48, 50, 51].

» Une hépatotoxicité : elle survient dans 15% powr digses habituelles de 10 a
15 mg/Kg/j. Elle est de type cytolytique, occasiellement cholestatique et
régresse a l'arrét du traitemda8, 50] Pour Wilson et al, I'arrét du traitement
s’'impose en cas de cytolyse hépatique avec undadransaminases dépassant
les 200 a 300 UI/I[52].
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» Une toxicité médullaire est décrite chez I'animat ehez 'lhommd24, 45,
48]. Dans la série de HortdB0], une neutropénie est retrouvé dans 2,4%, elle

est régressive aprés I'arrét du traitement.

La toxicité hépatique et médullaire de 'ABZ renécessaire une surveillance des
transaminases et de I'hémogramme toutes les 2 semapour la plupart des

auteurs.

» Contre-indications
L’ABZ est contre-indiqué chez la femme enceinter@son de ses effets tératogénes
et embryotoxiques constatés chez I'anif3al 47].

Il est contre indiqué aussi chez I'enfant de maoies8 an$3].

Mode d’administration et posologie

L'’ABZ est commercialisé sous forme de comprimé blrade 400 mg ou de

suspension buvable de 10 ml a 4%.

Dans I'hydatidose, la posologie est de 10 a 12 gigén 2 prises ou a la dose d’'un
comprimé a 400 mg matin et soir au cours des repim deux protocoles : le premier
comporte des cures répétées d’'un mois avec desdsnbérapeutiques de 15 jours entre les
cures, le 2" comporte une administration continue pendant &n®e deuxiéme schéma,
approuvé par I'OMS, parait plus efficace que lesesuintermittentes qui seraient plus

profitables au parasite qu’a I'hgt].

VI-B.2 Le Praziquantel (PZQ)
VI-B.2-0. Mode d’action [24, 53]

Le PZQ augmente l'activité musculaire et provoque paralysie musculaire du ver
adulte d’E. Granulosus qui conduit au détachemestwérs des tissus de I'héte. Il entraine
également, par influx des ions calcium, des Iésiégamentaires qui activent les mécanismes
de défense de I'h6te et aboutissent a la destrucies vers. Sur la larve, son mécanisme
d’action est mal connu. In vitro, le PZQ inhibe Jésiculation des kystes hydatiques et
entraine des modifications importantes ultra-stmades au niveau des protoscolex qui

ressemblent a celles observées avec les BZD.
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VI-B.2-p Structure chimique et caractéres pharmacologiques

Le PZQ est un composé de la famille des pyrainquinoléines. Il s’agit du
2-cyclohexylcarbonyl-4-ox0-1,2,3,7 11b-hexahyditpyrazino(2-1-a) isoquinolingigure
n° 10).

Figure n° 10: structure chimique du Praziquantel (Biltricide@j(pruntée dg0]).

Pharmacocinétique :[24, 54, 55]

-Apres administration par voie orale a la fin dgsas, son absorption digestive est rapide.

-Le pic plasmatique est obtenu en 1 a 3 heurggeut atteindre 1800 ng/ml aprés une dose
unique de 50 mg/kg et il est dose-dépendant. texin effet de premier passage hépatique.
-Par contre les concentrations intrakystiques sahés in vivo chez 'lhommgs6] carle PZQ

ne traverse pas la membrane cuticulaire.

-La demi-vie du PZQ est d’'une heure et demie. Siomrétion est urinaire (70% de la dose

ingérée est éliminée dans les premiers 24 helEag)lus, il est excrété dans le lait maternel.

Effets secondaires et contre-indicationf24, 30, 54]

-Certaines manifestations cliniques mineures dégeudantes sont signalées fréquemment :
troubles digestifs, somnolence, céphalées et eartigPlus rarement, des manifestations

allergiques sont rapportées et qui sont liéescadage parasitaire.

-Il n’existe aucune contre indication absolue alQPZependant, il n'est pas recommandé

chez la femme enceinte.
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Mode d’administration et posologie

Le PZQ est commercialisé sous forme de comprimé0@emg. Sa prise est orale en

fin de repas.

Dans I'hydatidose, le PZQ est un puissant scolioidgs étant donné son action trés
faible sur la membrane germinative (par absencpadsage cuticulaire in vivo), il est utilisé
en association avec I'ABZ pour potentialiser sofetebcolicide a la dose de 40mg/Kg

pendant une semaine en préopéraidide 56}

VI-C Les études expérimentales et cliniques
VI-C.1 Les études expérimentales
Des études expérimentales, tout d’abord réaliséedis matériel hydatique, puis sur

des animaux et, enfin, des sujets humains, ontipatdiétudier I'efficacité, la tolérance des
différentes drogues aux doses hors AMM (autorisatie mise sur le marche), mais aussi de
déterminer la posologie et le schéma thérapeutiagaix dans le traitement de I'hydatidose.
VI-C.1-a In vitro
Action sur la vitalité des protoscolex

e LeMBZ:

L’action du MBZ et par extension du FBZ au niveas grotoscolex a été démontrée

par Morris et al pour des concentrations de 100h[Fj.

e L'ABZ:
Son activité protoscolicide est décrite par Chigredral[58] pour des concentrations
supérieures ou égales a 100 ng/ml apres incubdé@1 jours. Elle est confirmée par
inoculation intrapéritonéale a la souris.
Le MBZ et 'ABZ sont approximativement aussi efftess I'un que l'autre sur les
cultures d’E. Granulosus.

e LePZQ:
-Seul : montre une trés forte activité protoscdkcia de faibles concentrations : 20

ng/ml dans un délai plus court qu’avec I'Albendazslilfoxide[53].
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-Associé a I'ABZ : l'association d’ABZ sulfoxide 800 ng/ml avec le PZQ a 10
ng/ml, 20 ng/ml ou 50 ng/ml est plus efficace | protoscolex que chaque molécule
seule[59].

Action sur la membrane germinative et sur la croisgnce des kystes d’origine humaine

ou animale
» Elle est confirmée pour 'ABZ avec des concentragide 1000 ng/njb0].
« L’activité du PZQ sur la croissance des kystescestroversée. Pour Richards et al
[61], il ne posséde une action qu'a des concentrati@ssélevées de 1000 a 5000
ng/ml.

Passage a travers la membrane d’Echinococcus gramsius

La pénétration d’ABZ sulfoxide in vitro a l'intéur de kystes hydatiques d’origine
humaine ou de souris, est étudiée par Richardg@&2Ja Elle se fait par diffusion passive.
VI-C.1-B In vivo chez I'animal

Plusieurs espéces d’animaux d’'expérience sontség#idi principalement la souris
comme un excellent modéle d’hydatidose péritonéale mouton qui présente une similitude
avec l'infection humaine.

Action sur les protoscolex
 LeMBZ:
Gemmel et a[63] confirment I'activité protoscolicide du MBZ chee mouton a la

dose de 50 mg/kg/j pendant 3 mois.

