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Mise au point

ACTUALITES DE LA PRISE EN CHARGE DE LA MALADIE DE CROHN CHEZ L'ENFANT
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Résumé

La prise en charge de la maladie de Crohn est multidisciplinaire. Elle comporte une prise en charge
nutritionnelle, une induction de la rémission et un traitement d’entretien, associés a la prise en charge des
manifestations extra-intestinales tout en intégrant I’enfant et ses parents dans un programme d’éducation
thérapeutique personnalisé. Le traitement médical est basé sur la nutrition entérale exclusive, la
corticothérapie, les anti-TNF et les immunomodulateurs. Le suivi régulier a la consultation a pour but
d’évaluer I’activité de la maladie ainsi que son retentissement sur la croissance et sur la puberté, de
rechercher les complications et de les traiter a temps.

Mots - clés : Maladie de Crohn ; Enfant ; Traitement.

Abstract

The management of Crohn’s Disease is multidisciplinary. It includes nutritional care, induction of remission
and maintenance treatment, associated with the management of extra-intestinal manifestations and a
personalized therapeutic education program for the patient and his parents. Medical treatment is based on
exclusive enteral nutrition, corticosteroids, anti-TNF drugs and immunomodulators. Regular follow-
upaimsto evaluate the activity of the disease as well as its impact on growth and puberty, to look for
complications and to treat them at the right time.

Key - words : Crohn’s disease ; Child ; Treatment.
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ACTUALITES DE LA PRISE EN CHARGE DE LA MALADIE DE CROHN CHEZ L'ENFANT

1. INTRODUCTION

La maladie de Crohn (MC) est une inflammation
chronique du tube digestif (TD) qui peut toucher
toutes les tuniques de la paroi digestive, de la
bouche a [I’anus, de facon segmentaire et
discontinue. Elle évolue par poussées entrecoupées
de rémission et peut avoir des complications
sérieuses et invalidantes telles que les sténoses, les
Iésions pénétrantes et les collections purulentes. Le
diagnostic est suspecté devant des manifestations
digestives qui se prolongent, en particulier une
diarrhée chronique, des douleurs abdominales
récurrentes, associées a un amaigrissement ou a un
retard de croissance. La confirmation diagnostique
se fait sur un faisceau d’arguments cliniques,
immunobiologiques, endoscopiques, histologiques
et radiologiques.

Chez I’enfant, cette maladie est caractérisée par son
début et son évolution plus agressifs par rapport a
I’adulte et par son retentissement aussi bien sur le
développement staturo-pondéral que pubertaire et
sur la minéralisation osseuse. Ces particularités
justifient une prise en charge précoce
multidisciplinaire ayant pour but d’induire et de
maintenir la rémission ainsi que d’assurer une
qualité de vie satisfaisante. Les traitements prescris
dépendent de I’dge du patient, de son statut
nutritionnel, de la localisation et la sévérité de la
maladie et de son cours évolutif.

2. MOYENS THERAPEUTIQUES

La prise en charge de la (MC) est
multidisciplinaire. Elle associe le traitement des
manifestations digestives et extra-digestives de la
maladie. Les moyens thérapeutiques sont divers.
Les indications sont variables selon le type et la
gravité de I’atteinte.

2.1.Prise en charge nutritionnelle

Les besoins énergétiques des patients atteints de
MICI sont 20 a 50% plus majorés au cours des
poussées que ceux recommandés pour un individu
normal de méme &ge. La nutrition entérale
exclusive (NEE) consiste a couvrir les besoins
énergétiques du malade tout en lui prescrivant une
solution polymérique (Modulen®). Cette solution, &
visée thérapeutique, est a base de caséine enrichie
en TGF, protéine recombinante qui a un effet anti-
inflammatoire et régulateur de la réponse
immunitaire.
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La quantité du produit a ingérer est calculée par le
nutritionniste en fonction de I’age et du poids idéal
du patient. Le produit doit étre ingéré de facon
exclusive, soit a débit libre par voie orale soit a
débit continu par sonde nasogastrique (NEDC),
pendant une période de 6 a 8 semaines selon
I’évolution [1].

Cette NEE a montré son efficacité. Dailleurs elle
peut remplacer les traitements médicamenteux
d’induction au cours de la MC. En effet, selon les
différentes études, avec un taux de rémission de
89%, elle a une efficacité comparable a celle des
corticoides dans le traitement de la premiére
poussée de MC et une meilleure efficacité a long
terme, a savoir une meilleure croissance et une
rémission plus prolongée [2, 3].

Néanmoins, I’inconvénient reste la difficulté
d’imposer a un enfant d’exclure tout autre apport
alimentaire pendant deux mois, sans oublier
I’inconfort qu’engendre [’utilisation d’une sonde
nasogastrique en cas de NEDC.

D’autres approches ont été décrites telle que la
nutrition entérale partielle qui garde 10 a 20% des
apports alimentaires habituels de I’enfant et la
nutrition entérale supplémentaire qui, outre la diete
normale, utilise une supplémentation de 500ml a
1L de solution nutritionnelle par jour pour majorer
les apports caloriques [3].

Par ailleurs, un régime alimentaire sans produits
laitiers et sans résidus doit étre suivi au cours des
poussées.

Concernant la nutrition parentérale exclusive
(NPE), elle est indiquée en cas de colite grave avec
intolérance alimentaire, de formes résistantes aux
traitements médicamenteux et a la nutrition
entérale, de formes occlusives et en cas de prise en
charge péri-opératoire. Le but est de garantir les
apports  énergétiques  nécessaires  jusqu’a
amélioration de I’état du tube digestif.

Le traitement nutritionnel d’entretien consiste a
prescrire au moins 50% des apports journaliers
sous forme d’une solution nutritionnelle.
L’efficacité dans la prolongation de la rémission a
été prouvée.

2.2. Traitement symptomatique

Le conditionnement des patients ainsi que la
recherche d’une urgence vitale et sa prise en charge
immédiate sont primordiaux. En effet, dés
I’ladmission, chaque patient doit avoir une
évaluation de I’état hémodynamique et de I’état
d’hydratation, avec la recherche de trouble ionique,
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de stigmate de malabsorption ou de malnutrition ou
de signes de surinfection.

La prise en charge symptomatique doit prendre en
considération tous ces éléments.

2.3. Traitement médical

Le traitement médical comprend deux volets : un
traitement d’induction qui vise a arréter les
phénomenes inflammatoires et induire une
rémission clinique et endoscopique, et un
traitement d’entretien qui a pour but de maintenir la
rémission et donc prévenir [I’installation de
nouvelles rechutes.

Le traitement se base sur la thérapie nutritionnelle,
la corticothérapie et les anti-TNF. Bien que la
thérapie nutritionnelle et la corticothérapie aient
une efficacité comparable, I’utilisation de 1’'un ou
I’autre reste un sujet controverse. Si la thérapie
nutritionnelle est plus utilisée en Europe, la
corticothérapie est privilégiée aux Etats-Unis.

2.3.1.Corticothérapie

La corticothérapie systémique a longtemps été le
traitement de choix des poussées modérées a
séveres au cours de la MC. Par contre, elle n’a pas
de place dans la maintenance de la rémission. Les
molécules recommandées sont le Prednisone ou le
Prednisolone pour la voie orale et le
méthylprednisolone pour la voie intraveineuse.

La dose recommandée chez la plupart des enfants
est de 1 mg/kg en une seule prise par jour avec une
dose maximale de 40 mg/jour [1,4].

L’organisation Européenne de la maladie de Crohn
et da la colite (ECCO) et la société européenne de
gastroentérologie,  hépatologie et  nutrition
pédiatrique ( ESPHGAN) ont publié en 2021 [4]
une mise a jour des recommandations de la prise en
charge médicale de la maladie de Crohn chez
I’enfant; tout en précisant la dose de
corticothérapie initiale selon le poids et les
modalités de dégression ultérieure a partir du
moment ou la réponse thérapeutique est jugée
satisfaisante. La dégression peut se faire par palier
de 2.5 mg ou de 5 mg tous les 7 a 15 jours selon la
situation clinique (tableau 1).

La voie intraveineuse est préférée au cours des
poussées modérées a séveres jusqu’a amélioration
de I’état inflammatoire permettant ainsi une bonne
absorption des médicaments lors du passage a la
voir orale.
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Quant aux effets indésirables, la complication la
plus redoutée au cours du traitement par
glucocorticoides est le retentissement sur la
minéralisation osseuse et la croissance staturo-
pondérale, déja affectée par la maladie elle-méme.
Pour ce fait, une supplémentation en calcium et en
vitamine D et une évaluation de la croissance et de
la minéralisation osseuse sont primordiales [5].

Par ailleurs, pour palier contre les effets
indésirables systémiques des corticoides, un
traitement par le budésonide a été proposé en cas
de MC iléale ou iléocecale droite. Il s’agit d’un
corticoide qui a une moindre diffusion systémique.
En effet, 90% de ses métabolites sont éliminés au
premier passage hépatique. Il peut étre utilisé a la
dose de 9mg pendant 10 a 12 semaines avant une
dégression progressive [1].

Dans les formes a localisation rectale, une
corticothérapie locale a type de lavements peut étre
prescrite.

Tableaul : Schéma de dégression de la
corticothérapie
SEMAINE  POIDS: POIDS:  POIDS:
10-20KG  20-30KG  30-40KG
l1a3 20 30 40
4 15 25 35
5 15 20 30
6 12.5 15 25
7 10 15 20
8 7.5 10 15
9 5 10 10
10 2.5 5 5

2.3.2.  Immunomodulateurs

Les immunosuppresseurs ou immunomodulateurs
comportent les thiopurines et la méthotrexate. Ils
sont couramment utilisés au cours des MC
pédiatriques pour maintenir la rémission. Vu leur
effet tardif qui peut prendre des semaines voire des
mois pour s’installer efficacement, ils ne doivent
jamais étre prescris pour induire la rémission. Leur
intérét se voit surtout en cas de corticodépendance
ou de corticorésistance. lls sont aussi indiqués en
cas de maladie active ayant des rechutes
fréquentes, de maladie sévére avec des lésions
étendues ou des ulcérations profondes, de
retentissement sur la croissance et pour la
prévention des récidives post-opératoires.

La prescription d’immunosuppresseurs doit étre
précédée par un bilan pré-thérapeutique qui
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comprend une NFS, une lipasémie, un bilan rénal
et hépatique, les sérologies  virales, une
radiographie thoracique, la recherche de BK et
I’IDR a la tuberculine.

Les thiopurines sont les immunomodulateurs les
plus utilisés au cours de la MC. Leur mécanisme
d’action réside dans I’inhibition de la prolifération
lymphocytaire. Elles sont représentées par
I’azathioprine (AZA) (imurel®) et la 6-
mercaptopurine (6-MP). Elles sont prescrites a des
doses de 2 a 25 mg/kg et 1 a 1.5mg/kg
respectivement. Leur efficacité doit étre jugée au
moins 3 a 4 mois aprés le début de traitement vu
que leur délai d’action est prolongé et peut
atteindre 6 mois. En cas d’absence d’efficacité, le
dosage du métabolite, la 6-thioguanine nucléotide
(6-TGN) doit étre réalise.

Par ailleurs, les thiopurines peuvent induire des
effets indésirables qu’il faut détecter a temps : une
intolérance digestive, une fiévre, une cytopénie,
une pancréatite aiglie, une hépatite aigie, des
infections opportunistes et une augmentation du
risque de lymphomes. En cas de pancréatite ou de
cytopénies séveres, un arrét du traitement est
obligatoire.

En cas d’échec ou d’intolérance a I’AZA, la
prescription de méthotrexate (MTX) est justifiée.
La posologie est de 15mg/m? de surface corporelle
(sans dépasser 25mg) par voie sous cutanée ou
intra musculaire, une fois par semaine. La voie
orale peut étre tentée chez les patients ayant une
premiére poussée légére ou comme traitement de
relai apres obtention d’une rémission.

L’efficacité du MTX est de 50 & 80% chez les
enfants qui n’ont pas répondu au traitement par
thiopurines [8]. Les effets secondaires les plus
décrits sont les nausées, les vomissements qui
peuvent étre invalidants, la myélotoxicité et le
risque infectieux. Au long cours, une hépatite ou
une fibrose pulmonaire peuvent survenir. Devant la
toxicité médullaire, il est impératif de prescrire
I’acide  folique de facon journaliere ou
hebdomadaire en association au MTX. De plus, une
surveillance de la numération formule sanguine et
de la fonction hépatique est nécessaire. De plus,
I’inconvénient de la MTX est la perte de
I’efficacité thérapeutique chez 50% des patients au
bout de 3 ans de traitement.

2.3.3. Les anti-TNF

L’émergence de la biothérapie a révolutionné la
prise en charge des MICI. Les anti-TNFa sont des
anticorps monoclonaux de type 19gG qui diminue
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les effets délétéres de la TNF-alpha au niveau
intestinal et systémique.

Ayant I’avantage d’avoir une action d’une part
rapide et d’autre part prolongée dans le temps ils
sont prescris aussi bien pour I’induction que pour
I’entretien. Ces molécules permettent d’avoir non
seulement une rémission clinique avec une
cicatrisation mugueuse endoscopique mais aussi un
moindre recours a la chirurgie, un nombre
d’hospitalisations plus réduit et un sevrage de
corticoides plus facile [6].

Les anti-TNF sont indiqués pour le traitement
d’induction en cas de formes actives séveres avec
atteinte étendue ou ulcérations profondes, de
maladie sténosante ou de lésions anopérinéales
fistulisantes avec ou sans collection [1].

Lorsqu’un traitement par anti-TNF est envisagé, un
examen détaillé doit éliminer une infection active,
un syndrome tumoral ou une insuffisance
cardiaque. Un bilan pré-thérapeutique doit étre
réalisé comportant une NFS, un bilan
inflammatoire, une évaluation des fonctions rénale
et hépatique, des sérologies virales (hépatite A, B
et C, CMV, EBV, VZV et HIV), une recherche des
anticorps anti DNA natifs et antinucléaires, une
radiographie du thorax ainsi qu’une IDR a la
tuberculine ou un dosage du quantiféron pour
éliminer une tuberculose.

Le chef de file de ces molécules est I’Infliximab
(Rémicade®). Il s’agit d’un anticorps chimérique
(75% humain, 25% murin). Il est prescrit a la dose
de 5mg/Kg par cure en IV lente. Le traitement
d’induction comporte 3 cures (SO, S2 et S6) et le
traitement d’entretien nécessite une cure toutes les
8 semaines. Au prix d’une efficacité spectaculaire,
le traitement par anti-TNF expose au risque de
complications. Les principaux effets indésirables
sont les réactions d’intolérance, les infections
surtout a germes atypiques et virales, I’apparition
d’anticorps anti-DNA avec lupus clinique. La perte
ou la diminution de la réponse thérapeutique
(patients naifs pour les anti-TNF) peut survenir
chez 13 a 20% des patients par année [6], elle est
secondaire soit a la perte de réponse
pharmacocinétique soit a la production, par le
corps, d’anticorps anti-drogue. Le dosage du taux
résiduel d’anti-TNF et la recherche d’anticorps
anti-(anti-TNF) peut aider dans ce cas a prendre
une décision adéquate quant a la conduite
thérapeutique [7].
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2.3.4. Antibiotiques

La prescription d’une antibiothérapie est indiquée
en cas de poussée fébrile ou d’une prolifération
bactérienne intestinale surajoutée en association
avec le traitement de la poussée. De plus, les
antibiotiques sont indiqués en cas de maladie de
Crohn pénétrante en association avec les anti-TNF
et la chirurgie. L’association recommandée est le
Métronidazole (Flagyl®) a la dose de 20 a 30
mg/kg/j et Ciprofloxacine a la dose de
20mg/kg/jour [1].

Selon la mise a jour de 2021 des recommandations
ECCO - ESPGHAN [4], [Iassociation
azithromycine 7,5 mg/kg (5 jours/semaine pendant
4 semaines, passant a 3 jours/semaine pendant les
4 secondes semaines) et métronidazole 20
mg/kg/jour (pendant 8 semaines) peut étre
envisagee pour l'induction de la rémission dans la
MC pédiatrique légere a modérée.

2.3.5. Probiotiques

Chez les enfants atteints de MC, les probiotiques
ne doivent pas étre utilisés pour induire ou
maintenir la rémission [4].

2.4. Prise en charge chirurgicale

Au cours de la MC, 50% des patients sont
candidats a la chirurgie a un moment donné de
I’évolution. En effet, une intervention chirurgicale
est indiquée afin de drainer une collection, en cas
de sténose fixée, de maladie luminale fistulisante,
de maladie localisée résistante au traitement
médical avec un retard de croissance sévere ou de
colite rebelle aux traitements

Apres la résection intestinale, le risque de récidive
n’est pas nul [9]. Pour ce fait, le traitement
d’entretien doit étre repris 4 semaines apres
I’intervention. Les molécules utilisées sont les anti-
TNF si le patient les recevait avant la chirurgie et
les thiopurines en cas de patient naif pour les anti-
TNF.