 L'ABZ:
-Morris et al traitent 15 moutons pendant 6 senw@aeles doses de 3 a 20 mg/kg/j
avant d’effectuer des nécropsies pour études triicisrales et de la vitalité des
protoscolex. Un seul mouton présente des protascdlibles apres 6 semaines de
traitement. Chez 9 moutons, la vitalité avait é@upée avant le début du traitement
[64].
-L’ABZ diminue le risque d’'implantation des scolekx de développement de kystes,
apres injection de scolex vivants par voie intrapgéale a la souris, a la dose de
10 mg/kg/j pendant une semaine, lorsqu’il est daprés l'inoculatiof65].
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Le PZQ:
C’est un protoscolicide important. Son action eémdntrée chez la souris par
Marschall et a[66].

Action sur la membrane germinative et sur la croisance des kystes

Le MBZ :

-Heath et al en 197{B] sont les premiers a rapporter l'effet létal du MBir la
membrane germinative d’E. Granulosus a la doseOde@’kg/j per os pendant 14 a
21 jours chez la souris présentant une échinocequérstonéale.

-Ces travaux sont confirmés par I'équipe de Kammdf¥] qui décrit les
modifications ultrastructurales des kystes apréefdifs de traitement a la dose de 50
mg/kg/j chez la souris. Le nombre total de kystedeminué de facon significative par
rapport au groupe contréle et de nombreux kystesrsmpus.

-Le MBZ pénétre a l'intérieur du kyste par simpiffusion chez le raf68].

L'ABZ :

-Morris et al[64] observent des kystes flasques avec désorganisdégénérescence
de la membrane germinative en microscopie éleatmichez les 15 moutons traités.
-Taylor et al[69] rapportent I'efficacité de 'ABZ a la dose de 8®/kyg/j pendant

3 mois chez 27 souris (gerbilles) infectées, agdaction du poids parasitaire de 4,6%
et d'importantes modifications ultrastructuraledalenembrane germinative.

-la facilité avec laquelle le parasite peut réadiva partir de tres peu de matériel
parasitaire aprés l'arrét du traitement, est ateeptir Taylor et 469] et dépend de la
dose et de la durée du traitement. Ainsi, une néeigdeut se produire 3 mois chez la
souris apres I'arrét d’un traitement a la dose @eng/kg/j pour une durée de 2 mois.
Le PZQ :

Le PZQ, puissant scolicide, posséde une activit® iinoyenne sur la croissance des
kystes et sur la membrane germinative, d’ou l'i@téle son association a 'ABZ.
-Taylor et al démontrent chez la souris, la supgéale I'association PZQ-ABZ, aux
doses respectives de 500 et 50 mg/kg/j pendantais, sur chacun des traitements
pris de facon isolée apres inoculation intrapéétie[70].
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-Cependant, Richards et 461] retrouvent chez la souris des modifications
ultrastructurales de la membrane germinative &% dle 500 mg/kg/j pendant 21 a 30
jours (doses 10 fois supérieures a celles utilisbeg 'homme).
VI-C.1-y In vivo chez 'homme
 LeMBZ:
Il a été administré pour la premiere fois chezitmoe en 1977 par Bekhti et[al, 10]
avec succes chez 4 patients atteints d’hydatidégatigue.
A partir de ces premiers résultats, de nombreusuasitétudient la pharmacocinétique
et le mécanisme d’action du produit chez 'lhommky dose moyenne de 50 mg/kg/j
dans le traitement de I'hydatidose inopérable, dengprévention des récidives
postopératoires et en préopératoire dans la priévedu risque d’ensemencement
péritonéal peropératoire.
Les résultats sont bien moins prometteurs que obtenus chez I'animal.
» Concentrations efficaces
-Nous avons déja mentionné les faibles concentstiplasmatiques et
kystiques obtenues, corrélées avec la dose admmifif supra : VI-B.1-p.a)
-Pour Bryceson et dI71], I'efficacité antiparasitaire est corrélée a unxta
sérique de 100 ng/ml obtenu au minimum avec unes dpstidienne de
200 mg/kgl/j, dose pour laquelle la survenue d’sffsécondaires (toxicité
hépatique et médullaire) est plus importante.
» Action antiparasitaire
Chez 'homme elle est jugée par la vitalité paeastet I'étude ultrastructurale
qui ne sont pas toujours d’obtention aisée. Leseres morphologiques
(échographie, TDM) restent le moyen le plus repectible pour cette
appréciation.
-Luder et al[41], constatent chez 12 patients traités par le MBI4, dose de
50 mg/kg/j pour une période de 15 jours a 15 nawisnt l'intervention, la
présence de kystes vivants dans 6 cas et "probabtémivants dans les 6

autres, méme apres 12 mois de traitement.
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-Pour Bryceson et dIF1], chez 11 patients, la vitalité des kystes est \gFeu
chez 5 cas. Les 6 autres présentent des signdsggues et radiologiques
evidents de progression de la maladie (la vitalés kystes n’a pas été étudiée
chez ces malades) a la dose de 40 a 200 mg/kglape®6 a 48 semaines.
 LeFBZ:

» Concentrations efficaces
Son utilisation chez I'homme montre également ddda taux plasmatiques et
dans le matériel parasitaire. Il n’existe pas tatgode corrélation entre les
concentrations plasmatiques obtenues, la dose @&iram et I'efficacité[36,
72, 73]

» Action antiparasitaire
-Piens et a[72] administrent du FBZ a la dose de 31 a 93 mg/keyidant 10
jours en préopératoire chez 16 patients porteurgddtidose de localisation
variable, comparés a 7 témoins non traités.

% Chez les 16 patients traités, 6 ont des scolexntévat 10 ont des
scolex morts. Il n’existe pas de corrélation siigaifive entre I'état des
scolex et la dose administrée, ni avec la conceémtradu FBZ
retrouvée dans les membranes et dans le liquidatioye:. Cependant,

les concentrations les plus élevées correspondgied acolex morts.

X/

25

Chez les patients non traités, 4 ont des scoleantdvet 3 ont des
scolex morts.

Il n'existe pas de différence significative enteegroupe traité et le groupe non
traite.

% L’inoculation de scolex vivants a la souris enteale développement
de vésicules péritonéales dans 22% des cas du eyroape contre
58,6% dans le groupe non traité [(01). Aucune souris n'a
développé de vésicules péritonéales aprés inoonlde scolex morts

L’inoculation a la souris permet donc d’apportes geécisions plus fines sur

la vitalité des parasites.
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-Saimot et a[36] constatent chez 7 patients ayant pris du FBZ do&e de,
50 mg/kg/j pendant 2 a 12 jours en préopératombsénce de scolex chez 3
d’entre eux avec nécrose de la membrane proligéteur présence chez les 4
autres dont 3 avec membrane proligére intacteaget nécrose partielle.

Il n'existe pas de corrélation entre le degré dkiftzation, I'état de la
membrane proligere et la présence ou non des sdokms tous les cas, les

taux de FBZ dans le matériel parasitaire sont qualsi.

A de si faibles concentrations, aussi bien plasati gu’intrakystique, il est difficile

d’affirmer que I'altération des scolex soit liéses deux drogues (MBZ et FBZ).

e L'ABZ:

» Concentrations efficaces
Tous les espoirs se fondent sur les plus fortesardmtions sériques et
kystiques de son métabolite actif : I’'ABZ sulfoxide
-Morris et al ont étudié la pénétration intrakyaeqd’ABZ sulfoxide chez
2 groupes de patienfi49] :
Groupe 1 7 patients recevant 10 mg/kg/j pendant 36 heumgant
I'intervention (derniére dose de 5 mg/kg 4 heuremd.
Groupe 2 12 patients répartis en 9 cas traités par 1kghgén 2 prises
pendant 4 semaines et plus avant l'interventioenes cas traités par la méme
dose pendant 1 & 3 jours en préopératoire.
Un rapport concentration sérique sur concentraligstique de 13 % est
retrouvé pour le groupe 1 et de 22 % pour le groBpdJn traitement
préopératoire plus long (supérieur ou égal a ursjramnne des concentrations
kystiques et sériques significativement supérieures
-A la dose de 10 mg/kg/j, la plupart des patiemés@ntent une concentration
kystique en exces de 100 ng/ml qui est la conceotraninimale effectrice sur

les cultures in vitrg57, 58]
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» Action antiparasitaire
-Saimot et al[74] traitent 11 patients en préopératoire a la dose de
5 a 7 mg/kg deux fois par jour pendant 2 a 39 jgdesniere prise 10 a 12
heures avant l'intervention) et constatent :
% La présence de protoscolex chez 4 patients, avembnage
germinative intacte ou tres partiellement détruite.
% L'absence de protoscolex chez 5 patients avec nambgerminative
détruite.
% Les 2 autres patients présentaient un kyste coerp&it calcifié au
moment du traitement et avant l'intervention.
-Par la suite, Morris et dI75, 76] ont confirmé I'action de 'ABZ sur la
membrane germinative et les protoscolex chez I'hemiis ont constaté la
mort de la plupart des protoscolex et des modiboat ultrastructurales de la
membrane germinative chez les patients traitég@wppratoire par I'ABZ a la
dose de 10 mg/kg/j pendant un mois ou plus. La mestscolex est attestée
par lI'absence de développement secondaire de kyptes inoculation
intrapéritonéale du matériel hydatiqgue des maladdét®s a la souris.
e LePZQ:
» Concentrations efficaces
-Les concentrations sériques se situent entre 200£t ng/m[55].
-Les concentrations kystiques sont nulles chezniitme pour Piens et §6]
apres traitement a la dose de 75 mg/kg/j pendajuut® en préopératoire.
» Action antiparasitaire
-Henriksen et a]77] rapportent I'observation d’'un patient atteint d’ayidose
péritonéale diffuse, traité en postopératoire dipadn 7™ jour, pour 28 jours,
par du PZQ a la dose de 600 mg trois fois par (®44 mg/kg/j) puis a la dose
de 1500 mg/j, 14 jours avant et aprés la secortdevantion. Le kyste pelvien
enlevé contient quelgues scolex dont la moitié téerux sont vivants. Six

mois aprés la®intervention, aucun signe de récidive n’est observ
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-En traitement préventif préopératoire pendant dr§ a la dose de 25 a
30 mg/kg/j, Yao Ping Li et al dont le travail eapporté par Morris et §b3],
observent plus de 90 % de scolex morts au momelfihteFvention.
-Ces travaux ne sont pas confirmés par I'équipBides et aJ56] :
% L'étude est prospective, portant sur 15 patienttepos d’'un ou
plusieurs kystes de localisations variables :
Groupel 9 patients sont traités par 75 mg/kg/j de PZQ enres
de 10 jours dont le dernier jour coincide avec Hkller de
I'intervention.
GroupeZ2 6 patients non traités servent de témoins.
% Les criteres defficacité sont a la fois parasigdmes et
pharmacologiques :

v' Les résultats de I'examen direct des parasites tagts de
vitalité semblent prometteurs puisque 19 kystes2éusont
stérilisés dans le groupe traité contre 4 sur Xltdmoins
(p10,05), mais ne sont pas confirmés par l'inoculation
intrapéritonéale a la souris (11 souris saines38udans le
lot des malades traités contre 5 sur 15 chez hagite).

v' La méthode de dosage fluorimétrique ne détectel@dZQ
dans le liquide hydatique.
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VI-C.2 Les études cliniques

La plupart des études sont ouvertes, non contr@édstérogenes, portant sur des
groupes traités différents avec des criteres d'afité souvent variables d’'une étude a 'autre.
VI-C.2-a Les études cliniques sur les Benzimidazole-carbanest

Le Mebendazole

Les premiéres études sont promettey38& 79] Par la suite, d’autres études ont

démontré une efficacité inconstante du MBH, 71] (tableau 2).

Tableau n°2: études cliniques objectivant I'efficacité du MBh traitement curatif dans

I'hydatidose.
Bekhtietal | Kernetal | Brycesonetal | Braithwaite etal
[78] [79]. [71]. [40].
(n = 10) (n = 28) (n=11) (n=12)
Posologie
. 16 - 50 50 40- 200 40
(mglkgl))
Durée du traitement (mois) <1 _115 6-12 4-12 3-24
Durée du suivi (années) 1-3 <8 / /
Criteres
morphologigues :
-Guérison 0 8
-Amélioration 8 11
-Echec 2 9 7 12
Criteres
parasitologigues* :
Vitalité + / / 3/3 2/6

*: rapport de kystes vivants sur le nombre tdtakystes testés.
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En plus, les résultats de ses études cliniquesnaomitré que le MBZ présente une
efficacité inconstante, avec une réponse positimmifiution ou disparition des kystes) ne
dépassant pas les 35 % en traitement curatif. EQuceoncerne I'efficacité du MBZ en
traitement prophylactique préopératoire, 'abseteaécidive est difficile a établir sur de si
petites séries, tres hétérogénes.