2.5. Transplantation du microbiote fécal

Le rble du microbiote intestinal dans la
physiopathologie des MICI et la dysbiose est
évident. Ce principe était a I’origine de I’idée de la
transplantation du microbiote fécal a partir de
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sujets sains. Bien qu’il reste encore un sujet de
recherche et d’essais cliniques, cette nouvelle
approche dépourvue d’effets secondaires semble
étre prometteuse dans la prise en charge de la
MC[4,10].

2.6.  Prise en charge des manifestations extra-
intestinales

Bien que plusieurs manifestations extra-intestinales
s’améliorent avec le traitement de la poussée en
cours tel que les arthrites périphériques, les
manifestations oculaires, les stomatites aphteuses et
les manifestations cutanees, les autres atteintes
comme les arthrites axiales et la cholangite
sclérosante évoluent indépendamment de I’atteinte
digestive et doivent étre pris en charge par des
praticiens spécialisés.

3. INDICATIONS THERAPEUTIQUES

Le but ultime du traitement d’induction est d’avoir
une rémission muqueuse définie par I’absence
d’ulcérations  évolutives. Cependant, il est
contraignant de réaliser un contréle par endoscopie
a chaque poussée. C’est pourquoi des scores
clinico-biologiques ont été définis tel que le score
PCDAI qui est le plus fiable. En association avec
I’imagerie, notamment I’échographie et I’entéro-
IRM, ce score peut estimer le degré de I’atteinte
digestive persistante. De plus, I'utilisation de la
calprotectine fécale peut orienter le praticien sur
I’efficacité du traitement. En effet, sa chute au-
dessous de la limite supérieure de la fourchette
cible (250 pg/g) est un signe fiable de rémission.
De méme, une augmentation de ce marqueur apres
sa négativation doit faire envisager une escalade
thérapeutique aprés la réalisation d’une coloscopie
de controle.

3.1. Stratégie ascendante ou « step-up »

Cette stratégie consiste a une escalade
thérapeutique par paliers classiques en cas de
réponse insuffisante. Commencant par les
corticoides et/ou thérapie nutritionnelle pour
I’induction de la rémission, le recours aux
immunomodulateurs est envisagé en second pallier.
Les anti-TNF sont utilisés en cas de maladie
compliquée de lésions ano-périnéales ou de
sténose, tandis que la chirurgie est la solution
ultime en cas d’échec des alternatives précédentes.
Un sous-groupe qui est la « step-up » accélérée a



ACTUALITES DE LA PRISE EN CHARGE DE LA MALADIE DE CROHN CHEZ L'ENFANT

émerge de cette stratégie. Elle consiste a débuter
par la molécule jugée la plus efficace selon le cas et
de faire une escalade thérapeutique si la réponse est
incompléte.

3.2. Strategie «
descendante

top-down » ou

Décrite pour la premiére fois en 2008 a I’étude
SONIC [11], cette stratégie consiste a débuter par
un traitement agressif a travers la prescription
d’une combothérapie ou d’un anti-TNF seul
d’emblée. Une désescalade progressive est
envisagée dés qu’on obtient une réponse
thérapeutique satisfaisante.

-Les avantages de cette stratégie sont la
cicatrisation muqueuse compléte, la réduction du
risque de chirurgie chez les patients a haut risque el
la réponse clinique prolongée dans le temps avec
moins de rechutes a long terme.

Néanmoins I’inconvénient reste I’augmentation du
risque d’effets indésirables secondaires aux
immunosuppresseurs et aux anti-TNF.

L’utilisation de I'une ou I'autre des modalités
thérapeutiques dépend de la localisation, I’étendue,
I’agressivité de la maladie et de son retentissement
sur la croissance [12] (tableau n°ll). La stratégie
top-down est surtout indiquée dans les formes a
risque chirurgical élevé.La figure n°l montre
I’algorithme thérapeutique de la MC de I’enfant
établi en se basant sur les recommandations de
I’TECCO-ESPGHAN de 2021.

Tableau I1: Tableau récapitulatif des recommandations thérapeutiques selon le risque évolutif

Classification de Paris Niveau de
risque
B1(forme inflammatoire) Bas risque
B1 + G1 (retard de Risque
croissance) modéré
Blétendue (L3+L4) ou
ulcérations profondes
Risque
B1+p (non fistulisantes) élevé
B2 (forme sténosante)
B3 (fqrme penetrgqte) Risque
B1 + P (lésions anopeérinéales dlevé

fistulisantes)
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T,'Ta'tem?“t Thérapie de maintenance
d’induction
NEE Traitement nutritionnel
Si échec ou
Corticoides Immunomodulateur
Anti-TNF Anti-TNF

+ assistance nutritionnelle
+ immunomodulateur

+ assistance
nutritionnelle

Anti-TNF seuls
ou
en combothérapie
(+immunomodulateur)

Anti-TNF

Anti-TNF + antibiothérapie
+/- chirurgie
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Figure 1: Algorithme décisionnel de la prise en charge de la maladie de Crohn selon
les recommandations ECCO-ESPGHAN de 2021

4. EDUCATION THERAPEUTIQUE DU
PATIENT

L’ éducation thérapeutique du patient (ETP) et de
ses parents est un processus continu qui vise a les
aider a acquérir ou maintenir les compétences dont
ils ont besoin pour gérer au mieux leur vie avec une
maladie chronique.

En effet, le patient, quel que soit son age, doit étre
informé a propos de sa maladie, de ses mécanismes
et de ses conséquences, par un langage qui lui est
compréhensible. D’autre part, on doit lui expliquer
les traitements, les conseils hygiéno-diététiques, la
relation cause a effet entre la bonne observance
thérapeutique et la disparition de ses plaintes et
enfin le responsabiliser vis-a-vis du cours évolutif
de sa maladie, sans pour autant tomber dans la
culpabilisation.
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La démarche de I’ETP se planifie en 4 étapes selon
I’haute autorité de santé [13] :

1- Elaborer un diagnostic éducatif

2- Définir un programme personnalisé d’ETP avec
priorités d’apprentissage

3- Planifier et mettre en ceuvre les séances d’ETP
individuelle ou collective, ou en alternance

4- Réaliser une évaluation des compétences
acquises, du déroulement du programme

5. SUIVI ET PRISE EN CHARGE DES
COMPLICATIONS EVOLUTIVES

Les MICI sont des maladies chroniques qui
nécessitent un suivi tout au long de la vie. Le
rythme du suivi est proportionnel au degré
d’activité de la maladie et de ses complications.
Aprés la rémission, le rythme optimal est de voir le
patient 1 fois tous les 3 mois. Les buts du suivi
sont:
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- Prédire et de détecter les rechutes précocement,
par la recherche des signes cliniques et biologiques
qui évoquent une activité de la maladie : intérét de
la CRP et de la Calprotectine fécale. Apres avoir
éliminé une mal observance thérapeutique, une
infection ou simplement des signes fonctionnels
bénins, une poussée doit étre impérativement
traitée.

- Surveiller les complications et le développement
staturo-pondéral et pubertaire par la prise de poids
et de la taille & chaque consultation et par
I’évaluation du stade pubertaire de Tanner une fois
par an pour les enfants en age péripubertaire.

- Surveiller les carences alimentaires par un
examen clinique a la recherche de signe de déficit
et par un bilan biologique qui comporte une NFS,
albuminémie, ionogramme, bilan phosphocalcique.

- réaliser les examens radiologiques nécessaires
(échographie abdominale et colique et entéro-IRM)
si signes d’appel ou pour controler la réponse au
traitement

- Prévenir et détecter les effets indésirables des
traitements recus par un interrogatoire, un examen
clinique minutieux et un bilan biologique adapté a
la molécule utilisée.

- Continuer I’éducation thérapeutique du patient.
Enfin, une bonne coordination le gastro-pédiatre et
les médecins d’autres spécialités qui suivent le
patient est primordiale pour une prise en charge
globale et réussie.

6. CONCLUSION

La prise en charge de la MC est lourde. Elle doit
étre globale et multidisciplinaire. Les particularités
de la population pédiatrique sont d’une part la
fréquence des formes extensives et atypiques
nécessitants des traitements agressifs d’emblée et
d’autre part le retentissement sur la croissance
staturo-pondérale et pubertaire nécessitant un
intérét particulier.
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PLACE DE LA SIMULATION DANS L'APPRENTISSAGE DE LA PRISE EN CHARGE DE
L'’ARRET CARDIAQUE CHEZ DES ETUDIANTS DE 5 *** ANNEE MEDECINE
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ARREST RESUSCITATION IN 5TH YEAR MEDICAL STUDENTS
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Resumé

La simulation en santé devient prépondérante dans I’enseignement des disciplines médicales dites a « haut
risque » comme la médecine d’urgence.

Materiel et méthodes: Une étude transversale cas témoin a eté réalisée au sein du service de réanimation
médicale et du centre de simulation de la faculté de médecine de Sfax incluant des étudiants en 5°™ année
qui ont été évalués sur leurs connaissances sur la prise en charge de I’arrét Cardiaque avant et apres
simulation.

Résultats : 28 étudiants ont été inclus. La progression des notes du pré-test au post test pour tous les
étudiants a été de +11,3 points (+56,55%) et du post test au post-post-test pour le groupe A a été de +1,65
points (+8,25%). 1l existe une différence significative entre les notes du pré-test et du post-test (p< 0.001) et
entre les notes du post-test et du post-post-test (p< 0.001)

Conclusion : Ces premiers résultats sont en faveur d’une généralisation de cette stratégie pédagogique dans
les facultés de médecine.

Mots — clés : Arrét cardiaque ; Pédagogie ; Simulation
Abstract

Health simulation is becoming predominant for so-called "high-risk" medical disciplines such as emergency
medicine.

Materiel and methods: A cross-sectional case-control study was carried out within the medical resuscitation
service and the simulation center of the Faculty of Medicine of Sfax including a group of 5th year medical
students during a training period. These students were assessed on their knowledge of CA resuscitation
before and after simulation.

Result: We included 28 students. The progression of scores from pre-test to post-test for all students was
+11.3 points (+56.55%) and from post-test to post-post-test for group A was +1.65 points (+8.25%). There
was a significant difference between pre-test and post-test scores (p< 0.001) and between post-test and post-
post-test scores (p< 0.001).

Conclusion: These first results were in favor of a generalization of this pedagogical strategy in faculties of
medicine.

Key — words : Cardiac arrest; Pedagogy; Simulation
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PLACE DE LA SIMULATION COMME UN MOYEN PEDAGOGIQUE DANS L'ENSEIGNEMENT

INTRODUCTION

La simulation en santé devient prépondérante dans
I’enseignement des disciplines médicales dites a «
haut risque » comme la médecine d’urgence (MU)
[1]. La gestion de situation de crise (Crisis
Resource Management, CRM) [2] pour la sureté
d’un patient dépend d’une part de la réalisation de
gestes techniques et thérapeutiques compris dans
un algorithme de prise en charge et d’autre part
d’une interaction entre les différents membres de
I’équipe impliqués[3]. Le stress peut étre un
élément positif et améliorer la performance, mais
s’il devient excessif, il devient délétére et source
d’erreurs. Dans le livre « To err is human »,
I’erreur humaine apparait comme la principale
cause pourvoyeuse d’échec de performance [4].
Elle risque de survenir de fagcon plus importante si
I’équipe d’urgence est confrontée a une situation
rare. Comme dans tous les domaines dits a haut
risque, la répétition améliore les compétences et la
confiance en soi [5]. Par ailleurs, la premiére
expérience de I’apprenant ne devrait jamais étre sur
le patient [6]. Cependant peu ou pas d’étude a
I’échelle nationale se sont intéresseées sur les
bénéfices de la simulation comme moyen
pédagogique dans I’enseignement sur la prise en
charge de I’arrét cardiaque. L’objectif principal de
cette étude a été d’étudier la place de la simulation
comme moyen pédagogique dans I’enseignement
des externes de 5°™ année de médecine sur la prise
en charge de I’arrét cardiaque.

MATERIEL ET METHODES

Nous avons conduit une étude transversale cas
témoin. Cette étude a été réalisée au service de
réanimation médicale du CHU Habib Bourguiba
Sfax et au centre de simulation de la faculté de
médecine de Sfax. Nous avons inclus un groupe
d’externes de 5°™ année médecine durant une
période de stage (du 02/09/19 au 20/10/19).

Déroulement de I’étude

Les étudiants ont été évalués sur leurs
connaissances théoriques sur la prise en charge de
I’arrét cardiaque par un pré test écrit (évaluation 1).
Puis une formation théorique de 90 mn a été faite
pour I’ensemble des étudiants par des moyens
pédagogiques « conventionnels » concernant les
dernieres recommandations 2015 des sociétés
savantes (european resuscitation council ) [7-9],
suivi d’une évaluation écrite immédiate post test
(évaluation 2). Par la suite les participants ont été
répartis par tirage au sort en deux groupes.
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Le groupe A a été spécifiquement formé par
simulation sur un simulateur intelligent de haute-
fidélité sur la réanimation cardio-pulmonaire
avancé (advanced Life support ALS). L’autre
groupe B n’a pas eu une formation sur simulateur.
Puis le groupe A des étudiants a eu une évaluation
écrite (post post test) (évaluation 3) avec une
enquéte de satisfaction (figure 1).

| Evaluation 1 pour I’ensemble des participants pour chaque situation

| Apprentissage conventionnel théorique |

1}
=

lApprennssage par simulation |

I Evaluation 3 I

Enquéte de satisfaction |

Figure 1: Le déroulement de I’étude
Formation pratique sur simulateur haute-
fidélité

Le groupe A a été convoqué au centre de
simulation a une date précise (27/09/2109).

Le briefing d’introduction a eu pour but
d’expliciter les objectifs pédagogiques de la séance
de formation, ainsi que le rble de chacun des
participants. Les externes ont pu se familiariser
avec le simulateur, son environnement et le
matériel disponible. L’encadrement a été assuré par
un médecin réanimateur et un médecin urgentiste
formés en simulation. Il a également été rappelé les
regles de confidentialité. Toutes les données
colligées durant les sessions de simulations ne
pourraient avoir aucune conséquence sur le cursus
universitaire des étudiants. Aucun enregistrement
vidéo n’a eu lieu. La durée moyenne de la
formation a été de 3 heures. Les étudiants du
groupe A ont été formés par le biais de scénarii
variés sur la thématique de I’arrét cardiaque. Les
scenarii  proposés sont ceux des scenarii de
I’Advanced life support provider. Les Scénarii
enseignés ont été sur :

& La prise en charge globale de I’arrét cardiaque
de Il’adulte avec tachycardie ventriculaire sans
pouls chez un homme &gé de 58ans, hypertendue
sous diurétique.

& La prise en charge globale de I’arrét cardiaque
de I’adulte avec fibrillation ventriculaire chez un
homme agé de 55 ans coronarien.
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« La prise en charge globale de I’arrét cardiaque
de I’adulte avec asystolie chez un homme agé de 60
ans stenté et diabétique.

« La prise en charge globale de I’arrét cardiaque
de I’adulte avec activité électrique sans pouls chez
une femme agée de 70 ans opérée d’une hémi-
colectomie pour un cancer du colon il y a 4 jours.
Tous les externes ont participé de facon active aux
scénarii a raison de 3 ou 4 externes pour chaque
situation. Les taches ont été réparties entre les
différents participants. Durant le déroulement des
différents scénarii, les autres participants assistaient
a I’intervention dans la méme salle. Chaque
passage a été cléturé par une phase de débriefing
individuelle et collective dirigée par les deux
médecins formateurs. Le but a été d’amener les
intervenants vers la restitution d’un feed-back
constructif selon les bonnes pratiques du
débriefing. Une grille de satisfaction a été donnée
pour chaque externe pour évaluer les enseignants,
les locaux, leurs attentes, les scenarii...Le
remplissage des grilles a été fait de facon anonyme.

Analyse statistique

Les analyses statistiques ont été effectuées a I’aide
du logiciel SPSS version 20 et & I’aide du logiciel
Microsoft Excel 2013. Les paramétres quantitatifs
ont été décrits en termes de moyenne et écart type.
Pour la comparaison des moyennes entre les
groupes, un test de I’'U de Mann-Whitney a été
utilisé. Le niveau de significativité a été fixé a 5%.