Le flubendazole

Les résultats obtenus avec le MBZ peuvent étreapatés au FBZ, pour lequel peu
d’études cliniques ont été réalisées. Son effiéast €également trés inconstante.
-Nous avons déja rapporté les résultats décevaatsPidns et al[72] en traitement
préopératoire de 10 jours.
-Bouree et al80] traitent 3 patients porteurs d'une hydatidose Ipldtiavec des risques
d’échinococcose secondaire, par le FBZ a la dos@gdede 6 a 12 mois. lls rapportent
I'absence de signes d’échinococcose secondaire whgzatient, la diminution clinique et
radiologique des kystes pour le deuxieme et lali&ation des |ésions pour le troisieme avec
un suivi supérieur ou égal a un an.
-Quilici et al[81] rapportent le cas d’'un patient traité en préopéapar 3 cures de 15 jours
de FBZ a la dose de 2 g/j et dont les kystes ptéstdes signes de vitalité a I'intervention.
L’Albendazole

Il s’agit une fois encore d’études ouvertes, nomtiddees, pour la plupart hétérogenes

qguant aux indications de traitement, au suivi at@iteres d’efficacitétableau 3 et 4).
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Tableau n°3: études cliniques objectivant I'efficacité de BE en traitement curatif dans

I'hydatidose
Morris et al Todorov et al Horton Saimot et al
[76, 82] [83]. [50]. [48].
(n = 23) (n = 20) (n = 253) (n=38)
Posologie
(markalj) 10 10 10- 15 10- 15
Durée du traitement
(nombre moyen de 23 3 25 57
cycle de 28 ))
Durée du suiv
(mois) 44 - 72 12 - 18 6-41 /
Criteres
morphologiques :
-Guérison :% 22 30 28,5 43
-Amélioration :% 52 60 51 26
-Echec :% 26 10 20,5 31
-Récidive :% 22 / 13,8 /
Criteres
parasitologiques* :
Vitalité + 0/11 / 5/ 47 /

* : rapport de kystes vivants sur le nombre tdtakystes testés.
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Tableau n°4: études cliniques objectivant I'efficacité de BX en traitement prophylactique
préopératoire dans I'hydatidose

Morris et al [75, 76] Saimot et a[74].
(n = 16) (n=11)
Posologie

. 10a14

(mg/kglj) 10

Durée du traitement (jours) 7->30 2-39
Vitalité parasitaire

+ 3 (18,7%) 4 (36%)
_ 13 (81,3%) 7 (64%)

-Au vue de ces résultats, 'ABZ est efficace (gs@mi et amélioration) dans 70 a 80 % des cas
en traitement curatif, avec un taux moyen de reeidie 18% survenant en moyenne 26,1 a
31 mois apres l'arrét du traitement. La plupartcde récidives sont a nouveau sensibles au
traitement.

-l semble d'une efficacité supérieure a celle dBAVui n’est que de 35%.

-En traitement préopératoire prophylactique, 'AB® 65 a 80 % des protoscolex lors de
traitements d’une durée supérieure a un mois.

-l semble que lefficacité de I'ABZ est comparabtians les localisations hépatiques,
pulmonaires et péritonéales alors que les kystsuggparaissent moins sensitje4)].
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Etudes cliniques comparant ’'ABZ au placebo

Certains kystes évoluent spontanément vers l'irtiaiuet la mort. Plusieurs études
clinigues non comparatives se sont intéresséemi@rét de l'utilisation de 'ABZ dans
I'hydatidose. Nous avons retenu un seul essaiqelmicontrélé et randomisé comparant
I’ABZ au placebo. En 2001, Keshmiri et al [85] amumparé un groupe de patients traités par
’ABZ a un groupe témoin (placébo). Dans le groapatréle (placebo), sur les 4 patients, un
patient (25%) a présenté une améelioration. Paewa| dans le groupe traité par I'ABZ, 88%
des cas (15/17 patients) ont montré une amélioratioune guérison de la maladie (R03).
Etudes cliniques comparant les différents BZD

Pour comparer l'efficacité des difféerentes molésuties BZD, 'OMS a mené une

étude en deux phases :
-une premiéere phase ouverte, menée de 1982 a[45B4
-une deuxieme phase randomisée, de 1985 a[8887

Les résultats des 5 centres d’études cliniquesr{®Bdy, Sofia, Paris, Rome, Zurick)

sont rapportés par Davis et[db, 85].1l s’agit d’études non contrdlées.

> Premiere phasg@ableau 5) [45].
Entre 1982 et 1984, 121 patients sont traités piower hydatidose inopérable
pour la plupart et/ou sévere. Les sexes sont egatemepartis. Il y a 7%
d’enfants. Il s’agit de localisations : hépatiqu&9%), pulmonaires (11%),
autres (12%), plusieurs organes (38%). Une chieuagitérieure inefficace est
notée dans 58% des cas.
Dans cette étude, les criteres d’efficacité soriindéa lI'avance (cliniques,
morphologiques et tests de vitalité) et les effetsondaires sont notés:
% 85 patients recoivent du MBZ a la dose moyenne @eng/kg/j,
pendant une durée moyenne de 3 mois du traiterSemti, pour
50% d’entre eux, pendant plus d’un an, pour 25%aeh6mois a

un an, et suivi de moins de 6 mois chez les 25%me&s
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Le succés de ce traitement est noté chez 8 pat{émt$ et un
succes partiel chez 4 autres (5%). Aucun succes olgenu chez
39 % des patients.

% 6 patients traités avec le FBZ a la dose moyennad@Rg/| et suivi
de la méme maniere que pour le MBZ.
Un succés est noté chez seulement un cas préseuntant
échinococcose a localisation pulmonaire, mais awsuates dans

les autres cas ou il s’agissait de localisatiommti@ues ou autres.

X/
X4

% 30 patients traités par 'ABZ a la dose moyennd2l®& mg/kg/j, en
cures de 30 jours et répétées a deux ou troissepravec deux
semaines d’arrét entre les cures. Le suivi a égdant plus d’'un
an, pour seulement 26%, suivi entre 6 et 12 mois % et,
enfin, moins de 6 mois pour 37%.

Un succés est noté chez 5 des 30 patients (17%)n etucces
partiel chez 4 autres (13,3 %). Chez 23% des patigaités par
I’ABZ, aucun succes n’est note.

Dans cette étude, il a été seulement démontré ejleBZ était inférieur au

MBZ et a 'ABZ. En plus, 'ABZ semblait plus effice que le MBZ (avec

seulement une efficacité basse), mais un traitemdertrois mois n’était pas

assez long pour juger de l'efficacité. Par ailledigbservation des malades
pendant 6 mois est trop courte pour I'évaluatioral® des résultats, d’ou la
nécessité d’'une deuxieme phase d'étude, dans lagkeetraitement durera

pendant 6 mois et le suivi sera de 12 mois apréaitement.
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Tableau n° 5: étude multicentrique sur les Benzimidazole-caréizs (phase 1)
(Emprunté du Bulletinld@MS 1986[45]).
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» Deuxiéme phas@ableau 6) [86].

Entre 1985 et 1987, 176 patients sont randomisés ngaevoir un traitement

par 'ABZ ou le MBZ (le FBZ est retiré de I'étudsglon 3 criteres majeurs :

I'age (plus ou moins 40 ans), I'état général (bammauvais) et la localisation

des kystes (foie, poumon, autres, mixtes). 145 pttipeuvent étre évalués a

la fin du suivi, 33 d’entres eux n'ont pas ététésisuffisamment longtemps

pour étre inclus dans I'évaluation finale.

Sur les 112 patients restants, et qui sont desdtgslatidoses inopérables,

d’échecs a la chirurgie ou de traitements médi@igrieurs ou d’hydatidose

de localisations multiples :

7
L X4

45 patients traités avec le MBZ a la dose totaletidienne de
1,5 g/j la premiere semaine, 3 g/j la deuxieme seenet 4,5 g/j les
six mois suivants (la moitié de cette dose cheafdist). Certains
cas ont bénéficié d’'un traitement plus long pendarnt mois, en
fonction des investigations cliniques.

Sur 22 cas traités par le MBZ, 14% de résultattabts, 64% avec
un effet favorable et 23% sans changement.

Ces résultats semblent étre identiques a 6 mdisaiement, a ceux
obtenus a 3 mois dans la phasel.

67 patients traités par 'ABZ a la dose de 10 m/&gus forme de
4 cures d’'un mois avec une fenétre thérapeutiquEsdeurs entre
chaque cure (5 mois Y2 au total). Il faut noter quentre a traité
tous ses patients de facon continuelle, pendand trwis sans
intervalle d’arrét (3/4 de la dose totale recomném)ddans le but
de raccourcir I'hospitalisation.

Sur 46 cas traités par 'ABZ et ayant bénéficiéndsuivi de 12

mois, 39% ont donné des résultats brillants, 39%c aeffet

favorable et 22% sans changement visible.
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Tableau n° 6: étude multicentrique sur les Benzimidazole-caréies (phase 2) (emprunté
du Bulletin de 'OMS 198936]).
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Il faut noter que le MBZ produit proportionnellenigrius de succes dans les
échinococcoses hépatiques (80%) par rapport a I' 826).

Plus de 50%des kystes pulmonaires ont bien répauudeux traitements. Des
succes ont été rapportés aussi pour d’autres sati@mins comme la rate, les reins, le
cerveau, le pelvis et la cavité abdominale.

Il n'existe pas de différence entre le traitemeatrdis mois en continu et celui
de 5 mois % en discontinu, mais ce derniebesucoup mieux tolére.

Les effets secondaires sont a peu pres partageslestdeux traitements (18% avec
'ABZ et 20% avec le MBZ). L'effet le plus communste I'élévation des
transaminases ayant amené a l'arrét temporaireadterhent dans trois cas. D’autres
effets ont pu étre constatés, mais de facon phes(duleurs abdominales, alopécie,
signes gastro-intestinaux, céphalées, hyperthestriemnolence).

La plus sérieuse des complications ayant abotdird@t du traitement fut, dans
le groupe MBZ avec 2 cas de choc anaphylactiqueekation avec la rupture du
kyste.

Dans le groupe de I'ABZ, dans un cas, une pousgéredl’urticaire et un
prurit ont amené a I'abandon temporaire du traitem®n a pu constater, seulement
dans le groupe de I'ABZ, une leucopénie et un rogédnie.

Tout traitement avec I'un de ces produits doit dareccompagner d’une
surveillance constante des plaquettes, des lelEpeytdes transaminases.

En conclusion, cette deuxiéme phase de I'étude démaue I'ABZ est
généralement plus efficace que le MBZ. Il n'étmt évident que le traitement avec
le MBZ pendant 5 ou 6 mois était supérieur a lae qlus courte de trois mois. Le
traitement avec ’ABZ sur une longue période apipgmaduire plus de succes que le
traitement plus court (39,1% contre 16,7%). ll@@montré et confirmé que le suivi
nécessaire pour une évaluation objective de l'afiié du traitement par les BZD
serait finalement de 12 mois.

La réponse au traitement est frequemment imprdeisiDans un cas, trois
mois de traitement avec le MBZ produit un aboutiset réussi, alors que dans

d’autre cas identiques avec 6 mois de traitemerra changement dans les kystes
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n'a été noté. Donc le traitement devrait étre iidlialisé pour chaque patient, en
fonction de la réponse a la chimiothérapie, le @&xéussite cliniqgue et amélioration,
les dommages kystiques visibles et la fréquenceairité des réactions secondaires.
Par ailleurs, les patients ayant une hépatopatbivent étre traités avec des doses
plus basses.

Etudes cliniques étudiant 'ABZ en traitement adjuvant a la chirurgie

4 études cliniques comparatives ont étudié l'intdel’'utilisation de 'ABZ en
préopératoire pour diminuer le risque de récidieasse basant sur le nombre de
kystes viables au moment de I'opération (tableg@7))

La premiere étude, est un essai contrélé random@a&isé par Gil-Grande et al
[88], a comparé les résultats de trois groupes denpatiein groupe a recu 'ABZ en
préopératoire pendant un mois, le second pendardi8 et le dernier groupe n’a pas
recu de traitement préopératoire. Les résultaterdtaen faveur du groupe traité
pendant trois mois. En plus, le groupe traité pehda mois en préopératoire avait
une meilleure efficacité que celui qui n’a recuautraitement médical.

Par la suite, Wen et al et Aktan et[8D, 90], par des essais prospectifs
contrélés, ont montré qu’un traitement cycliqueddmois (un mois de traitement avec
une fenétre thérapeutique de 10 jours) et un ingte continu de 3 semaines en
préopératoire par I'ABZ, respectivement, ont emgamoins de kystes viables au
moment de I'opération par rapport aux malades Gpéu n'ont pas été traités
médicalement.

Enfin, dans un récent essai controlé randomisénk8téc et al[91] ont
rapporté qu’il y a statistiquement moins de prodbesc vivants au moment de
l'intervention chez les patients qui ont recu d&BE pendant 3 semaines en
préopératoire par rapport a ceux qui n‘ont recwauraitement.

Etudes cliniques étudiant 'ABZ en traitement adjuvant a la PAIR (ponction,
aspiration, injection, reaspiration)

Avec I'évolution du traitement du kyste hydatique fdie et I'apparition de la
PAIR qui a été codifiee a partir de 1986, des é&uwdi@iques se sont intéressées a la

place du traitement médical combiné a la PAIR. iébuet al (tableau 7]92] ont
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compare l'efficacité de la PAIR associée au tragetmeédical par 'ABZ a celle de la

PAIR seule ou de 'ABZ seul. Cette étude était un essadomisé, et I'efficacité a été

évaluée par la taille et la morphologie des kysiefimagerie avant et apres
traitement. Dans cette étude, la PAIR était de fipérieure au traitement médical
seul. En outre, la PAIR combinée a 'ABZ a entraim& diminution plus importante

de la taille et du volume des kystes que la PAIR se 'ABZ seul (p<0,05).

Tableau n°7Comparative Clinical Trials Studying the Role ob&hdazole as Adjuvant to

Surgery or to Percutaneous Treatment for Cystigriecoccosis (emprunté da7]).