RESULTATS

La population globale a concerné 28 externes dont
17 femmes et 11 hommes avec un Sex ratio de
0,64. Chaque groupe a comporté 14 étudiants. La
moyenne des notes du pré-test (évaluationl) chez
les 28 étudiants a été de 4,59+1,54/20 points (2,5-
9). La moyenne des notes du pré-test chez le
groupe A a été de 4,36+1,2/20 points (2- 5,75). La
moyenne des notes du pré-test chez le groupe B a
été de 4,82+1,83/20 points (2,5-9,5). La moyenne
des notes du post-test (évaluation 2) chez les 28
étudiants a été de 15,9+1,41 /20 points (13,25-19).
La moyenne des notes du post-test (évaluation 2)
chez le groupe A a été de 15,58+1,34 /20 points
(13,25-17,75). La moyenne des notes du post-test
(évaluation 2) chez le groupe B a été de 16,21+1,46
/20 points (14,25-19). La moyenne des notes du
post-post-test (évaluation 3) chez le groupe A a été
de 17,23+1,25 /20 points (15 -19). La progression
des notes depuis le pré-test au post test pour tous
les étudiants a été de + 11,31 points (+56,55%).
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La progression des notes depuis le pré-test au post
test pour le groupe A a été de + 11,22 points
(+56,1%). La progression des notes depuis le pré-
test au post test pour le groupe B a été de + 11,39
points (+56,95%). La progression des notes depuis
le post test au post post-test pour le groupe A a été
de + 1,65 points (+8,25%). Pas de différence
significative entre les 2 groupes lors du pré-test
(évaluation 1) (p=0,4) et lors du post-test
(évaluation 2) (p=0,8). Il existe une différence
significative entre les notes du pré-test et du post-
test (p< 0.001) (figure 2) et une différence
significative entre les notes du post-test et du post-
post- test pour le groupe A (p< 0.001) (figure 3). A
la fin de la session de formation par simulation les
externes ont été satisfaits de I’organisation, la
gestion du temps, la clarté de la présentation et du
matériel nécessaire et I’organisation de I’équipe de
formation.

20

o
!

-

T
pré-test

T
post-test

Figure 2:Comparaison des notes des étudiants

entre pré-test et post-test

T T
post-test post-post-test

Figure 3: Comparaison des notes entre post-test et
post-post-test



PLACE DE LA SIMULATION COMME UN MOYEN PEDAGOGIQUE DANS L'ENSEIGNEMENT

DISCUSSION

L’amélioration significative des connaissances
apres la séance de simulation chez nos étudiants
confirme I’intérét pédagogique de cette méthode
d’apprentissage au méme titre que I’amélioration
de I’auto-évaluation et du sentiment de confiance
en soi. La formation médicale a longtemps été
basée sur une formation théorique (cours, livres,
vidéo...) et une formation pratique sur le terrain
(examen clinique des patients, apprentissage des
gestes techniques...). A la différence de la
formation pratique sur le terrain, I’apprentissage
sur simulateur ne présente aucun risque pour le
patient et I’apprenant. Pendant de nombreuses
années, I’enseignement de la médecine a surtout
mis en avant I’acquisition des compétences
médicales (ou techniques). Cependant, les retours
sur des accidents survenus dans des situations
réelles ou sur simulateur, ont identifié la qualité des
compétences non médicales (ou non techniques)
comme I’un des déterminants majeurs du succeés de
la gestion d’une situation de crise en anesthésie
[10]. Ces compétences non techniques sont:
Personnelles (fonctions cognitives de I’individu:
planification, prise de décision, concentration...),
et interpersonnelles (communication,  travail
d’équipe, leadership...) [11]. Une fagon d’acquérir
ces compétences non techniques est d’utiliser la
simulation, comme plusieurs études le confirment :
I’une réalisée avec un scénario d’arrét cardiaque en
pédiatrie [12] et I’autre réalisée au bloc opératoire
avec neuf scénarios d’anesthésie [13]
(hyperthermie maligne, choc hémorragique ...).
Les résultats de ces deux études montrent qu’une
seule séance réalisée sur simulateur permet aux
internes d’acquérir les compétences non techniques
nécessaires a une bonne gestion d’incidents. Une
étude plus récente ne semble pas retrouver ces
résultats ; en effet les auteurs retrouvent qu’une
seule séance de simulation ne semble pas suffisante
pour acquérir ces compétences suggérant que
plusieurs séances de simulation sont nécessaires
pour progresser sur ce sujet [14] . Quoi qu’il en
soit, si les études menées différent sur le nombre de
séances de simulation nécessaires a I’acquisition
des compétences non techniques, elles s’accordent
sur le bénéfice général de participer a ces séances
pour arriver a les acquérir. Les situations critiques
en matieres d’urgences médicale étant par
définition des situations complexes et stressantes
génératrices  d‘erreurs.  L’utilisation de la
simulation a été une des solutions apportée a cette
problématique. Dans une méta-analyse de
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2011[15], portant sur 619 études, Cook et al ont
démontré que comparativement a la formation dite
« classique » I’apprentissage par la simulation est
systématiquement associé a des bénéfices
reproductibles en matiere d’acquisition de
connaissances, d’habiletés cliniques et de soins aux

patients. Une autre méta-analyse publiée en
2010[16] confirme que [I’enseignement sur
simulateur peut améliorer la  performance

d’individu pour la réalisation des taches techniques
[17] et pour la gestion d’événements critiques [18].
Dans une premiere étude réalisée en réanimation
médicale, les résidents apprennent a mettre en
place une voie veineuse centrale sur un mannequin
de simulation en respectant des regles d’asepsie
strictes. Dans I’année qui suit la mise en place de
cette formation, le nombre d’infections sur cathéter
central a diminué de fagon significative par rapport
aux années précédentes [19]. Dans une seconde
étude, les auteurs montrent que la formation a la
pose de cathéters centraux sur simulateur permet de
diminuer le nombre de complications (ponction
artérielle, repositionnement du cathéter) et
d’augmenter le taux de succes lorsque la pose du
cathéter central est faite dans des conditions
réelles[20] ). Plus récemment, une équipe
canadienne a confirmé le bénéfice de la simulation
pour les internes  d’anesthésie-réanimation
travaillant dans un bloc de chirurgie cardiaque. Ces
derniers  recevaient  soit une  formation
traditionnelle, soit une formation sur simulateur a
la gestion de sortie de pompe de circulation
extracorporelle en fin de chirurgie cardiaque.
Lorsque les internes étaient évalués en situation
réelle, ceux qui avaient été formés sur simulateurs
avaient de meilleurs résultats, aussi bien médicaux
que non médicaux, que les autres [21]. Une des
explications avancées pour comprendre le
mécanisme d’apprentissage de la formation sur
simulateur est le concept de mémoire épisodique. Il
s’agit de la capacité d’un individu a se souvenir
d’un événement vécu (sur simulateur) et de sa
faculté a ressortir consciemment les informations
mémorisées lorsqu’il revivra un événement
identique (dans le réel) [22].

Actuellement les simulateurs hauts fidélité sont de
plus en plus réalistes, méme si certains auteurs ont
monté récemment les limites des simulateurs
notamment en ce qui concerne I’anatomie des voies
aériennes supérieurs lorsqu’ ils sont comparés a
I’humain [23].

Une des limites de notre étude a été I’absence
d’évaluation des capacités non techniques
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déployées lors de la réalisation des exercices
simulés. Entre autre I’échantillon a été de petite ce
qui justifie la réalisation d’autre étude avec
I’ensemble des étudiants de médecine.

CONCLUSION

Notre étude qui a été réalisée aupres d’un groupe
de 28 externes de 5 °™ année médecine a montré
I’amélioration significative des connaissances au
cours de la séance de simulation. Ceci confirme
I’intérét  pédagogique de cette  méthode
d’enseignement, au méme titre que I’amélioration
de l'auto-évaluation et donc du sentiment de
confiance en soi. Ces premiers résultats sont donc
tres encourageants et plutdt en faveur d’une
généralisation de cette méthode pédagogique a
I’échelle de notre faculté.
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Résumé

Les « jeux sérieux » ou « serious games » sont des applications informatiques visant a combiner des aspects
sérieux avec des ressorts ludiques issus du jeu vidéo. Parmi les champs d’action des serious games en
psychiatrie, les troubles anxieux trouvent toute leur place.

L’objectif de notre travail était d’évaluer, a travers une revue de la littérature, I’intérét de I’utilisation des
serious games dans la prise en charge des troubles anxieux.

Nous avons réalisé une recherche, a partir de la base de données PubMed et des termes Medical Subject
Headings suivants : "serious games", "anxiety disorders", "psychotherapy".

Nous avons retenu 17 références. Les études identifiées mettent en évidence un intérét certain des serious
games dans la prise en charge des troubles anxieux. Cependant, les études contrélées randomisées sont rares

et les données actuellement disponibles ont un niveau de preuve assez faible.
Mots - clés : Jeux sérieux ; Psychothérapie ; Troubles anxieux.
Abstract

A serious game is a computer application, the initial intention of which is to combine utility aspects with
playful springs from the video game. The field of application of serious games in the search for innovative
therapeutic strategies for psychiatric pathologies is vast.

The aim of our study was to assess the value of the use of serious games in the therapeutic management of
patients with anxiety disorders, through a review of the literature.

We carried out a search for studies exploring the use of serious games in the management of anxiety
disorders. The evaluation of the effectiveness of serious games in the treatment of anxiety disorders has
shown positive results. Most studies reported the ease of use, acceptability, and credibility of serious play,
noting that most patients were satisfied with the design of the program and its use in therapy. However,
direct comparisons of play-based and non-play-based interventions are lacking, and there are few
independent trials.

Key - words: Serious games; Psychotherapy; Aanxiety disorders.
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APPORT DES « SERIOUS GAMES » DANS LA PRISE EN CHARGE DES TROUBLES ANXIEUX

INTRODUCTION

Un serious game (SG) ou « jeu sérieux » est une
application informatique, visant a combiner, de
maniére cohérente, des aspects utilitaires (serious),
comme I’enseignement, la  communication,
I’apprentissage, et I’information, avec des ressorts
ludiques issus du jeu vidéo [1].

Ces nouveaux outils sont actuellement en plein
développement et leurs champs d’application sont
divers : les jeux utilisés dans le domaine de la
publicité (advergames), les jeux proposant un
entrainement physique ou cognitif (exergames), les
jeux visant a informer (newsgames), les jeux avec
une tendance politique (political games), les jeux
disponibles sur les réseaux sociaux (social games),
les jeux de simulation de gestion (business games),
les jeux a visée éducative (edugames), et les jeux
dans le domaine de la santé (healthcare games) [2].
Méme si, pour la plupart, les healthcare games
restent du domaine de la recherche, certains d'entre
eux ont commenceé a étre intégrés dans la pratique
clinique et sont devenus accessibles aux patients
avec des perspectives thérapeutiques prometteuses
[3]. La psychiatrie constitue I’'une des spécialités
ou ces nouvelles technologies trouvent leur place a
travers le développement de nouvelles approches
thérapeutiques dans la prise en charge de certains
troubles mentaux telles que la schizophrénie, le
trouble hyperactivité déficit de [I’attention,
I’autisme et I’état de stress post traumatique [4].

Le champ d’application des jeux sérieux dans la
recherche de stratégies thérapeutiques pour les
troubles psychiatriques est vaste. Cing grandes
catégories de jeux sont appliquées et testées pour la
santé mentale (réalité virtuelle, jeux basés sur la
thérapie cognitivo-comportementale, jeux de
divertissement, biofeedback, et jeux d'entrainement
cognitif) et démontrent qu'il est possible de traduire
des interventions fondées sur des preuves
traditionnelles en des formats de jeu sur ordinateur
et dexploiter les caractéristiques des jeux
informatiques pour des changements
thérapeutiques [5].

Parmi les champs d’action des SG en psychiatrie,
les troubles anxieux (trouble panique, trouble
anxiété généralisée, phobie sociale et spécifique, et
état de stress post traumatique) trouvent toute leur
place. En effet, les troubles anxieux sont fréquents
et ont souvent des répercussions négatives sur la
vie professionnelle, sociale et familiale. Leur prise
en charge repose surtout sur des psychothérapies
pouvant étre chronophages et nécessitant beaucoup
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d’énergie aussi bien de la part du patient que du
thérapeute.

C’est pourquoi, des projets de SG dans la prise en
charge des troubles anxieux, commencent a voir le
jour.

Malgré des résultats encourageants, les études
évaluant I'efficacité des SG comme outils
thérapeutiques de I’anxiété pathologique, ne sont
pas nombreuses et leur méthodologie reste trés
hétérogene.

Dans ce travail, nous nous sommes Proposeés,
d’évaluer I’intérét de I’utilisation des SG dans la
prise en charge thérapeutique des patients souffrant
d’anxiété pathologique, et ce, a travers une revue
de la littérature.

METHODOLOGIE

Nous avons réalisé une recherche des études
explorant l'utilisation des jeux sérieux dans la prise
en charge des troubles anxieux (le 07 septembre
2018). Les publications ont été recensées a partir de
la base de données PubMed en utilisant les termes

Medical Subject Headings (Mesh) suivant

"'serious games", "anxiety disorders",

"psychotherapy". Par la suite, nous avons examiné

les références citées dans les articles sélectionnés

pour identifier les études supplémentaires
pertinentes.

Les criteres d'inclusion des articles étaient :

e Les publications en anglais ou en francais dans
un journal avec comité de lecture, datant de
2010 ou plus.

e Population cible : sujets adultes ou adolescents
présentant un trouble anxieux ou une anxiété
morbide.

e Intervention évaluée : I'utilisation des jeux
vidéo dans un but thérapeutique, dans une
utilisation type serious game, ou dans une
utilisation type serious gaming.

Nous avons évalué la pertinence des articles

identifiés a partir de la recherche grace a une

analyse de leur titre et résumé.

N’ont pas été inclus que :

e Les articles étudiant l'apport des jeux vidéo
dans des pathologies non psychiatriques,

e Les articles évaluant I'impact de I'utilisation
des jeux vidéo chez les enfants, ou en
population générale.

e Lesarticles d'opinion, lettres a I'éditeur.

Les articles retenus ont été évalués. Etant donné le

faible nombre d'études disponibles sur le sujet

(regroupées dans le (tableau 1)), nous avons retenu

aussi bien les études présentant des résultats
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quantitatifs que celles présentant des résultats
seulement qualitatifs.
La stratégie de recherche est présentée dans la

Figure 1, selon les recommandations Preferred
Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-
Analyses (PRISMA) [6].

Tableau | : Etudes identifiées concernant I’utilisation des SG dans les troubles anxieux

Titre de I’étude

Auteurs

Date

Key Steps in Developing a Cognitive Vaccine
against Traumatic Flashbacks: Visuospatial Tetris
versus Verbal Pub Quiz.

Holmes EA et al. [9]

2010

Treating cockroach phobia using a serious game on
a mobile phone and augmented reality exposure: A
single case study.

Botella C et al. [10]

2011

Video games as a complementary therapy tool in
mental disorders: PlayMancer, a European
multicentre study.

Fernandez-Aranda F et al. [37]

2012

Cognitive Behavioral Game Design: a unified
model for designing serious games

Starks K [16]

2014

Serious Games in Mental Health Treatment:
Review of Literature

Yusof N et al. [36]

2014

Mental Health on the Go: Effects of a Gamified
Attention Bias Modification Mobile Application in
Trait Anxious Adults

Dennis TA et al. [8]

2014

The challenger app for social anxiety disorder: New
advances in mobile psychological treatment

Miloff A et al. [12]

2015

Feasibility and Efficacy of an mHealth Game
for Managing Anxiety: ‘‘Flowy’” Randomized
Controlled Pilot Trial and Design Evaluation

Pham Q et al. [11]

2016

A Randomized Controlled Trial to Test the
Effectiveness of an Immersive 3D Video
Game for Anxiety Prevention among adolescents

Scholten H et al. [28]

2016

Acceptance of Serious Games in Psychotherapy:
An Inquiry into the Stance of Therapists and
Patients

Eichenberg C et al. [38]

2016

Serious game as a therapeutic tool in psychiatry: A
systematic review

Fovet T et al. [5]

2016

The Use of User-Centered Participatory Design in
Serious Games for Anxiety and Depression

Dekker MR et al. [39]

2017

Serious Games for Mental Health: Are They
Accessible, Feasible, and effective? A Systematic
Review and Meta-analysis

Lau HM et al. [40]

2017

Serious games and gamification for mental health:
current status and promising directions

Fleming TM et al. [41]

2017

The Impact of Explicit Mental Health Messages in
Video Games on Players’ Motivation and Affect

Poppelaars M et al. [42]

2018

Empirical Evidence for the Outcomes of
Therapeutic Video Games for Adolescents with
anxiety disorders: Systematic Review

Barnes S et al. [29]

2018

Serious Game for Phobia Treatment in Malaysia

Baharum A et al. [43]

2018
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Articles identifiés par la
recherche sur Pubmed
(N=31)

l

Articles analysés
(n=32)

l

Articles identifiés

adaptés selon les criteres

d’inclusion
(n=14)

l

Articles inclus dans I’étude

(n=17)

—

Articles identifiés par
d’autres sources
(N=1)

Acrticles exclus sur analyse
titre/résumé
(n=18)

Atrticles additionnels
identifiés a partir des
références
bibliographiques (n=3)

Figure 1 : Organigramme du processus de recherche et de sélection des études utilisées

RESULTATS

1. Synthése des résultats des études retenues

Les résultats sont présentés dans le tableau Il qui
regroupe les études identifiées pour ce travail de
revue.

2. Résultats selon le type du trouble anxieux
2.1. Approche globale de I’anxiété pathologique

La plupart des études portant sur la place des SG
dans la prise en charge thérapeutique de I’anxiété
chez I’adulte étaient sous forme de revues de la
littérature.