Study Characteristics Treatmant Study Population
Intention-
Follow Up Li-
After Treat Evaluahie
First AuthorYear Study  Localization of Duration of Treatment (ITT} Patients
Type Cystis} Comparison Treatmentis} (months) Patients lewstal®

Burgery with or without albendazole

Gil-Grande/1 #LRCT Liver, abdomen ALB 3 months + 3 months vs NR 66 17T ve
SUTEEry ve 1 month vs 18 vs
ALE 1 month + na therapy 16
SUTEErY v
surgery alone
Wen H 1894/ Prospective Liver, abdomen ALB + surgery 3 courses (30 days NR MNA 21 [34]
controllad V5 BUTEery on-therapy and 10 V&
nonrandomized daye off-therapy) B [111]
Aktan/1 0996/ Prospective Liver ALB + surgery 3 wesks preoperatively NR MNA 20 [36]
controllad V8 SUTEery VB
nenraniomized 41054]
StankovieZH0SRCT Liver ALRB + surgery 3 wesks precperatively 24 i 30 vs 30
V5 BUrEETY

Other albendazole studies

Khuroo | HEVRCT Livar ALE vs 8 weeks. In the ALB + 320 I0vs 10 10 [11] vs
ALE + PAIR PAIR, PAIR was ve 1 10 [12] ws
vs PAIR performed on 10th day 1t f10)

ol ALB treatment

Ehoroo' |94 TRCT Liver ALE + PAIR B wesks. In the ALB + B-24 i 25 vs 26

V5 SUTERIY PAIR, PAIR was

performed on 10th day
of ALE treatment

ROCT, Rondomized controlled trial; ALB, albendozole; ITT, infention-fo-treaf; MER, mebendazole; NA, nonapplicable; NR, noi
reporied; PAIR, “punciwre, aspiration, injection, and re-aspirafion” fechnigue,

* Numbers presented in brockeds | | throsghow! the fable ore numbers of freated cysis.

% ALR plug PAIR trealmend led fo the most significant decrease in eyate’ size and velume af the end of study (P < 0.05),

= Complicalions such o= fever, writcaria withou! anophylexis, and simple ruplere ond expectoration of pulmenary eysts withood
subseguent infeciion, were nof congidered Berious.

= When milder complications such a8 urticaria, fever, fransient hypotension, or need for prolonged drainage were taken into aecound,
the resulf was 8725 vs 21 /25 (P = OLO0TL

"P < (0L

IP = 065
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Tableau n°7. continued
Treatment Cutcomes Toxicity
SBarious Cyst-
Relate
Complications: Toxicity That
Infection, Any Toxicity Led to
Anaphylaxis, Racurrence- Due to Albendazole Disconlinuation
Buooess Improvemant Failura Hilisry Hupture® Relapzes Treatment of Tharapy
116F17 (84% v= MNA |1/17 (8%) vs & NR NR 66% had raised liver (9%} ITT
13618 (72%) vu 18 (28%) vs & SILEVTHEE patients
Be16 (B0 16 (50 vizhle Lhat
nonviable cysia] received
removed oysts] ALB
2704 (T8%) va (734 (21%) ve 487 [0/3d (%) vs NR NR Approximately in NR
A1 (219%) 111 {43%:) with A0TL (R 0% of palients
with necrotic degenerating with normal mild toxiciky
cyst wall] cyst wall] evst wall]
115836 (4300 v NA 20035 (BT%:: va NR NR L (54 ve 0
L LG (2050 4354 (B [ SR
nonviable viable cysts]
ryets]
111730 (3T%) v= HIB/30 (B0} v [ 1500 (%) vsTH 12 W30 ve W15 (08e) ¥
15030 (507 B3 (2TRN 20 (22%3) crsts Qa0 10
nenviable cysts cysts with with alive
“disturhed” protoscoleces
viahility
12711 (1B va MNA [S11 (32T va V10 (0% w8 NH L1010 ws L
1212 (100%) va 012 (%) ws L0 (1090 va 2/ 510 (B0 v8
10V10 { 100531 OV L (] 10 (2% 1020
In ZXE5 va NA NA W25 (12%) ve a5 ve V25 NR NR

1825 the cysts
disappeared at
end of therapy

Ak (12w

VI-C.2-p Les études cliniques sur le Praziquentel

Le PZQ possede une bonne activité protoscolicidies s@n action sur la membrane

germinative et sur la croissance des kystes estitédis. Son utilisation chez I'homme n’a pas

permis d’affirmer son efficacit§56]. Certaines équipes ont rapporté la supériorité de
I'association thérapeutique ABZ-PZQ a I'utilisatida I’ABZ seul car il agit en synergie avec
I’ABZ en potentialisant son action scolicifi&7- 29].
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VI-D Place actuelle du traitement médical dans I'asenal thérapeutique de I'hydatidose
[2, 3, 7].

La multiplicité actuelle des moyens thérapeutigsesléve la question de leur place

dans la prise en charge des malades. Celle-ci danepays a I'autre en fonction du profil

épidémiologique et du niveau socio-economique.

Le traitement médical trouve sa place dans I'hygltete multiple et disséminée, en cas

de contre indications aux autres méthodes (sujefsrables etc.) et enfin il peut encadrer le

traitement chirurgical ou la PAIR afin d’éviter lecidives.

Actuellement il y a des indications bien codifiées

Pour les kystes hydatiques du foie disséminésdétigose péritonéale disséminée et
en cas de contre-indication a la chirurgie : légraent ne peut étre que médical.
L’ABZ est le traitement de référence. La dose recamdée est de 10 a 15 mg/kg/j en
deux prises sans dépasser 800 mg/j pour une dptéeate de 3 a 6 mois, ce qui
correspond a 3 ou 4 cures de 28 jours séparéedepantervalles libres de 14 jours.
Un schéma thérapeutique continu est approuve Qa3 et semble plus efficace pour
certains auteurs.

Le MBZ est une alternative thérapeutique lorsqUeBZ est indisponible ou mal
tolére.

Pour les KHF superficiels sous-capsulaires expasamisque de rupture, le traitement
est chirurgical a ciel ouvert. Un abord ccelioscapi@ssocié obligatoirement a un
traitement médical pourrait constituer une alteveat

Pour les KHF volumineux (> 10 cm) : La PAIR assecad traitement médical a tres
peu de place dans ce type de kyste vue ses maasaitats. Le traitement reste donc
chirurgical et gagne a étre encadré par un tramnémedical dont la durée n’est pas
consensuelle. Cependant, certains auteurs ontrélales protocoles en fonctions du
siege et du type des kystes, du type du traitet@nirgical (conservateur ou non) et

des circonstances peropératoires (kyste compligpéjre peropératoirg94]. Ainsi,
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» Dans 'hydatidose hépatique :

% Kyste intact, viable, confirmé par la sérologidBZ devrait étre
commenceé au moins un mois avant l'intervention, iatiné le
jour de l'intervention 4 heures avant la chirurdi®. postopératoire,
'ABZ est pris en continu pendant 2 a 3 mois. Gatément post
opératoire peut durer 5 mois si le kyste contiezg grotoscolex
viables et doit étre ré-administré le plus t6t ues aprés

I'intervention.

X/
X4

» Kyste compliqué (infecté, rompu) nécessitant unteriention
chirurgicale en urgence, I’'ABZ devrait étre admirdsau moins 4 a
7 jours avant I'intervention, y compris le jour Kiatervention, et a

poursuivre jusqu’a 6 mois en postopératoire.

X/
X4

» Kyste intact, séronégatif, 'ABZ doit étre commengge semaine
avant lintervention. Si l'origine parasitaire esbnfirmée au
moment de lintervention, un traitement médical tppgratoire de
trois mois est indiqué en cas de traitement chicafgconservateur
et qui sera prolongé si nécessaire (en cas de watiph). Par
ailleurs, en cas de chirurgie radicale a kystecintke traitement
meédical sera limité a la période préopératoire.

> Dans I'hydatidose pulmonaire :

Il est admis que le traitement médical préopératair long cours augmente les
complications (rupture). Certains auteurs le cargidt inutile et ne le
recommandent que pour les kystes de moins de 6tcem €as de lésions
disséminées.
% Gros kyste a sérologie positive, 'ABZ est admirfisau moins une
semaine avant l'intervention, et a poursuivre pehdaa 3 mois en
postopératoire en fonction des constatations peatpée (2-4

semaines si kyste intact).
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% Kyste rompu et kyste négligé avec sérologie pasitivn traitement
d’ABZ de 6 mois voir plus est recommandé durarsiuiei.

% Kyste intact avec sérologie négative (diagnostichydatidose
incertain), on peut commencer 'ABZ 4 jours avaiwtérvention,
pendant le jour de l'intervention et le poursuipendant 1 a 3 mois en
postopératoire en fonction des constatations peatgees.

» Autres localisations du kyste hydatique
% L'ABZ est recommandé un mois avant l'interventidrpeursuivi 3 a 6

mois en postopératoire en fonction de I'exploratbirurgicale.

*
o

En cas de situation imprévue, lorsque le diagnostidihydatidose est
établi au moment de l'intervention, ’'ABZ doit E&icemmencé des que
possible en postopératoire, et continué pendané®ais en fonctions
des circonstances peropératoires (kyste intactpupimfecté etc.)
» Chez les enfants
Les mémes indications et les mémes protocoles hae kadulte, aves des
résultats meilleurs et une bonne tolérance.
» Dans les zones endémiques
Lorsque les interventions répétées sont resporsdhlaee hépatite chronique,
les patients ne peuvent recevoir de 'ABZ en dasmalurée usuelles.
Le PZQ seul ou associé a 'ABZ a dose réduite paetune alternative.
* Pour les types IV et V (CE4 et CES): une abstentlmrapeutique est justifiée en
dehors d’'une complication évolutive possible marer
* Les KHF de taille entre 5 et 10 cm et de typ€EL) ou Il (CE3a) sont traités soit
par chirurgie, soit par une PAIR, encadrées partratement médical. En cas de
PAIR, le traitement médical est prescrit pour uneéd variable selon les auteurs de 4
jours, 3 semaines, 4 semaines et rarement deux avaist la ponction, et il est
poursuivi le plus souvent deux mois apres.
Pour les kystes de méme taille mais de type IlIACHa chirurgie associée a un

traitement médical garde une place privilégiéerppport a la PAIR.
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* Pour les kystes entre 3 et 5 cm, le traitement caégieut étre privilégié en tenant
compte de sa topographie (les localisations ossergqmndent mal au traitement
médical).

* Les kystes asymptomatiques de moins de 3 cm coestiune nouvelle entité clinique
de plus en plus fréquente. L’abstention thérapeaatigjattitude<< wait and watch>>)
est justifiée avec un suivi échographique toustlesois pendant les deux premieres
années.

VI-E Résultats et suivi [2, 3, 7]

Le délai optimal pour I'évaluation définitive deefficacité du traitement reste non
précisé. L'OMS a recommandé un minimum de 12 mois pine évaluation objective. Cette
évaluation peut étre basée sur des critéeres césiggérologiques, morphologiques et sur des
tests de vitalite.

En fait, la clinique (amélioration ou disparitioeslsymptomes) est non spécifique, et
la sérologie est peu contributive puisque, mémet,mer kyste hydatique peut rester
antigéniguement actif et stimuler le systeme imraurg de I'hote.

La certitude de la viabilité des kystes est obtepareles tests de vitalité (activité en
"flamme”, coloration vitale, digestion enzymatiqet l'inoculation a des animaux de
laboratoires). Ces tests nécessitent du matérgatigue et ne sont pas de pratique coutante.
C’est ainsi que les criteres morphologiques obteauséchographie et/ou a la TDM
représentent, apres les tests de vitalité, le mdgeplus reproductible d’appréciation des
effets de la thérapeutique.

Deux principales études se sont penchées sur Ysmales critéres radiologique de
I'efficacité du traitement médic#®5, 96] Les modifications observées peuvent étre soit :
» Des modifications sur la taille du parasite
» Diminution progressive de la taille du kyste.
» Collapsus kystique.
» Disparition complete du kyste.
» Image résiduelle cicatricielle.
* Des modifications de la paroi

» Diminution de la tension du kyste.
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» Décollement de la paroi (signe du nénuphar).
» Apparition de calcification.

* Modifications intrakystiques
» Diminution du nombre des vésicules filles.

» Densification ou augmentation de I'échogénicitéakystique.

Le traitement médical entraine une guérison dafs, 3the amélioration dans 40 a
50% et une absence de réponse dans 20 a 30%. x edautcidive est estimé a 10%. Ces
récidives surviennent habituellement au cours d&®T4 ou la 3™ année et sont le plus
souvent sensibles a une nouvelle cure d’ABZ. LeBlenes résultats sont observés chez les
sujets de moins de 20 ans, porteurs de kystes titespéailles, sans vésicules filles ni
calcifications périphériques et évoluant depuismaale deux ans. La localisation du kyste
parait avoir peu d’influence sur I'efficacité daitement meédical, et semble que les kystes
péritonéaux, pulmonaires ou hépatiques dispardipbes facilement que les kystes osseux et

Cérébraux.

Le risque de survenue de récidive nécessite uneiiance clinique, sérologique et
morphologique. Le rythme et la durée de surveibame sont pas bien codifiés. Il est
préconisé, en zone d’endémie, une surveillance selte pendant 2 ans, puis annuelle

pendant au moins 5 ans étant donné la constatdicas de récidives tardives.

Les limites du traitement médical au long coursders dans son co(t et sa tolérance.

Ainsi, les deux tiers des patients présentent ansnm effet secondaire :

- Une hépatite toxique est notée dans 15% destcagpese 'arrét du traitement une fois sur

trois.
- Un risque de neutropénie de 1,2%.
-Une alopécie retrouvée chez 2,8% des patients.