Ces études s’intéressent soit a la place des SG dans
plusieurs pathologies mentales a la fois ou dans
I’anxiété pathologique (mesurée par des échelles
psychométriques).

Les études portant sur le traitement de I’anxiété par
les jeux sérieux visaient a intégrer des concepts de
psychothérapie au sein d’un jeu vidéo [7]. Le but
était de permettre au patient, de poursuivre la
session de psychothérapie a domicile, mais aussi de
construire des séances de psychothérapie autour du
jeu sérieux en se basant sur les principes de la
thérapie cognitivo-comportementale (TCC).
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Dennis T.A [8], dans son étude, a insisté sur
l'intérét porté a Ilutilisation de la technologie
mobile pour fournir des services de santé mentale
compte tenu des obstacles économiques et
pratiques au traitement. Cette étude a examiné les
effets d'une application mobile visant la
gamification de I’apprentissage a la modification
du biais dattention «ABMT » chez des
participants ayant des niveaux élevés d’anxiété (N
= 78). Une séance unique de I'entrainement actif
par rapport a un placebo a réduit l'anxiété
subjective et observée et la réactivité au stress.
L’apprentissage & la modification du biais
d'attention (ABMT) peut réduire les obstacles au
traitement en tant qu'intervention mobile contre le
stress et l'anxiété. Une durée d'entrainement actif
long (45 minutes) a réduit le processus cognitif de
base impliqué dans le TMA (biais de menace) tel
que mesuré par un protocole standard non qualifié.

2.2. Etat de stress post traumatique (ESPT)

L’étude de Homles et al [9], a porté sur la place des
SG dans la prise en charge de I’ESPT. Le jeu
Tetris© a été utilisé dans les deux études pour
réduire les symptémes liés a I’'ESPT. La théorie de
I'utilisation de Tetris© est basée sur les résultats de
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sciences cognitives et neurobiologie de la mémoire.
Cette méme étude de Holmes et al [9] s'est appuyée
sur des travaux récents en neuropsychologie pour
proposer d’utiliser le jeu Tetris© comme tache de
mémoire de travail visio-spatiale, afin de prévenir
les symptdmes de reviviscences dans I’ESPT. Pour
cela, ces auteurs ont eu recours a un paradigme
expérimental validé qui utilise un traumatisme par
film comme un modéle d'exposition dans la vie
réelle & un traumatisme. Les sujets doivent regarder
un film qui dure environ 12 minutes avec des
scénes traumatiques (morts violentes, blessures
graves, etc.). Aprés une pause d’environ 30
minutes, les participants étaient randomisés et
répartis en 2 groupes : un premier groupe (N=20),
ou les participants devaient jouer a Tetris© durant
10 minutes, et un deuxieme groupe, COMpPOSEé aussi
de 20 participants, qui n’ont pas de taches a
accomplir. Par la suite, les participants sont invités
a remplir un calendrier évaluant la fréquence des
flashbacks. L’évaluation est effectuée une semaine
apres I'exposition au traumatisme et est basée sur
I’échelle « Impact of Events Scale» (IES). Les
résultats étaient prometteurs, les symptémes de
reviviscence étaient significativement moins
fréquents dans le premier groupe. Cependant, les
traces mnésiques des scenes traumatiques étaient
comparables dans les 2 groupes. Les auteurs ont
conclu que Tetris© pourrait constituer une sorte de
"vaccin cognitif" qui protége de la survenue de
symptdmes intrusifs aprés [I’exposition a un
traumatisme.

2.3. Phobies spécifiques

Une seule étude a évalué I’efficacité des SG dans la
prise en charge d’une femme ayant une phobie des
cafards.

Cette étude de Botellaa [10] avait comme objectif
de déterminer si l'utilisation d’un jeu mobile peut
faciliter le traitement d’une phobie spécifique des
cafards. Les résultats ont montré que I'utilisation du
jeu sur mobile a réduit le niveau de peur et
d'évitement avant l'application d'un traitement
d'exposition progressive. La participante a trouvé
tres utile lutilisation du SG avant la seéance
d’exposition in vivo. La conclusion était que le SG
« Crockroack game» a montré une nette
amélioration des signes de la peur chez une femme
ayant une phobie des cafards.
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2.4.  Trouble trouble  anxiété

généralisée

panique,

Pham Q [11], dans son étude, a essayé de vérifier
I’hypothése  selon  laquelle  le  contrdle
comportemental de la respiration améliore
I’hyperventilation comme symptome de I’anxiété
dans le trouble panique et I’anxiété généralisée. Il a
mené une étude pilote randomisée qui évalue la
faisabilité et I’efficacité clinique d’un SG appelé
« Flowy » sur le contrdle respiratoire. Ce jeu
fournit des exercices de rééducation respiratoire
pour la gestion des symptémes d’anxiété, de
panigue et d’hyperventilation.

Les participants (N=31, ayant un accés libre a
Flowy pendant 4 semaines) trouvent ce jeu amusant
et utile. L’analyse des résultats a montré une
réduction des scores d’anxiété générale mesurée
par le « Generalized Anxiety Disorder Scale » et de
la sévérité du trouble panique mesurée par I’échelle
« Panic Disorder Severity Scale-Self Report »
(PDSS-SR). Une amélioration de la qualité de vie
mesurée par I’échelle « Quality of Life Enjoyment
and Satisfaction Questionnaire-Short Form» (Q-
LES-Q-SF) a aussi été notée.

2.5. Phobie sociale ou trouble anxiété sociale

Alexander Miloff [12], dans son étude, s’est
intéressé au jeu sérieux Challenger comme outil
moderne de traitement du trouble anxiété sociale
(TAS). L’application Challenger écrite pour
I’iPhone Apple a été mise au point par le
département de psychologie de I’Université de
Stockholm pour le traitement du TAS. Il s’agit de
créer une interaction sociale anonyme entre les
utilisateurs, avec un  degré élevé de
personnalisation et d’utilisation des techniques de
gamification.
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Tableau Il : Les résultats des études identifiées pour ce travail de revue.

Etude Pathologie Population Natg(rse du Résultat principal
Holmes (2010) N = 60 (Tetris n=20 ; Diminution du score de flashbacks
[9] ESPT no task n=20 ; pub Tetris Impact of Events Scale
quizz n=20)
Botellaa Phaobie 1 femme de 25 ans Cockroach Lo
(2011) [10] spécifique  (phobie de cafards) Game Diminution de la peur des cafards
Ce jeu aide les patients a apprendre les
Aranda (2012) Pathologie Revue de la littérature  PlayMancer techniques de re[a>_<at|on et acquerlr_de
[37] mentale nouvelles stratégies de régulation
émotionnelle
Starks (2014) Cognitive Seuls les SG basés sur un modele
TA Revue behavioral " .
[16] - cognitivo comportemental sont efficaces
game design
Treasure Hunt
PlayMancer L’utilisation de SG comme outil
Yusof (2014) TA, . Mission thérapeutique pourrait permettre aux
[36] Dépression Revue (10 études) ,Master Your thérapeutes de structurer et
Fear personnaliser la thérapie
gNats island
Attention-
; . Bias . . S
Dennis (2014) s 78 adultes anxieux I Réduction significative des scores
[8] Anxiete (21-35 ans) .'}./I ogjlflca’t’lon d’anxiété apres 45° de jeu
raining
(ABMT)
L’utilisation du SG pour la prise en
TA charge des pathologies psychiatriques
Fovet (2016) Dé ,ression s’avere prometteuse que ce soit dans le
[5] AuFt)isme " Revue cadre  d’approches  globales de
' pathologies psychiatriques ou
TDAH . o .
d’approches plus ciblées de certains
symptdmes.
Nécessité de multiplier les recherches
. . The pour comparer I’efficacité de cette
['\f;]c’ff (2015) Spgggig Challenger application a la  psychothérapie
App traditionnelle et son efficacité en temps
réel
. Flowy Réduction des scores d'anxiété, de
Pham  (2016) TP 3,1 patients v 32 Pendant 4 panique et d'hyperventilation, avec une
[11] témoins . X -
sem meilleure qualité de vie
scholten Diminution  plus  prononcée  des
(2016) [28] Anxiété 138 adolescents Dojo symptdmes d’anxiété personnalisés (non
des symptdmes d'anxiété totale)
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Tableau Il : Les résultats des études identifiées pour ce travail de revue.
Etude Pathologie Population Natg(rse du Résultat principal
TA, Sd Les jeux sérieux sont efficaces seuls ou
Eichenberg d’Asperger, . en association avec la psychothérapie
(2017) [7] Autisme, Revue (15 études) 9SG indépendamment de I'age et du sexe.
TDAH
Les SG personnalisés sont plus
Dekker (2017) TA’ . Revue (20 études) Plusieurs SG  efficaces que les SG ayant un design
[39] Dépression .
unique
. Intérét certain des SG dans la PEC de
Lau HM Plu5|eurs_ , . certaines pathologies mentales, mais il
pathologies  Revue (9 études) Plusieurs SG S - ' .
(2017) [40] faut multiplier les études pour pouvoir
mentales ot )
généraliser les résultats
Les interventions de jeu appliquées
Fleming TM TA, Revue (3 études) 6 ieUx varient considérablement en termes de
(2017) [41] Dépression ) types de jeux et de fonctionnalités
Poppelaars TA, . Importance des messages de motivation
(2018) [42] Dépression 146 Video game pour garantir I’efficacité du SG
, Les SG peuvent contribuer a la
(BZ%rlrée)s[Zg] S Anxiété 5artici e;trjsse;s (410 réduction cliniqguement mesurable des
P P symptomes anxieux.
Baharum Phobies Video game Efficacité de SG dans les phobies par la

(2018) [43]

régulation du rythme cardiaque

SG: serious games ; TA: troubles anxieux ; TP: trouble panique ; TDAH: trouble déficit de I’attention

hyperactivité.

DISCUSSION
1. Nombre d’études et méthodologie

Nous n’avons retenu dans notre travail que 17
articles. En effet, la plupart des articles traitant la
place des jeux sérieux dans la pathologie mentale
s’intéressent a la pathologie psychiatrique de fagon
globale sans faire ressortir I’anxiété et les troubles
anxieux comme champs d’intérét particulier.
D’autre part, les articles évaluant la place des jeux
vidéo dans les troubles anxieux se sont focalisés
sur le principe de la réalité virtuelle dans le serious
gaming et non pas dans les serious game. Pour les
Serious Game, I'objectif "sérieux" est au premier
plan et représente la principale motivation des la
conception. Pour le "serious gaming”, il s’agit
plutét d’une utilisation d'un jeu développé dans un
but ludique, dans un contexte "sérieux" [13].
Concernant la méthodologie et malgré plusieurs
résultats présentés comme prometteurs, la plupart
des données disponibles avaient un niveau de
preuve assez faible. En effet, et bien que I’intérét
des jeux sérieux soit documenté dans la littérature
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internationale  [14-15], les essais contrdlés
randomisés sont assez rares. En outre, les études
qui ont évalué I’apport des SG sont peu
nombreuses, et la méthodologie utilisée est
hétérogéne. Les améliorations symptomatiques
mises en évidence restent modestes. C’est
actuellement dans des publications sans données
expérimentales que I’intérét des SG est mis en
avant.

Ainsi, aucune conclusion généralisée ne peut étre
tirée en raison de la petite taille de I'échantillon
global des études incluses et la faible durée
d’évaluation.

2. Meécanismes de I’action thérapeutique des
SG dans I’anxiété pathologique :

Le traitement de I’anxiété par les SG se base sur
I’intégration des concepts de psychothérapie au
sein d’un jeu vidéo. La plupart des interventions
utilisées a travers les jeux sérieux sont basées sur
les principes de la thérapie cognitivo-
comportementale (TCC). Par conséquent, ces
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interventions passent par la psychoéducation sur un
probléme spécifique, la restructuration cognitive,
les techniques de relaxation et de la formation des
compétences sociales, le tout dans un contexte
ludique [16].

La TCC combine des aspects cognitifs et
comportementaux et est basée sur l'idée que les
émotions, les pensées et les comportements
affectent profondément notre bien-étre [17].
L’ objectif principal de la TCC est d’identifier,
contrbler les pensées dysfonctionnelles et ajuster
les comportements. Les principes de la TCC
pouvant étre dans les SG sont: I’évaluation, la
psychoéducation, les techniques d’adaptation, les
procédures d’exposition et les mesures de gestion
de I’anxiété. Une partie importante de I'évaluation
consiste a identifier les situations d'anxiété et les
classer par ordre. La psychoéducation relaie des
informations importantes et utiles sur l'anxiété et
son fonctionnement. De plus, les techniques
d’adaptation comprennent des méthodes pour aider
le patient a se détendre, comme les techniques de
respiration et de relaxation musculaire. Les
procédures d'exposition font référence a une
confrontation progressive des patients avec leurs
phobies tout en utilisant les techniques de
relaxation. Enfin, La gestion de I’anxiété vise la
modification du comportement qui est I’objectif
majeur. De plus les SG peuvent utiliser une
approche traditionnelle dans la thérapie cognitivo-
comportementale qui est le renforcement positif :
c’est le fait de travailler avec des récompenses pour
améliorer la motivation et I’estime de soi [18].
D’autres facteurs liés au produit serious game
portant sur la dimension ludique et ses propriétés
(flow, engagement, immersion, interactivité, plaisir
du jeu, etc.) doivent aussi étre pris en compte. Le
flow est un sentiment de satisfaction et de plénitude
dans la réalisation d’une activité pour laquelle toute
I’attention se porte sur la tache en cours [19].
L’engagement quant a lui est une forte implication
dans I’utilisation du jeu, qui a des conséquences
positives [20]. Enfin, I’'immersion est le sentiment
d’étre dans un environnement donné, elle est liée a
I’engagement, plus particulierement a
I’implication, mais aussi a I’immersion dans un
environnement qui fournit continuellement un flux
de stimuli et d’expérience [21].

Les SG grace a I'utilisation des principes TCC dans
un cadre ludigque vont permettre au patient, de
s’engager et de poursuivre la session de
psychothérapie a son domicile.
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3. Efficacité des SG dans
I’anxiété

le traitement de

Les études incluses dans notre travail ont fait
preuve de résultats positifs concernant I’effet des
jeux sérieux dans le traitement de I’anxiété et des
troubles anxieux. La plupart des études ont
rapporté la facilité d'utilisation, I'acceptabilité, et la
crédibilité du jeu sérieux, soulignant que la
majorité des patients étaient satisfaits de la
conception du programme et de son utilisation dans
le cadre de la thérapie. L’efficacité des jeux sérieux
était supérieure dans l'apprentissage et dans les
effets comportementaux, tels que la maitrise des
stratégies efficaces de gestion d'anxiété et de la
colére. En outre, certaines interventions de jeu
sérieux se sont révélées étre au moins aussi bonnes
que le traitement habituel [22].

Horne-Moyer et al. [23] ont examiné I'utilisation
des jeux électroniques en thérapie et ont constaté
qu'ils étaient équivalents a [l'efficacité des
traitements traditionnels pour un large éventail de
problémes de santé mentale. Leur utilisation peut
étre particulierement avantageuse pour les
populations plus jeunes, réticentes a rechercher des
services de santé mentale [24]. Une meilleure
preuve de I'amélioration des taux de rétention ou de
I'engagement est garantie.

Les jeux sérieux se sont avérés utiles dans
I'adhésion de plus en plus a la thérapie et comme
un outil utile en psychothérapie, pour accroitre la
motivation et renforcer la relation thérapeutique.
Comme [Iutilisation de jeux sérieux en
psychothérapie n'est pas liée a des temps de
traitement spécifique, ils peuvent donner des
progres thérapeutiques entre les séances de thérapie
[25].

En outre, un jeu psychothérapeutique peut aider a
structurer les séances de thérapie et a expliquer les
importants problémes théoriques et les concepts de
maniére conviviale. Les jeux sérieux pourraient
constituer des devoirs de travail électronique
attrayants et aider a répéter les éléments psycho-
éducatifs de base du traitement [26].

De plus, les jeux sérieux pourraient soutenir les
processus thérapeutiques, tels que la réduction des
résistances ou la limitation des réactions de
transmission, en renforgant le réle actif du patient
dans le traitement.

Le patient ainsi ne se sent pas a I’écart de la
technologie moderne ce qui diminue son sentiment
de stigmatisation et renforce son estime de soi, sa
confiance et son autonomie d’autant plus qu’il soit
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libre dans le choix de lieu, de temps, et le rythme
d'apprentissage [27].

4. Limites des SG dans le traitement de

I’anxiété

Certains inconvénients de I’utilisation des jeux
sérieux dans I’anxiété et les troubles anxieux ont
été rapportés dans les études incluses dans notre
travail [28,29].

En effet, I’efficacité des SG est insuffisante dans
I’évaluation du comportement non verbal, des
relations interpersonnelles, et de la qualité de
I’alliance thérapeutique qui sont des ingrédients
clés du processus thérapeutique [27].

Une autre limite considérable des SG est
I’incapacité a détecter et a gérer de facon fiable des
crises aigues d’anxiété [30]. Par conséquent, les SG
ne doivent pas étre utilisés seuls mais doivent
s’inscrire dans un processus thérapeutique en plus
de la psychothérapie et de la réadaptation
psychosomatiques [31].

En plus de ces insuffisances des SG comme
traitement efficace de I’anxiété, ces derniers
présentent d’autres limites.

La sécurité des données a caractére personnel est
une préoccupation primordiale pour toutes les
activités sur Internet, en particulier en ce qui
concerne la santé mentale qui est fortement
stigmatisée dans la société et ou la crédibilité et la
fiabilité de la recherche sont impliquées [32]. Des
problémes de confidentialité peuvent survenir, tels
que des utilisateurs (professionnels ou patients)
travaillant avec des applications de santé mentale
dans des lieux publics ou avec un risque de perte,
de vol ou de dysfonctionnement d'un appareil
contenant des données personnelles  [24].
Cependant, bon nombre de ces problémes peuvent
étre atténués par une discussion franche et ouverte
sur ces risques avec les patients et par la prise des
précautions appropriées.

Bien que des effets négatifs aient été rapportés dans
I’utilisation des nouvelles technologies [33], aucun
effet indésirable n'a encore été identifié a la suite
de I'utilisation des jeux sérieux comme moyen de
psychothérapie. Il est donc important de surveiller
la survenue de tels effets, ainsi que les obstacles
techniques qui doivent étre traités de maniere
adéquate dans les applications des jeux sérieux : les
problémes d'accessibilité de certains utilisateurs, et
le temps utile pour la gestion de I’anxiété et des
troubles anxieux [34, 35].

Le risque d’un engagement problématique est a
considérer. Ainsi, le fait de vouloir aller au bout du
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jeu ou celui de fuir la réalité du quotidien sont des
éléments pouvant amener & un mésusage des SG
qui peut évoluer vers I’addiction. En effet, I’anxiété
et les troubles anxieux prédisposent a I’addiction et
le risque de voir apparaitre un comportement de jeu
pathologique est trois fois plus élevé que pour la
population générale [36].

5. Limites de I’étude

Notre étude présente certaines limites :

e Nous avons limité notre revue aux articles
figurant dans la base de données relative au moteur
de recherche  Pubmed, d’autres  études
potentiellement pertinentes appartenant a d’autres
bases de données (tel que Psychinfo) n’ont
probablement pas été incluses.

e Le nombre d’études éligibles pour inclusion
dans cette revue était petit ainsi que le nombre de
participants inclus dans ces études. Des biais
méthodologiques peuvent exister dans ces études
en raison de rapports incomplets et des lacunes
concernant  plusieurs  données  (sélection,
performance et biais de détection).

CONCLUSION

L’évaluation de [I’efficacité des SG dans le
traitement des troubles anxieux a fait preuve de
résultats positifs. La plupart des études ont rapporté
la facilité dutilisation, l'acceptabilité, et la
crédibilité du jeu sérieux, soulignant que la
majorité des patients étaient satisfaits de la
conception du programme et de son utilisation dans
le cadre de la thérapie. L’efficacité des jeux sérieux
était supérieure dans l'apprentissage et dans les
effets comportementaux, tels que la maitrise des
stratégies efficaces de gestion d'anxiété et de la
colere. En outre, les jeux sérieux se sont avérés
utiles dans l'adhésion de plus en plus a la thérapie
et comme un outil efficace en psychothérapie, pour
accroitre la motivation et renforcer la relation
thérapeutiqgue. Comme l'utilisation de jeux sérieux
en psychothérapie n'est pas liée a des temps de
traitement spécifique, ils peuvent donner des
progres thérapeutiques entre les séances de
thérapie.

En dépit de ces avantages, les SG présentent certes
certaines limites. En effet, I’efficacité des SG est
insuffisante dans I’évaluation du comportement
non verbal, des relations interpersonnelles, et de la
qualité de I’alliance thérapeutique qui sont des
ingrédients clés du processus thérapeutique. En
outre, des problemes de confidentialité peuvent
survenir et le risque de mésusage des SG qui peut
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évoluer vers I’addiction chez une population
prédisposée aux conduites addictives est a
considerer.

Il ressort de notre travail que les Serious Games ont
un potentiel pour augmenter [l'impact des
interventions en ligne sur I’anxiété et les troubles
anxieux. Cependant, il y a peu dessais
indépendants, et les comparaisons directes des
interventions basées sur le jeu et non basées sur le
jeu font défaut.

Pour une meilleure garantie de [Iefficacité
thérapeutigue des SG dans le traitement des
troubles anxieux, certaines perspectives sont
Proposeées :

o Multiplier les recherches et les approches
centrées sur l'utilisateur pour mieux répondre aux
divers besoins et préférences des utilisateurs dans
des environnements en évolution rapide.

e  S’ouvrir sur d’autres utilisations des SG pour
les troubles anxieux notamment dans le domaine de
la psychoéducation. Ce type de SG reste rare et n’a,
pour I’heure, pas été suffisamment évalué. On peut
dans ce cadre citer le projet Bipolife©, développé
dans le but d’améliorer I’éducation thérapeutique
chez les patients atteints de trouble bipolaire. En
effet, ce projet pourrait étre adapté aux patients
souffrant de troubles anxieux.

e Développer et concevoir des jeux sérieux qui
offrent aux patients une thérapie « individualisée ».
Ce concept de thérapie individualisée est au centre
des nouvelles approches nosographiques en
psychiatrie.  Actuellement, des  démarches
innovantes dites « dimensionnelles » proposent de
sortir des grandes classifications internationales
utilisées jusqu’alors dans les travaux de recherche.
e Concrétiser ces propositions a travers des
projets de recherche dans le domaine des « Serious
Games » tel que celui développé par le centre de
simulation en santé a la faculté de médecine de
Sfax en Tunisie, en prenant en compte les intéréts
et les limites de ces outils thérapeutiques innovants.
Les auteurs déclarent ne pas avoir de liens
d’intérét.
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Résumé

Les sujets agés constituent une grande partie de la population touchée par le cancer du sein. En Tunisie, on a
recensé 428 nouveaux cas en 2020.Notre étude rétrospective a colligé les dossiers des femmes agées de 70
ans et plussur la période allant de janvier 2015 a Décembre 2019 opérées pour cancer du sein . Nous avons
opéré 58 femmes agées de 70 ans et plus durant cette période. Des antécédents familiaux ont été retrouveés
dans 29,3% des cas. Le délai moyen de consultation était de 21,98 semaines. Les signes inflammatoires ont
été retrouvés chez 15 patientes. La taille tumorale moyenne était de 5.2 cm. Nous avons conclu a un
carcinome canalaire infiltrant dans 65,52%. Les récepteurs a I’cestrogene et progestérone étaient positifs chez
41 patientes. Dix patientes étaient métastatiques d’emblée. Les comorbidités font que cette tranche d’age est
souvent sous-traitée.

Mots - clés : Cancer du sein ; Femme ageée ; Epidémiologie ; Traitement.
Abstract

Elderly people make up a large part of the population affected by breast cancer. In Tunisia, the number of
new cases reached 428 in 2020.0ur study is retrospective conducted over a 5-year period from January 2015
to December 2019 including women aged 70 years and older.58 women over 70 years of age were operated
on for breast cancer. A family history was found in 29.3% of cases. Breastfeeding was noted in 44 women.
The average time of consultation was 21.98 weeks. Inflammatory signs were found in 15 patients. The
average tumor size was 5.2 cm. 48.3% had palpable adenopathy. Invasive ductal carcinoma was the most
predominant histological type. Estrogen and progesterone receptors were positive in 41 patients.10 patients
were metastatic. Breast cancer is often diagnosed at a late stage in elderly patients. The presence of co-
morbidities means that this age group is most often undertreated.

Key - words : Breast cancer; Elderly women; Epidemiology; Diagnosis; Treatment.
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ETUDE EPIDEMIOLOGIQUE DU CANCER DU SEIN CHEZ LES FEMMES AGEES

INTRODUCTION

Le cancer du sein est le premier cancer chez la
femme dans le monde. Plus de 2,2 millions de cas
ont été recensés en 2020. C’est la premiere cause
de mortalité par cancer chez les femmes. La plupart
des cas de cancer du sein et des déces sont recensés
dans des pays a revenu faible ou intermédiaire. [1].
Le cancer du sein affectera de plus en plus la vie
des femmes &gées, en particulier dans les pays
développés [2]. De plus, la démographie se
caractérise par une forte augmentation de la
population Aagée, qui deviendra encore plus
prononcée au cours des prochaines décennies. 1l est
donc clair pourquoi l'augmentation la plus
remarquable du nombre absolu de patientes
nouvellement diagnostiquées d'un cancer du sein et
de survivantes a long terme se situe de plus en plus
dans les tranches d'age supérieures. A titre
d’exemple, la prévalence de cancer du sein a
doublé de 3,5% en 2000 a plus de 7% en 2015 aux
Pays-Bas pour les femmes agées de plus de 65 ans.
[3] L’age avancé confronte ces personnes a de
nombreux problémes d’ordre diagnostique et
thérapeutique. 1l s’agit d’un cancer observé le plus
souvent a un stade avance. Ceci résulte
certainement de la méconnaissance ou la
négligence des patientes vis-a-vis de ce cancer,
mais aussi du manque de moyens diagnostiques
dans nos pays en voie de développement. A cela,
s’ajoute le probléme de la comorbidité qui interfere
avec les possibilités thérapeutiques de ces malades.
En Tunisie, le nombre de nouveau cas atteints de
cancer du sein dont I'age est supérieur a 70ans, a
atteint 428 en 2020.

MATERIELS ET METHODES

Il s’agit d’une étude rétrospective observationnelle
réalisée sur une période de 5 ans allant du ler
janvier 2015 au 31 Décembre 2019 portant sur
I’ensemble des femmes agées de 70 ans et plus et
opérées pour cancer du sein au service de
gynécologie obstétrique du CHU Hedi CHAKER
Sfax.

Tout d'abord, nous avons ressorti tous les dossiers
des patientes opérées pour cancer du sein, puis,
nous avons sélectionné les dossiers des femmes
agées de 70 ans et plus. Ont été exclues les malades
perdues de vue avant le début ou au cours de leur
traitement. Les différentes données
épidémiologiques, cliniques, anatomo-
pathologiques, thérapeutiques et évolutives des
patientes ont été répertoriées dans des fiches
d’exploitation détaillées pour chaque patiente.
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Cette fiche a été établie pour toute patiente
remplissant les conditions de I’étude.

Ont été incluses dans notre étude, les femmes
opérées pour cancer du sein confirmé
histologiquement et dont I’ Age est>= 70 ans.

Les patientes perdues de vue et celles n’ayant pas
recues de traitement chirurgical (les patientes ayant
bénéficié d’un traitement palliatif ou qui ont refusé
le traitement chirurgical n’ont pas consulté notre
service) ont été exclues.

Dans une seconde étape, un dépouillement de
I’ensemble des fiches a été effectué avec le recours
au logiciel de biostatistique SPSS dans sa version
20.0, permettant ainsi d’analyser ces données et
d’en tirer les conclusions caractérisant le cancer
mammaire chez cette population agée.

RESULTATS

Durant notre période d’étude (de 2015 a 2019), 560
patientes ont été opérées pour cancer du sein, parmi
lesquelles 58 sont agées de plus de 70 ans, soit une
fréquence de 10,3%. Notre échantillon composé de
58 cas a été fractionné en 3 tranches d’age, une
premiére tranche d’age allant de 70 a 75 ans avec
une fréquence de 51,72%, ensuite une tranche
d’age allant de 76 a 80 ans avec une fréquence de
29.31%, puis une troisiéme tranche d’age allant de
80 a 85 ans représentant 18.97%. L’age moyen de
nos malades est de 75,45 ans, avec des extrémes
allant de 70 et 85ans. 51% de nos malades
appartenait a la région du sud-est, quatre patientes
seulement proviennent du centre ouest.74,1% des
femmes étaient d'origine citadine. Des antécédents
personnels de mastopathie fibrokystique ont été
retrouvés chez 2 patientes soit 3,4%. Des
antécédents familiaux de cancer du sein ont été
retrouvés chez 17 patientes soit 29,3% des cas.
L'age de la ménarche a été précisé chez toutes les
patientes, dont la moyenne était de 11,3 ans. Nous
avons noté 33 femmes qui ont eu une ménarche a
un age < 12 ans soit 56,6% des cas. 58% de nos
patientes ont eu plus que 4 enfants. L'd4ge de la
premiére grossesse a été noté chez 47 de nos
patientes, il est de 19,8 ans en moyenne avec des
extrémes de 14 a 35 ans.

Parmi nos patientes, une seule patiente a eu recours
a une contraception oestroprogestative avec une
durée de 6 mois soit 1,7%. L'allaitement au sein a
été noté chez les 44 femmes qui ont eu au moins un
enfant. Dans notre série, aucune patiente n'a subi
d'irradiation médiastinale dans ses antécédents ni
d'habitudes toxiques particuliéres.
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Sur le plan clinique, le délai entre I’apparition des
premiers symptomes et la date de la premiére
consultation a été précisé chez toutes les patientes.
Ainsi, le délai moyen était de 21,98 semaines avec
des extrémes de 1 mois allant jusqu’a cing ans. Le
cancer du sein a été découvert dans 94,83% des cas
par la patiente elle-méme devant des signes
révélateurs. L’autopalpation d’un nodule était le
mode de découverte le plus fréquent (65,52% des
cas). L’examen des seins a permis d’objectiver une
prédominance de I’atteinte du sein gauche chez 37
patientes. Une atteinte bilatérale a été observée
chez 2 patientes soit 3.44%. Le quadrant supéro-
externe (QSE) était le siége de prédilection du
cancer du sein dans 39,7 % des cas. Une atteinte
bifocale a été observée chez 4 patientes soit 6,9% ;
I’atteinte multifocale a été retrouvée chez une seule
patiente. Les signes inflammatoires ont été
retrouvés chez 15 patientes soit 25.9%. Ces signes
sont dominés par la rétraction cutanée. La taille
tumorale a été précisée chez toutes les patientes
soit 100% des cas avec une taille moyenne de 5.2
cm, avec des extrémes de 1 a 8 cm. 12 patientes
soit 20.08% ont une taille tumorale supérieure a 5
cm, alors que les tailles comprises entre 2 et 5 cm
chez 39 patientes soit 67.24%, les tailles inférieures
ou égales a 2 cm chez 7 patientes représentent
12,5% des cas. 28 patientes soit 48.3% avaient des
adénopathies palpables dont 22 avaient des
adénopathies homolatérales mobiles, 5 patientes
soit 8.62% avaient des adénopathies homolatérales
fixes et une patiente soit 1.7% avait des
adénopathies  axillaires  associées a  des
adénopathies sus claviculaires.

Sur le plan paraclinique, la présence d’une opacité
suspecte a la mammographie était la lésion la plus
retrouvée avec un taux de 67,24%, suivie d’une
opacité associée a des microcalcifications chez 16
patientes. Une mammographie normale était
retrouvée chez une seule patiente. La classification
Bl RADS de L’ACR des anomalies radiologiques
était distribuée de la facon suivante : ACR5 chez
48 cas soit 82,8%, ACR4 chez 10 cas soit 17,2%.
Le type histologique sur micro-biopsie a été précisé
chez toutes les patientes.

Le carcinome Canalaire infiltrant (CCI),
actuellement appelé carcinome infiltrant de type
non Spécifique, était le plus prédominant avec un
taux de 79,31%. Le grade histopronostique de
Scarff-Bloom et Richardson (SBR) Il était le plus
fréquent avec un taux de 56.9%, suivi du grade
SBR Il a un taux de 22,41%. Les récepteurs a
I’cestrogene (RE) et a la progestérone (RP) étaient
tous les deux positifs chez 41 patientes soit 70.7%
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des cas, et négatifs chez 16 patientes soit 27.6%.
Nous avons noté un HER2neu — dans 42 cas soit
72,4%.

La classification moléculaire a pu étre établie a
partir des données sur les récepteurs hormonaux,
KI67 et le statut HER2. Ainsi, le sous type Luminal
A était le plus fréquent avec un taux de 49.12%.
Dans notre série, toutes les patientes ont bénéficié
d’un bilan d’extension en pré opératoire en
fonction de la taille de la tumeur & base d’une
radiographie thoracique, une scintigraphie osseuse
et une échographie hépatique ou une TDM thoraco-
abdomino-pelvienne.

A I’issue de I’examen et du bilan d’extension, la
classification clinigue TNM a pu étre établie en se
basant sur la classification TNM 7éme édition
2010.

Une prédominance des formes T2 a été observée
chez 22 patientes soit 37.93%, suivies des formes
T4 chez 18 patientes soit 31.03%.

L’étude clinique de [I’atteinte ganglionnaire a
montré : que les formes NO ont été retrouvées chez
30 patientes soit 51.7% des cas suivies des formes
N1 chez 26 patientes soit 44.8%. Sur I’ensemble
des patientes, 10 patientes soit 17,2% présentaient
des métastases d’emblée.