-Il faut porter une attention particuliere aux damuk abdominales (5,7%), parfois aigués et

fébriles pouvant évoquer une possible fissuratiokyste.
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VII-  La prévention [5, 15, 97]

Sur le plan socio-économique, la maladie est todgetise aussi bien pour le malade
que pour I'Etat. D’apres des études approximatilessfrais de prise en charge médicale sont

estimés a au moins 15.000 dirhams par malade.

Le meilleur traitement demeure préventif. Ainsis seesures simples peuvent aboutir
a I'éradication de cette parasitose, tout au mairen limiter la prévalence (éradication en

Islande, a Chypre, a Malte ; prévalence diminuélauvelle-Zélande).

En plus des mesures individuelles d’hygiene (laveigdésinfection des mains, lavage
soigneux des légumes et fruits destinés a étre @sarmyis), des mesures préventives peuvent
intéresser soit I'hdte définitif soit I'nbte inteédiaire.

* Interventions sur I'hote définitif :

» Les chiens domestiques vermifugés par le PZQ ada de 5 mg/kg toutes
les 4 a 6 semaines.

» Aprés traitement par le PZQ, les matieres fécaleiwedt récoltées et
éliminées pendant 2 & 3 jours.

» Les chiens errants doivent étre abattus.

» Interdiction d’accés des carnivores aux abattoirs.

* Interventions sur les hotes intermédiaires :

» L’abattage du bétail doit subir un contréle vétaniea et les abats porteurs
d’hydatides doivent étre incinéres.

» Lutte contre I'abattage clandestin.

» Education de la population sur la non-distributidas abas crus aux
carnivores.

» Enfouissement, collecte ou destruction des cadaeeaminants.

» La vaccination de I'h6te intermédiaire (vaccin EG95ourra aider dans
I'avenir I'éradication de I'hydatidose.
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CONCLUSION

Jusqu’a nos jours, le traitement radical de I'higitee reste chirurgical. Toutefois, le
traitement médical constitue une alternative théwdigue intéressante des patients
inopérables, des hydatidoses multiviscérales etédimées, et trouve son intérét dans la
prévention des disséminations secondaires et dabv&s en encadrant un acte opératoire ou

percutané.

Cependant, méme si une premiére évaluation desstilitiques donne I'impression
que toutes les questions concernant l'utilisatiantrditement meédical dans I'hydatidose ont
été répondues, le contraire peut étre vrai. Leslteds de ces études ne peuvent pas étre
généralisés ou extrapolés a tous les groupes dmdewlcar il y avait une variabilité dans la
définition de la réussite du traitement, dans déeslisations des kystes et de I'état général des

patients entre les différentes études.

Dans l'avenir, d'autres études contrblées seronessaires pour définir I'indication du
traitement médical chez les malades asymptomatiqugseu symptomatiques en comparant
ce traitement médical au placebo. En plus, ceraigeestions cliniques doivent étre

approfondies :

¢

% Est-ce que l'association albendazole-praziquarstes@périeure a l'albendazole quand
l'efficacité et la toxicité des médicaments soigg®s en compte.

% La supériorité de l'albendazole sur le mébendadné: que suggerée par quelques
études, ne doit pas étre considérée comme ceedmkimiere des données actuelles.

s Enfin, il faut comparer I'association albendazblAIR avec l'albendazole /chirurgie

en se concentrant sur les résultats a court etgateyme.
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RESUME
Titre : Le traitement médical du kyste hydatique
Auteur : Mme Imane Benhamdane

Mots-clés :hydatidose, traitement médical, albendazole, priiwe.

Le kyste hydatigue est une anthropozoonose cosit®pdlie au développement

tissulaire chez ’lhomme de la forme larvaire d’eenta du chien : 'Echinococcus granulosus.

Son traitement radical reste chirurgical. Touteftestraitement médical constitue une
alternative thérapeutique intéressante des paiigoperables, des hydatidoses multiviscérales
et disséminées, et trouve son intérét dans la ptévedes disséminations secondaires et des

récidives en encadrant un acte opératoire ou Eeréut

Cependant, I'efficacité de ce traitement meédiaahdure incertaine et les protocoles
thérapeutiques ainsi que les modalités de surmedlaestent non codifiés, ce qui nous a

poussés a mener un travail sous forme de revuéétature afin de clarifier ce sujet.

Aprés une recherche bibliographique, nous avorenuekes études cliniques les plus
pertinentes ayant comparé 'efficacité des diffegsmmolécules disponibles, et étudié I'intérét

du traitement médical en situation adjuvante atetreent chirurgical ou percutané.

Les résultats de ce travail montrent la place ditetment médical dans la prise en
charge de I'hydatidose, et plus précisément, |&sogpté de I'Albendazole sur le placebo
pour les patients symptomatiques inopérables. Dg pla été démontré que c’est un adjuvant
précieux pour la chirurgie ou le traitement perngtaCependant, certaines questions cliniques
sont a approfondir:

% Est-ce que l'association albendazole-praziquardelsapérieure a l'albendazole seul
quand l'efficacité et la toxicité des médicamesaiist prises en compte.
% La supériorité de l'albendazole sur le mébendazén que suggérée par quelques
études, ne doit pas étre considérée comme ceedmkimiere des données actuelles.
% Enfin, dautres études devraient également comparkassociation
albendazole/traitement percutané avec celle débetldlazole/chirurgie en se

concentrant sur les résultats a court et a lomgeer
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SUMMARY

Title: the medical treatment of hydatid cyst
Author: Ms. Imane Benhamdane
Keywords: hydatid disease, medical treatment, Albendazole, prevention.

Hydatid cyst is a cosmopolitan anthropozoonose which is due to tissue development
in humans of the larval form of dog taenia: Echinococcus granulosus. Its radical treatment
remains surgical. However, medical treatment is an attractive alternative treatment of
inoperable patients, multivisceral and disseminated hydatidosis, and finds its interest in
preventing secondary disseminations and recurrences in framing a surgical or percutaneous

act.

Yet, the effectiveness of medical treatment remains uncertain and therapeutic
protocols as well as monitoring arrangements remain uncodified, which prompted as to

conduct a work as a literature review in order to clarify this issue.

After a literature search, we selected the most relevant clinical studies having
compared effectiveness of the different molecules available, and considered the merits of

medical treatment beside surgical or percutaneous treatment.

The results of this work show the place of medical treatment in the management of
hydatid disease, and more specially, the superiority of albendazole over placebo for
symptomatic inoperable patient. Moreover, it was demonstrated that it is a valuable adjunct

to surgery or percutaneous treatment. However, some clinical questions are deepening;:

-Is Albendazole - Praziquantel association superior to Albendazole alone when the

efficacy and toxicity of drugs are taken into account?

-The superiority of Albendazole over mebendazole, though suggested by some studies,

should not be considered for sure in the light of some current data.

-Finally, Further studies should also compare Albendazole —percutaneous treatment

association with that of Albendazole/surgery focusing upon sort and long-term results.
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