Le site de métastase le plus fréquent est I’os chez 6
patientes soit 10.3%, suivi du foie chez 3 patientes
soit 5.2%.

Quant au traitement chirurgical, 65.52% des
femmes ont bénéficié d’un Patey, suivi de 27,59%
des patientes qui ont eu recours a un traitement
conservateur.

Dans notre série on a noté 2 cas d’hématome du
site opératoire, ces deux patientes étaient sous
AVK pour un probleme cardiaque. Et aucun cas
d’infection de la paroi.

Dans notre série, parmi les 58 patientes ayant subi
une chirurgie carcinologique, 42 soit 72.4% ont
bénéficié d’une radiothérapie externe par
accélérateur linéaire.

Sur I’ensemble des patientes, 28 ont bénéficié
d’une  chimiothérapie  soit  48.3%. Une
hormonothérapie a été prescrite chez 41 patientes
soit 70.7% des cas. L’Herceptin a été prescrite chez
seulement 3 patientes soit 5,2 des cas.

Une récidive locale a été notée dans un seul cas ou
la patiente a été traitée par un traitement
conservateur en ler temps. L’apparition de
métastases a distance est retenue chez 14
patientes comme suit : 5 cas de métastase osseuse,
3 cas de métastase pulmonaire, 3cas de métastase
hépatique, un cas de métastase cérébrale, et deux
cas de métastase osseuse + pulmonaire + hépatique.
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Le délai d’apparition des métastases était de 6,5
mois en moyenne.

21 de nos patientes sont décédées : 14 patientes a la
suite de leur statut métastatique, deux patientes
sont décédées par IDM, et 5 de cause non précisée.
37 patientes sont en vie soit 63,79% et sont encore
sous contrdle clinique et paraclinique.

On note que 25 patientes sont actuellement en
rémission compléte et sont sous simple
surveillance.

DISCUSSION

Le cancer du sein est le cancer le plus fréguent
chez la femme partout dans le monde. Selon
I’organisation mondiale de la santé (OMS), c’est le
2éme cancer le plus fréquent apres celui du
poumon pour les deux sexes réunis.

Le cancer du sein est le cancer le plus fréquent de
la femme et son incidence croit avec I’age. Cette
incidence s’infléchit apres 75 ans. [4]

Aux USA, I’age avancé est le facteur de risque
majeur de développer un cancer du sein avec un
risque estimé a 1 cas pour 14 femmes agées de 60 a
79 ans contre 1 cas pour 229 femmes agées de
moins de 39 ans [5]. L’age moyen retrouvé dans la
littérature est de 70 a 73 ans si les patientes
sélectionnées sont agées de plus de 65 ans
[6;7:8:9], et de 77 & 78 ans si elles sont agées de
plus de 70 ans [4;10;11]. L’age le plus élevé
rapporté dans la littérature est de 101 ans. [12]
Dans notre série, la tranche d’age de 70 a 75 ans
était la plus touchée, dans 51,72% des cas ; alors
que la moyenne d’age était de 75,45 ans, avec des
extrémes allant de 70 et 85ans. La limite d’age
étudiée est différente d’une série a une autre. Elle
est égale ou supérieure a 65 ans pour certains
[6;7;8;9;13; 14] et a 70 ans pour d’autres [4 ;10
; 11 ;15 ;16 ;17 ; 18]. Le probleme réside dans
I’hétérogénéité des décisions engendrées par ces
définitions.

Dans notre série, la moyenne d’age a été de 75,45
ans et la limite a été fixée a 70 ans en tenant
compte de I’espérance de vie en Tunisie qui est de
plus de 75ans.

Pour le statut hormonal, le cancer du sein est un
cancer hormone -dépendant. La plupart des études
incriminent la puberté précoce comme un facteur
de risque de cancer du sein (RR= 2). James [19] a
trouvé qu'aprés 65ans, une ménarche précoce
inférieure a 12 ans n‘augmente pas le risque de
cancer du sein alors qu'une puberté tardive confére
une protection.
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Concernant I’age des premiéres naissances, A.
Lesur [20] a plutdt étudié I'intervalle entre I'age a la
puberté et I'age a la premiére grossesse, il a noté
chez les femmes agées de plus de 62 ans un risque
de développer un cancer du sein de 2,4 versus 1,2
pour la tranche d'dge 51-61 ans et 0,9 pour les
moins de 51 ans lorsque cet intervalle est supérieur
a 14 ans. Dans notre série le taux élevé de femmes
ayant eu leur premiére grossesse a terme avant
I’age de 20 ans s’explique par I’age du mariage trés
jeune pour les femmes nées vers les années 1940.
De méme, la nulliparité a été retenue dans la
littérature comme un facteur de risque de cancer du
sein méme chez les femmes agées [21].

Concernant les facteurs histologiques, Ce sont
essentiellement les hyperplasies atypiques qui
majorent le risque ultérieur de cancer du sein avec
un risque relatif variable suivant les séries publiées
mais toujours significatif. Ce risque est souvent
plus important chez les femmes avant la
ménopause et pour certains en cas d’antécédent
familial de cancer du sein [23].

Le role des radiations ionisantes a été clairement
établi en matiére de cancer du sein surtout lorsque
I’irradiation a été effectuée dans I’enfance et
I’adolescence. La surcharge pondérale semble jouer
un role différent en fonction du statut
meénopausique ; en effet, les femmes ménopausees
présentant une surcharge pondérale ont un risque
accru de cancer du sein, a I’inverse des femmes
non ménopausées [23].

L’antécédent familial de cancer du sein ne joue
apparemment pas de role pour les femmes agées
puisque les cancers du sein familiaux apparaissent
généralement avant 65 ans. Selon Bignon, la
probabilité de trouver un cancer du sein lié a une
mutation de type BRCA-1 ou BRCA-2 n’est que de
3% chez les femmes de plus de 70 ans et de 1%
chez les femmes de plus de 80 ans [22].

Chez la population agée, I’examen systématique de
dépistage est controversé, mais son bénéfice est
établi. A défaut de ce dernier, un diagnostic
précoce est la condition d’un meilleur pronostic,
mais les comorbidités du sujet agé entrainent un
retard diagnostique. En effet, en France environ
20% des patientes agées attendent prés d’un an
avant de consulter pour des symptdmes identifiés
[24]. Dans notre série, le délai moyen de
consultation était de 15,3 mois avec 41% des
malades qui ont consulté apres un an. Ce fait peut
étre expliqué par les problémes psychologiques de
la femme agée, I’insuffisance de I’information des
femmes agées sur I’utilité du diagnostic précoce
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malgré les efforts déployés dans ce sens, les
difficultés économiques et la dépendance de la
personne agee limitant I’acces aux centres de soins.
Ce retard de diagnostic pourrait expliquer le stade
avanceé retrouvé au moment du diagnostic.

La découverte d’un nodule de sein était le
symptdme le plus révélateur dans la majorité des
études. Pour Hieken [14], le nodule du sein était
révélateur du diagnostic chez 58% de ses malades
agées de plus de 65 ans. Dans la série de Gajdos
[17], 52% des patientes avaient consulté pour un
nodule. Ben Ahmed [25] a montré que I’auto-
examen des seins chez la femme tunisienne passe
de 41,5% a l'age de 30 ans a 0% apres 60 ans.
Concernant notre série, le nodule du sein était le
motif de consultation le plus fréquent, et ce dans
65,52% des cas.

Le siege habituel des cancers du sein est le
quadrant supéro-externe dans 39,7% des cas, suivi
de la région centrale, les autres quadrants sont
moins  souvent atteints. Cette topographie
s’explique par la quantité du tissu glandulaire plus
présente dans la partie centrale et supéro-externe du
sein [26]. Dans notre série, nous avons retrouvé
une prédominance du coté gauche de 63%,
contrairement a la littérature ou il n’y avait pas de
prédominance d’un c6té par rapport a I’autre [10 ;
27]. Et conformément aux données précédemment
citées, le quadrant supéro-externe était le plus
souvent atteint (dans 55,5% des cas). La taille des
tumeurs varie selon les études. Pour Truong
(Canada) [28], Chapgar (USA) [7] et Djordjevic
(Yougoslavie) [6], plus de la moitié des malades
présentait une tumeur mesurant moins de 2 cm.
Pour Lee (Canada), la majorité des patientes
présentaient une tumeur évoluée, mesurant plus de
5 cm [15]

La comparaison de la taille tumorale moyenne
mesurée chez nos patientes (52,2 mm) avec les
séries occidentales montre que les tumeurs des
femmes A&gées de notre série semblent étre
localement plus avancées [29] ; ceci témoignant du
retard diagnostique précédemment constaté. Dans
notre série, 25% de nos malades présentaient des
signes inflammatoires au moment du diagnostic.
Ce chiffre est supérieur a celui retrouve par
Chekrine (19%) [31] et par Yancik (0,4%) [32].
Les données de la littérature montrent que les
adénopathies axillaires cliniquement suspectes sont
moins fréquentes chez les femmes agées de plus de
70 ans que les femmes plus jeunes. Dans la série de
Djordjevic [6], 28,52% des malades agées de plus
de 65 ans ne présentaient pas d’adénopathies
cliniques. Dans la série de 1143 femmes de plus de
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70 ans de Garbay [4], 46,6% des patientes
n’avaient pas d’adénopathie. Plus de la moitié avait
une adénopathie axillaire mobile, et seulement
1,8% présentait une adénopathie axillaire fixe. En
ce qui concerne I’extension a distance, le
pourcentage des stades d’emblée métastatiques
varie dans la littérature de 8 a 16% [33,34].

Pour la mammographie, sa sensibilité et sa valeur
prédictive positive dans la détection du cancer du
sein augmentent avec I’age. La performance de la
mammographie chez la femme agée est largement
démontrée par une étude de San Francisco, qui a
montré que le taux de détection des cancers du sein
chez la femme agée de plus de 65 ans est de 9,2
pour 1000 femmes alors qu’il n’est que de 5,7 pour
1000 pour celles agées de moins de 65 ans. Le
stade précoce du cancer du sein (stade 0 ou 1) peut
étre diagnostiqué par la mammographie dans 84%
chez les femmes de plus de 65 ans, alors qu’il ne
I’est que dans 75% des cas chez les femmes jeunes.
[35]

Aucune donnée morphologique ne permet de
penser que les cancers du sein développés chez la
femme agée different de ceux développés chez la
femme jeune. Ainsi, les carcinomes canalaires
prédominent (> 80 %) et les mucineux, papillaires
et lobulaires sont plus fréquents apres 70 ans ; mais
il existe moins de composantes intra canalaires
extensives. [36] Les carcinomes in situ sont moins
fréquents chez la femme agée, probablement en
rapport avec le retard diagnostic habituellement
constaté dans cette tranche d’age. Cheung retrouve
un taux de 4% de carcinomes in situ dans sa série
[37]. Dans la ndtre, aucun carcinome in situ n’a été
diagnostiqué.

Nous avons trouvé un grade SBR | dans 20.69%
des cas et un grade SBRIII dans 22.41% des cas.
David [38] a trouvé un grade SBR élevé chez les
femmes jeunes non ménopausées dans 67,1 %,
chez les femmes agées nonménopausées dans 52%
et chez les femmes Aagées ménopausées dans
39,9%. La majorité des auteurs trouvent chez la
femme agée des taux des récepteurs hormonaux
positifs plus fréquents. [25 ;29].L’expression de
I’HER2 est faible chez les femmes agées, comme le
démontre Durbec [39] dans sa série ou 7% des
malades de plus de 70 ans expriment I'HER2
contre 15% des malades de moins de 50 ans.
Concernant I’envahissement ganglionnaire, Fisher
et Jaquemier [40;41] ont observé un
envahissement ganglionnaire moins fréquent dans
la population des femmes agées de plus de 70 ans
en les comparants avec celles de moins de 40
ans.En revanche Juhan [29] en comparant deux
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groupes des femmes agées de plus et de moins de
70 ans, n’a pas trouvé de différence
d'envahissement ganglionnaire pour les cancers
infiltrants. Dans notre série, nous avons trouvé un
taux d’envahissement ganglionnaire de 55,7%.

Selon la classification TNM, nous avons pu
confronter nos résultats a ceux d’autres séries
s’intéressant également aux patientes appartenant a
la méme tranche d’age (voir tableau I).

Tableau | : comparaison de notre étude avec la littérature concernant la classification TNM
du cancer du sein

Classification TNM Notre étude Garbay Chekrine Courdi
France (Paris) | Casablanca France (Nice)
T0 3,4% K e s
Taille Stades localisés | 50% 71,3% 38% 67%

tumorale | T1-T2
Stades avancés | 46,5% 25,7% 62% 33%
T3-T4
Adénopathies 48,3% 53,4% 58% 28%
cliniques
Métastases 12 7% 16,6% 46% 0 | -

Concernant le traitement conservateur, malgré des
résultats similaires a celles observées chez les
femmes plus jeunes, le taux du traitement
conservateur diminue avec I’age a stade égal de la
maladie [43,44]. Solin [45], n'a pas trouvé de
différence en matiére de survie globale et de
récidives loco- régionales dans le traitement
conservateur chez les femmes de plus et de moins
65 ans. Il a conclu que ce type de traitement doit
étre considéré comme un standard méme chez les
femmes agées.ll a été noté par différents auteurs
que I’indication du curage ganglionnaire diminuait
avec I’dge avancé, comparé aux malades plus
jeunes [46]. En effet, Pappo retrouve seulement
15,1% de curages ganglionnaires faits chez les
patientes de plus de 70 ans, contre 30,3% chez les
malades plus jeunes [47]. Chez la femme agée, une
étude comparative randomisee publiée par Martelli
[48] a conclu, apres un suivi de 60 mois, que les
tumeurs classées TINO pouvaient étre traitées par
chirurgie conservatrice sans curage ganglionnaire.
Les complications de la chirurgie loco-régionale du
sein  sont essentiellement liées au curage
ganglionnaire. Ces complications ne sont pas plus
fréquentes chez la femme agée comparée a la
femme jeune, comme le confirment Djordjevic [6]
et August [49] qui ont retrouvé 35% de
complications chez la malade jeune comparé a 25%
chez la patiente agée.

Les femmes agées sont moins susceptibles de
recevoir une chimiothérapie, en raison de plusieurs
facteurs comme le manque d’études menées pour
cette tranche d’age, I’existence de comorbidités, la
forte positivité des récepteurs hormonaux et
I’inquiétude concernant d’éventuelles toxicités
[50].
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Les indications de la chimiothérapie doivent faire
I’objet d’une discussion collégiale au cas par cas.

CONCLUSION

Dans ce travail, nous nous sommes intéressés a
étayer le diagnostic, le traitement et le pronostic du
cancer du sein chez les femmes agées et a comparer
nos résultats a la littérature sur ce sujet. La limite
principale de notre travail est sa nature
rétrospective, avec une taille relativement limitée
de I’échantillon. Cependant, en raison des limites
rencontrées chez les personnes agées pour réaliser
des essais cliniques randomisés, d'autres stratégies
de recherche doivent également étre explorées.
Malgré les facteurs biologiques plus favorables du
cancer du sein chez la femme agée, la tumeur est
souvent diagnostiquée a un stade tardif. La
présence de comorbidités et la crainte d’éventuelles
toxicités font que cette tranche d’age est le plus
souvent sous-traitée. Ainsi, I’dge en lui-méme ne
doit pas étre considéré comme un élément
discriminant de I’offre de soins chez la femme agée
atteinte de cancer du sein. Il est nécessaire de
standardiser les protocoles thérapeutiques, les
échelles d’évaluation et de promouvoir la gériatrie
en Tunisie pour une bonne prise en charge de cette
tranche d’age.
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Abstract
Purpose: The aim of the study was to describe epidemiological features of the patients who consult
emergencies for hypoglycemia and to identify the predictive factors of hospitalization
Materials and methods: Transversal study over a period of 18 months. We have included all emergency
consultants for clinical-biological hypoglycemia. Two groups of patients were compared: Those who were
hospitalized (H+ group) and those who were not hospitalized (H- group)
Results: We identified 43 cases of hypoglycemia. The majority of our patients were diabetics (93%).
Capillary blood glucose averaged 0.4 + 0.11 g/l. Hospitalization was indicated in 19 patients (44%). The
independent predictive factors of hospitalization were : history of hypoglycemia , hypoglycemia at home ,
chronic renal failure, creatinine level > 200 umol/l, hypoglycemic coma and seizures.
Conclusion: All of these results highlight the important percentage of potentially avoidable hospitalizations.

Key - words: Hypoglycemia ; Emergencie ; Predictive factors et Hospitalization
Résumé

Objectif : Le but de I'étude était de décrire les caractéristiques épidémiologiques des patients
consultant en urgence pour hypoglycémie et d'identifier les facteurs prédictifs d'hospitalisation
Méthodologie : Une étude transversale s’est déroulée sur une période de 18 mois en incluant tous les
consultants en urgence pour hypoglycémie clinico-biologique. Deux groupes de patients ont été
comparés : ceux qui ont été hospitalisés (groupe H+) et ceux qui n'ont pas été hospitalisés (groupe H-).
Résultats : Nous avons identifié 43 cas d'hypoglycémie. La majorité de nos patients étaient diabétiques
(93%). La glycémie capillaire était en moyenne de 0,4 + 0,11 g/l. L'hospitalisation a été indiquée chez
19 patients (44%). Les facteurs prédictifs indépendants d'hospitalisation étaient : I’antécédent
d'hypoglycémie, hypoglycémie a domicile, insuffisance rénale chronique, taux de créatinine > 200
umol / 1, le coma hypoglycémique et les convulsions.

Conclusion : L'ensemble de ces résultats met en évidence le nombre important d'hospitalisations
potentiellement évitables.

Mots — clés : Hypoglycémie ; Urgence ; Facteurs prédictifs ; Hospitalisation
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HYPOGLYCEMIA IN EMERGENCIES

INTRODUCTION

Hypoglycemia is the most common metabolic
complication of diabetes. It is less common in non-
diabetics.

Numerous studies have highlighted the dangers and
side effects of intensified diabetes treatments.
Hypoglycemia is a dramatic, predictable and
preventable consequence of treatment for the
diabetic patient.

It can lead to emergency room consultation even to
hospitalization, with a significant financial cost and
possible consequences in terms of morbidity and
mortality.

We proposed, in this work, to describe the
epidemiological and clinical characteristics of
patients  who  consult  emergencies  for
hypoglycemia and to seek the predictive factors of
hospitalization.

PATIENTS AND METHODS

Our study was transversal, conducted in the
emergency department of the regional hospital of
Mabhres.

It was conducted over a period of 18 months

(01/01/2015 - 30/06/2016).

We included emergency room consultants for

clinical-biological hypoglycemia (capillary blood

glucose < 0.5 g/l in the non-diabetic and < 0.7 g/l in
the diabetic).

We excluded patients already treated in the basic

health care centers and those with lacking clinical

or biological data.

For each patient, we collected those parameters:

- Demographic: age, gender and medical-history.

- Nosological: place of occurrence and triggering
factor.

- Clinical: systolic blood pressure, diastolic
blood pressure, heart rate, respiratory
frequency, pulsed saturation of oxygen (SpO2),
Glasgow Coma Scale (GCS) [1],
neurovegetative  signs  (pallor, sweating,
nausea, vomiting ...) and neuroglycopenic signs
of hypoglycemia (coma state (GCS < 12),
tremor, confusion, concentration problems,
slurred speech ...)

- Biological: Capillary glucose level (before and
after glucose administration), blood ionogram,
blood glucose level, kidney function, liver

function, blood count and hemostasis
parameters.
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- The initial severity was assessed by the
Clinical Classification of Patients with
Emergencies [2]

- Therapeutic: oral
administration.

or intravenous glucose

The statistical analysis included descriptive and
analytic steps.

In the descriptive section, we calculated
frequencies for the qualitative variables and means
+ standard deviation for the quantitative variables.
In the analytical section, two groups of patients
were compared: those who were hospitalized (H+
group) and those who were not hospitalized (H-
group).

The qualitative variables were compared using the
Chi2 test or the exact Fischer test (when the
theoretical size for a given group is less than 5).
Quantitative variables were compared using the
Student's t-test or the U-test according to the
normality of the distribution.

Variables identified in univariate analysis were
integrated into a binary logistic regression model to
identify independent predictors of hospitalization.
Thus, we calculated Odds ratios with a 95%
confidence interval.

A p <0.05 was considered significant for all tests
used.

RESULTS
Characteristics of patients

During the study period, 45634 patients consulted
the emergency room of the regional hospital in
Mabhres.

Among these patients, there were 43 cases of
hypoglycemia (0.09 %) (Figure 1).

The average age was 56 + 20 years with extremes
ranging from 8 to 84 years. A male predominance
was detected with a sex ratio of 1.7.

Forty-two patients (97.6%) had one or more
medical history.

They were diabetic in 93% of the cases.

This is a diabetes associated with others defects
(arterial hypertension, coronary artery disease,
chronic renal failure and / or chronic respiratory
failure) in 47.5% of cases.

The triggering factors were the scheme gap in
48.8% of the cases, an error of the insulin doses in
39.5% of the cases, a physical exercise in 23.2%
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of the cases, an error of the doses of sulfamide in
13.9% of the cases and a sepsis in a diabetic in
13.9% of the cases.

The capillary glucose level was at 0.4 + 0.11 g/l
with extremes ranging from 0.2 to 0.6 g/l. After
intravenous or oral glucose administration, it
averaged 2.14 = 0.56 g /I with extremes ranging
from1.1to3.1g/l

Most patients (86%) were in class 3 of the clinical
classification of patients in emergencies. An
immediate awakening was obtained in 90.7% of the
cases. It was complete in 27 patients (62.8%) and
partial in 12 patients (27.9%). The immediate
evolution was favorable in 65.1% of the cases. It
was enamelled with complications in 15 patients
(34.9%) (Table 1).

45634 emergency room consultants

5 excluded patients

e 2 patients : missing data

e 3 patients : treated in the

basic health care centers

43 included patients

19 hospitalized

24 patients

patients

H+ group

discharged at home

H- group

Figure 1: The study flow chart.

Table 1: Complications post glucose administration

Immediate complications Number Fréquence (%)
Hypoglycemic coma 3 6.9
Seizures 2 4.6
Paresis 1 2.3
High blood pressure 11 25.5
Acute pulmonary edema 1 2.3
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Factors predictive of hospitalization

After a temporary improvement, 56% of patients
were discharged at home. Five patients (12%)
required hospitalization in the intensive care unit.
Fourteen patients (32%) were hospitalized in the
department of Medicine.

Comparing the two groups (H+group and H-
group), patients in H + group were significantly
older. Type 1 diabetes, history of hypoglycemia,
coronary artery disease or chronic renal failure
were similarly significantly more frequent among
hospitalized patients (Table 2).

The study of nosological parameters is summarized
in (Table 3). The analysis of clinical parameters at
admission showed that among the adrenergic signs,
pallor and palpitation were significantly more
frequent in hospitalized patients. Among the
neuroglycopenic signs, coma status, difficulties of
concentration and slurred speech were significantly
more common in H+ group.

Table 2 : Demographic parameters

The Glasgow coma score was lower among
hospitalized patients with no significant difference
between the two groups (Table 4).

The analysis of biological parameters at admission
showed that hospitalized patients had natremia and
serum creatinine levels significantly higher
compared to non-hospitalized patients (Table 5).
Among the complications occurring during
management at the emergency department,
hypoglycemic coma, seizures, motor deficit and
acute pulmonary edema were significantly more
frequent in H+ group (Table 6).

In multivariate analysis, the following parameters
were identified as independent predictors of
hospitalization: history of hypoglycemia, chronic
renal failure, home hypoglycemia, creatinine level
> 200 pmol/l, hypoglycemic coma and seizures

(Table 7).

H+ Group H- Group p
(n =19) (n =24)

Age (years £ SD) 64.8 +12.6 52.7+27.1 0

Sex (Male / Female) 2.1 1.4 0.13

Diabetes typel (N(%b)) 14 (73.6) 14 (58.3) 0.04

Diabetes type 2 (N(%0)) 4 (26.3) 7 (29.1) 0.14

History of hypoglycemia (N(%b)) 12 (63.1) 5 (20.8) 0.01

Age of diabetes (years + SD) 17.3+£10.2 16.8+£9.5 0.6

High blood pressure (N(%0)) 7 (36.8) 13 (54.1) 0.68

Coronary artery disease (N(%0)) 5 (26.3) 3 (12.5) 0.02

Chronic renal failure (N(%6)) 3 (15.7) 0 0

Table 3: Nosological parameters
H+ Group H- Groupe p
(n =19) (n =24)

At home hypoglycemia (N(%)) 16 (84.2) 18 (75) 0.03
Hypoglycemia at work (N(%6)) 1(5.2) 2 (8.3 0.1
Hypoglycemia at a public place (N(%0)) 2 (10.5) 2(8.3) 0.06
Hypoglycemia at a public road (N(%0)) 1(5.2) 1(4.1) 0.1
Scheme gap (N(%0)) 10 (52.6) 11 (45.8) 0.02
Physical exercise (N(%0)) 4 (21) 6 (25) 0.1
Insulin dose error (N(%b)) 8 (42.1) 9 (37.5) 0
Error in sulfamide doses (N(%b)) 1(5.2) 5 (20.8) 0.16
Sepsis (N(%0)) 5(26.3) 1(4.1) 0.04
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Table 4: Clinical parameters at admission

H+ Group H- Groupe p
(n=19) (n =24)
Systolic arterial pressure (mmHg = SD) 122.4 +25.3 134.8 +19 0.07
Diastolic arterial pressure (mmHg + SD) 75.7+12.8 76.8 £10.7 0.5
Pulse rate (beats/min = SD) 88 +10.5 86.5+17.5 0.07
Respiratory frequency (cyc/min = SD) 165+3.2 16.1+2.1 0.2
Pulsed saturation of oxygen (% + SD) 95.8+1.8 95.7£1.9 0.7
Pallor (N(%0)) 12 (63.1) 15 (62.5) 0
Sweating (N(%0)) 10 (52.6) 15 (62.5) 0.1
Nausea / vomiting (N(%6)) 3 (15.7) 6 (25) 0.13
Palpitation (N(%0)) 4 (21) 4 (16.6) 0
GCS (points + SD) 9+1.8 10+24 0.8
Coma (N(%)) 16 (84.2) 16 (66.6) 0.02
Tremor (N(%)) 9 (47.3) 8 (33.3) 0.3
Confusion (N(%)) 5 (26.3) 10 (41.6) 0.5
Difficulties of concentration (N(%0)) 2 (10.5) 2 (8.3) 0
Slurred speech (N(%)) 8(42.1) 3(12.5) 0.03
Drowsiness (N(%0)) 3 (15.7) 4 (16.6) 0.3
Sign of Babinski (N(%6)) 5 (26.3) 4 (16.6) 0.15
Table 5: Biological parameters at admission
H+ Group H- Groupe p
(n =19) (n =24)
Capillary blood glucose (g/l £ SD) 0.39+0.1 0.40 £0.12 0.9
Capillary blood glucose after resucrage (g/l = SD) 2.12 +0.64 2.15+0.49 0.06
Glycemia (mmol/l £ SD) 10.8+2.2 11.2+1.6 0.07
Natremia (mmol/l £ SD) 143+4.1 139+ 1.6 0.03
Kaliemia (mmol/l £ SD) 4.3%0.6 4+04 0.1
Urea (mmol/l + SD) 8.6+2.6 6.2+0.7 0.06
Creatinine (umol/l £ SD) 112.3 +30.6 65 + 22.6 0.01
SGOT (IU/l + SD) 38+12.4 35+7.2 0.7
SGPT (1U/l + SD) 34+13.6 35+6.4 0.6
SGOT : Serum Glutamyl Oxaloacetate Transferase
SGPT : Serum Pyruvate Oxaloacetate Transferase
Table 6: Immediate complications in univariate analysis
Immediate complications H(Jrr](i;%l;p HinG:rgZJ)pe P
Hypoglycemic coma (N(%0)) 3 (15.7) (0) 0
Convulsion (N(%0)) 2 (10.5) (0) 0.001
Paresis (N(%)) 1(5.2) (0) 0.01
High blood pressure (N(%)) 7 (36.8) 4 (16.6) 0.12
Acute pulmonary edema (N(%)) 1(5.2) (0) 0.01
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Table 7: Independent predictors of hospitalization

IC 95%
Factors P OR Min Max
Diabetes typel 0.062 11 1.1 5.3
History of hypoglycemia 0.031 3.3 2.6 6.7
Coronary artery disease 0.4 1.7 1.1 3.5
Chronic renal failure 0.01 3.1 1.7 8.5
At home hypoglycemia 0.043 1.2 1.2 4.2
Scheme gap 0.146 1.2 0.9 1.7
Insulin dose error 0.436 1.3 1.2 2.8
Sepsis 0.893 1.6 0.9 3.1
Pallor 0.077 1.9 1.3 5.7
Palpitation 0.639 1.3 0.7 2.7
Difficulties of concentration 0.087 1.8 1.4 4.2
Slurred speech 0.429 11 1.1 2.8
Creatinine > 200 pmol/l 0.012 2.8 1.6 2.9
Hypoglycemic coma 0.001 2.5 2.1 7.9
Seizures 0.004 3.7 1.7 54
Paresis 0.247 1.2 0.9 1.9
Acute pulmonary edema 0.509 15 1.2 2.7
DISCUSSION urgencies of Toulouse university hospital

In our study, the incidence of hospitalization
following severe hypoglycemia was 44%. We
identified as  independent  predictors  of
hospitalization: history of hypoglycemia, at home
hypoglycemia, chronic renal failure, creatinine
level >200 umol / 1, hypoglycemic coma and
seizures. The incidence of hospitalization is close
to those described in previous studies. Budnitz DS
et al [3] reported, in a population of 5077 patients
aged 65 and over, 57.5% of emergency room
consultations for severe iatrogenic hypoglycemia
led to hospitalizations. In the United States of
America, a one-year retrospective analysis of three
emergency departments found that 41% of patients
admitted to the emergency department for
hypoglycemia were hospitalized. The independent
predictors of hospitalization in this study were high
age (over 65 and in particular over 75), treatment
with hypoglycemic sulfamides, the absence of
known antidiabetic treatment and the repetition of
hypoglycemia in pre-hospital or in emergency
(more than 3) [4]. A work carried out in the
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concluded that type 1 diabetics are significantly
more hospitalized when they are polymedicated,
their last glycated hemoglobin is higher (> 7.5%), a
diabetological opinion was taken in the emergency
room and when the duration of emergencies is
longer. Type 2 diabetics are significantly more
hospitalized when they are over 75 years old, they
have renal insufficiency and when hypoglycemia
has occurred at home [5].

For most studies, the factors predicting
hospitalization reflect the frailty of the patient: age,
kidney failure, the existence of other pathology
causing hypoglycemia (sepsis, liver disease,
cancer) ...) [6].

In our study, at home hypoglycemia appears as a
predictor of hospitalization. In fact, patients who
have hypoglycemia outside their home (on public
roads or in the workplace) are active patients, and
therefore often younger and in good health. An
error in sulfamides doses is without significant
difference between the two groups. In other studies,
it is often associated with hospitalization [4, 7].
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When we are interested in these patients under
sulfamides not hospitalized, none returned to the
emergency room for hypoglycemia. So it seems
that advice given at the exit (decrease doses,
intensify glycemic monitoring) were enough to
avoid a new severe episode. Hypoglycemic coma
and seizures also appear as predictors of
hospitalization in our study. The relationship
between hypoglycemia and disorders of higher
functions is nevertheless difficult to evaluate
because it is biased by diabetes itself, its seniority
and its degenerative complications [8]. The
neurological impact of severe hypoglycemia is
dependent on the characteristics of hypoglycemia
(duration, severity) and those of the patients (field,
age, etc.) [9, 10]. Preliminary studies have allowed
us to observe in rats with severe hypoglycemia
neuronal necrosis lesions, mainly in the region of
the hippocampus, which is responsible for
memorization functions. Cerebral preconditioning,
or adaptive response to glucose deprivation, has
also been noticed in rats with moderate and
repeated hypoglycemia, providing some protection
against the consequences of severe hypoglycemia
[11]. Regarding clinical studies, the influence of
hypoglycemia on cognitive function seems less
obvious. Indeed, in the cohort of DCCT, no
association has been found between the frequency
of severe hypoglycemia and the degradation of
cognitive functions regardless of the initial
randomization group [10]. However, impaired
cognitive function increases the risk of severe
hypoglycemia in diabetic patients, creating a real
vicious circle [9].

Depending on the country and its different
healthcare systems, the place of hypoglycemia in
the economic context is difficult to quantify.

In France, a study was conducted to evaluate the
annual number of hypoglycemia seen by private
physicians as well as that of hospitalized
hypoglycemia and to estimate the annual financial
impact of these hospitalizations for the community
[12].There were 40.000 hypoglycemias, of which
10.800 led to hospitalization. At the time, the
average cost of hospitalizations for hypoglycemia
was estimated at 14.000 FF (2979.42 euros) for an
average stay of 6.6 days, which, compared to the
national population of the time, generates a cost of
108 to 151 million FF (23 to 32 million euros).
This is in favor of the major number of potentially
avoidable hospitalizations and the high costs of
repeated hospitalizations related to hypoglycemia,
and thus underline the interest of appropriate
therapeutic management. During this work, we
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have chosen to describe the patients who consult
Mahres emergencies for hypoglycemia, as well as
to identify the factors predicting hospitalization,
which is rarely reported in the literature.

Some limits should be mentioned. Despite the
transversal nature of our study and detailed
information ~ previously  conducted  among
physicians in the emergency department, some data
was collected from the medical records of the
medicine department.

CONCLUSION

All of these results highlight the major number of
potentially preventable hospitalizations. Each
prescription renewal should be accompanied by a
therapeutic reassessment and education for both the
diabetic and her family. Many emergency room
visits could be avoided. Further studies are required
to confirm our findings.
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Abstract P g @9

The goal of this survey is to evaluate the particularities of the EEG in children with ASD and to specify their
correlations with clinical data.

Methods: This cross-sectional study was carried out over a period from April to September 2014. EEGs were
obtained from children with ASD (n=39).

Results: Abnormal EEGs were found in 16 cases (41%) of children with ASD. Epileptiform discharges
affected the frontal lobe in 11 cases, the temporal lobe in 4 cases and the occipital lobe in 1 case. There
was a multifocal involvement in one case. These epileptiform discharges were more common in females
(p=0.3), in intellectually disabled (p=0.3), and in severe autists (p=0.03).

The EEGs was well organized in 33 cases. Disorganized EEGs are correlated with a regression of language
(p=0.02) and presence of behavioral problems such as instability and agitation (p=0.04).

Conclusion: This study demonstrates that the high prevalence of EEGs abnormalities in ASD’s children was
associated with an intellectual deficiency, behavioral problems and severe forms of autism.

Key - words: Autism spectrum disorder ; Electroencephalography; Epileptiform discharges; Epilepsy.
Résumé

Objectif : Evaluer les particularités de I'EEG chez les enfants avec TSA et de préciser leurs corrélations avec
les données cliniques.

Meéthodes : Cette étude transversale a été réalisée sur une période allant d'avril a septembre 2014. Des EEG
des enfants avec TSA (n=39) ont été enregistrés.

Résultats : Des EEG pathologiques ont été trouvés dans 16 cas (41%) d'enfants atteints de TSA avec des
décharges épileptiformes au niveau du lobe frontal (11 cas), du lobe temporal (4 cas), du lobe occipital (1
cas) et multifocale (1 cas). Ces décharges épileptiformes étaient plus fréquentes chez les autistes séveéres
(p=0,03). L'EEG était bien organisé dans 33 cas. Les EEG désorganisés étaient corrélés a une régression du
langage (p=0.02) et a la présence de troubles du comportement tels que I'instabilité et I'agitation (p=0.04).
Conclusion : Cette étude démontre que la prévalence élevée des anomalies EEG chez les enfants avec TSA
est associée a des problemes de comportement et a des formes séveres d'autisme.

Mots - clés : Trouble du spectre autistique ; Electroencéphalographie ; Décharges épileptiformes; Epilepsie.
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AUTISM SPECTRUM DISORDER AND EEG SPECIFICITY

Background

Autism  Spectrum Disorders (ASD) severely
impairs neurological and developmental disorders.
They are characterized by a persistent impairment
in reciprocal social communication and social
interaction, and restricted, repetitive patterns of
behavior, interests or activities. These symptoms
exist from early childhood and limit or impair
everyday functioning [1].

The incidence of autism has increased over these
last years. According to estimates from the Centers
for Disease Control and Prevention’s Autism and
Developmental Disabilities Monitoring Network
[2], one in 68 children has been identified with
ASD, with a prevalence 4.5 times higher in boys
than girls. In Tunisia, the autism frequency rate
among children with developmental disorders was
documented as 11.5% [3,4].

Despite a large body of investigations, the etiology
of ASD remains indeterminate. It is hypothesized
that it is caused by a combination of genetic and
environmental stimuli [5].

Children with ASD display associated features
such as intellectual disability and co-occurring
medical conditions, particularly epilepsy (5% to
40%) [6,7].

These children frequently have behaviors that are
similar to complex partial seizures. Thus, it is
difficult to determine if such behaviors result from
epileptic seizures or are related to ASD
symptomatic  [8].  Moreover,  epileptiform
discharges (ED) in EEG in children with ASD are
frequently found without a clinical history of
seizures or epilepsy. The increased prevalence of
epilepsy and/or ED in children with ASD may be
an important sign of an underlying neurological
abnormality.

The aim of this study is to evaluate the
particularities of the EEG in children with ASD
and to specify their correlations with clinical data.

MATERIALS AND METHODS
1. Study

The study was cross-sectional, descriptive and
analytical. It was carried out over a 6 month period
from April to September 2014.

It was performed in both the Child and Adolescent
Psychiatry  Department and  Neuropediatric
Department (Hedi Chaker Hospital, Sfax, Tunisia)
and in the Functional Exploration Department
(Habib Bourguiba Hospital,Sfax, Tunisia).
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All study procedures were approved by the local
Research Ethics Committee at Hedi Chaker Sfax
University Hospital , according to Helsinki.

Data were collected by a properly — trained child
psychiatrist.

A written consent from parents or legal guardians
of participants was obtained after the nature of the
procedures had been fully explained.

2. Population

The sample enrolled thirty nine[39] children with
ASD previously identified and followed up
regularly in the Child and Adolescent Psychiatry
Department.

* Inclusion criteria:

- Children who met DSM 5 criteria * of ASD and
whose score at the Child Autistic Rating Scale
(CARS) was > 30.

- Children who had normal neurological and
physical examination

* Non-inclusion criteria:

known neurogenetic conditions (for example,
tuberous sclerosis, neurofibromatosis, fragile X
syndrome, Down syndrome) and epileptic children
or children with a history of seizures.

3. Methods
3.1 DSM-5 Diagnostic Criteria for ASD

Diagnostic Criteria for ASD according to DSM-5
[1] were:

-Persistent deficits in social communication and
social interaction across multiple contexts,

- Restricted, repetitive patterns of behavior,
interests, or activities, currently or by history

- Presence of the symptoms in the early
developmental period.
- Clinically significant impairment in social,

occupational, or other important areas of current
functioning.

3.2 CARS

The CARS evaluates the severity of autistic
behaviors in 14 functional areas by assigning a
score from 1 to 4. An overall score is calculated by
adding all of these figures, to situate three levels:
“Severely autistic” when the score is between 37
and 60; “Mildly to moderately autistic” when the
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score is between 30 and 36.5, and “absence of
ASD” when the score is less than 30 [9].

3.3 EEG

We chose to perform an EEG sleep (EEGS). In fact,
the recording sleep could minimize artifacts and
therefore could better identify ED. In addition, we
studied and analysed sleep organization.

In our dataset, sleep was recorded in all cases and
the recording time was 45 to 60 minutes.

Mild sleep deprivation (awaking the child 2-4 h
prior to regular morning arousal) was
recommended.

We used the digital EEG system: Neurofax Nihon
Kohden. Recordings included an electrocardiogram
using a standard clinical recording system.

In order to optimize near field activity and reduce
electrical contamination from the physical
reference, data was referenced according to the
longitudinal bipolar montage of the original 8
electrode signals. This montage is considered as
one of the best to improve spatial resolution in
EEG with a limited number of electrodes and
because of its effectiveness and widespread clinical
usage.

Analysis of the data of these subjects included:
-The analysis of the physiological sleep
graphoelements.

- The research of the ED, describing their patterns
and specifying their location.

4. Statistical analysis

Statistical analysis of all factors was performed
using Statistical Package for the Social Sciences
(SPSS) in its 20th release. It included:

-A descriptive study: we observed frequencies of
the quantitative variables and average with
standard deviation of the qualitative variables.

-An analytical study: we used the Pearson
correlation coefficient in order to establish
correlations between EEG abnormalities and the
severity of autism. The level of statistical
significance was set at p < 0.05 (alpha level of 5%).

RESULTS
1-Demographic data

The study population included 39 Children with
ASD (23 males and 16 females), mean age 5 years,
ranging from 2 to 6 years old table 1.
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Table 1: Demographic data (n = 39)

Demographic data

n (%)

Gender
Male

Female

23 (58.97%)
16 (41.02%)

Area of residence
Urban

Rural

22 (56.41%)
17 (43.59 %)

socio - economic level

Good 7 (17.95 %)
Average 25 (64.10 %)
Low 7 (17.95 %)
Rank sibling
Older 14 (35.90 %)
Younger 7 (17.95%)
Youngest 18 (46.15%)

Consanguinity

9(23.07%)

2-Clinical characteristics of patients

The clinical characteristics

represented in table 2.

of patients

Table 2: Clinical characteristics (n = 39)

Clinical characteristics

n (%)

Psychomotor development

Delayed 21 (53.84 %)

Normal 18 (46.15%)
Language

Absence 31(79.48%)
Presence 1 (2.56%)
Regression 7 (17.95%)

Intellectual deficiency
No
Yes

23(58.97%)
16 (41.03%)

Severity of autism
Severely autistic
Mildly autistic

27 (69.23%)
12 (30.77%)

Instability and agitation
Yes
No

21 (53.85%)
18 (46.15%)
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3- Epileptiform discharge in sleep EEG polyspike waves (figure 1) that affected the frontal
] . lobe in 11 cases, the temporal lobe in 4 cases and
In EEGs, ED were noted in 16 cases (41%). the occipital lobe in one case. There was a
Abnormalities were seen as spikes, polyspikes and multifocal involvement in one case.
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Fig 1: example of EEGs: biphasic spikes left frontopolair in a 4 — year boy with a severe form of autism.

ED in EEGs are more common in females, in In addition, patients with behavioral disorders
patients with intellectual disability and in children exhibited EEG abnormalities affecting the frontal
with severe autism table3. Nevertheless, only the lobe in 81.81% of cases. Children with an absence
severity of ASD was significantly correlated to ED. of language have ED which affects different

cerebral lobes.
Table3 : Correlation between ED in EEGs and clinical characteristics of patients

Clinical characteristics Epileptiform discharges P
Gender
Males 7 0.3
Females 9
Severity of autism
Severe autism 14 0.03*
Moderate autism 2
Instability
yes 10 0.36
No 6
Absence of language 0.5
yes 12
No 4
Regression of language 0.33
yes 4
No 12
Intellectual disability 0.30
yes 9
No 7

~ p: Pearson correlation coefficient, the level of statistical significance was set at p < 0.05 (alpha level of 5%).
*Significant result.
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4-Sleep organization

The EEGs was properly organized in 34 cases.
Sleep disorganization was observed in five cases:
asynchrony of sleep spindles in three cases
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(figure 2), and two poorly organized EEGs.

The disorganized EEGs was correlated with
regression of language (p=0.02) and the presence
of behavioral problems (p=0.04).

i e R R T T

Fig 2 : example of sleep disorganized EEG: asynchrony of sleep spindles in a 6 — year old girl

DISCUSSION

The main results of this study show that 41% of
patients with ASD have ED on their EEG without
having definite clinical seizure. In 68.75% of cases
the frontal lobe was affected.

A recent review showed a widely varying
frequency of subclinical electroencephalographic
abnormalities in patients with ASD and the most
common site of abnormal electrical discharges
seems to be the right temporal lobe [10]. Nicotera
and al [11] conducted a retrospective study on a
sample of 69 patients with ASD and evaluated: the
phenotypic characteristics; the prevalence of EEG
abnormalities; the correlations between behavioral
and cognitive variables and EEG abnormalities.
They found that EEG abnormalities were present in
39.13% of patients. Whereas, Chez and al [12]
found higher rates than ours: 61% of individuals
with ASD and without clinical history of seizure
have ED on their EEG.

In Yasuhara’s study [13], ED were found in 85.8%
of the autistic children. These differences could be
due to the use of prolonged EEG recordings.

The increased prevalence of ED in individuals with
ASD may be an important sign to an underlying
neurological anomaly.

The authors suggest that paroxysmal discharges in
cortical areas undergoing rapid maturation may be
involved in the development of autistic symptoms

[5].
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Concerning the pathophysiology of the association
of ASD and ED, scientific studies are interested to
understand the clinical and biological basis of this
comorbidity. For this reason, many hypotheses
have  suggested: accidental  co-occurrence
considering the high frequency of both conditions
[6]; common neuroanatomical and neurochemical
events leading to a disrupted excitatory/inhibitory
balance [14] and common genetic or
neurodevelopmental risk factors; or similar brain
pathology might underlie an autistic phenotype and
epilepsy [6].

In the present survey, ED in the EEGs of children
with ASD were heterogeneous. In fact, the
localization of these abnormalities in EEGs was
variable, ranging from centrotemporal spikes to
similarities to benign focal epilepsies [12,15].
Many different localization patterns were observed
in this study. Interestingly, the frontal site is the
most common locus with a frequency of 68.75%.
This may explain the frequency of behavioral
problems in children with this type of
abnormalities targeted in our study. The temporal
lobe was concerned by ED in 25% of cases; this
site can be involved in social deficits. Some authors
showed that bitemporal and left temporal
abnormalities are also consistent with sites of
potential language dysfunction [12]. In another
study, the frequency of frontal lobe epileptic
activity was higher [5]. The significance of this
observation needs further exploration, as it has
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been suggested that the involvement of the frontal

lobe may be important for the possible
development of autistic symptom [5].
A primordial question concerns correlation

between the location of the ED and the presence of
specific cognitive or behavioral problems as not
being properly addressed. In fact, nearly all patients
with autism have impairment in social skills.
Beside, several studies have revealed specific
deficits in social cognition in patients with various
forms of epilepsy [8]. The different localization of
EEG abnormality seems to confirm that they
represent an epiphenomenon of a cerebral
dysfunction [16]. EEG epileptiform abnormalities
may be a factor in the pathology of language delay
and, possibly, the future development of clinical
seizures [12]. A possible impact of epileptic
activity not only on language neural networks but
also on brain regions involved in the development
of social skills [17].

In the present survey, some factors were associated
with ED in the EEG: female sex, intellectual
disability and the severity of autism and the
absence of language. In Yasuhara’ study [13],
epileptic seizure discharges are most frequently
developed from the frontal lobe (65.6%) and
children with ASD having a lower intellectual
quotient showed higher incidence of seizure waves.
The effect of intellectual disability on the rate of
isolated epileptiform EEGs is less well
investigated, and the existing data are conflicting.
Spence et al. [16] found no intellectual quotient
differences between those with and without
epileptiform EEGs.

Precenzano and al [10] showed that
electroencephalographic abnormalities in  ASD
appear independent of age and gender, but they are
frequently associated with severe dysfunctional
behaviors and lower intellectual performance, and
they are associated with a poor prognosis, probably
because they reveal a severe brain dysfunction
disrupting neuronal excitability.

Similarly, Nicotera et al. [11] found that EEG
abnormalities correlated with autism severity,
hyperactivity, = aggression, anger  outbursts,
language impairment, self-harm, negative or
destructive behavior, motor stereotypies and
intellectual disability.

Capal et al. [18] in their retrospective study found
evidence that patients with ASD and epileptiform
discharge exhibited more impaired adaptive
functioning (evaluated through Vineland Adaptive
Behavior Scales) compared with normal EEG-ASD
group (p = 0.05).
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Ours study has also shown that disorganized EEGs
is associated with regression of language and
behavioral problems. Five children (12.82%) have
disorganized EEGs.

In fact, sleep difficulties have proved to be
associated with increased rates of over activity,
disruption, non-compliance, aggression, irritability,
and affective problems which are all problems that
could significantly interfere with ASD [19]. Sleep
deprivation is correlated with ASD severity such as
social skill deficits, communication impairments,
higher rates of stereotypic behaviors, and stricter
adherence to non-functional routines [20].

Study limitations: The present study has some
limitations which are mainly the relatively small
size of our population, the lack of comparison of
EEGs data with a control group, and the absence of
history of epilepsy or seizure.

CONCLUSION

The high prevalence of EEG abnormalities in
ASD’s children concurs with literature findings.
The most common site of abnormal electrical
discharges was the frontal lobe and these
abnormalities are associated with severe form of
autism. They are considered as risk factors of
developing epilepsy. So, there is a need to study
these children early with electroencephalography to
better understand the evolution of autism and the
propensity to develop seizures in this population,
and to improve understanding of the
pathophysiological mechanisms of autism. Future
electroencephalographic observations may offer
insight into and treatment options for ASDs.
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LA LEUCOENCEPHALOPATHIE POSTERIEURE REVERSIBLE (A PROPOS DE 4 CAS)
POSTERIOR REVERSIBLE ENCEPHALOPATHY SYNDROME

A.ELLEUCHY?™ ; F. BOUDAYA 2; M. LADHAR'? ; B. MAALEJ"?; L. GARGOURI*? ET A. MAHFOUDH"?
1 : Service de pédiatrie urgence et réanimation pédiatrique, CHU Hédi Chaker de Sfax - Tunisie
2 : Faculté de médecine de Sfax, Université de Sfax - Tunisie
*E - mail de I’auteur correspondant : amalelleuch@gmail.com

Résumé

Le syndrome d'encéphalopathie postérieure réversible (PRES) est bien décrit chez I'adulte, mais il est rare
chez I’enfant. 1l est caractérisé par des symptémes neurologiques variés. L’hypertension artérielle (HTA) est
la cause la plus incriminée dans ce syndrome. Nous rapportons 4 observations présentant des manifestations
neurologiques variées (des céphalées, une cécité, des convulsions) et une HTA. Cette derniere est raccordée
a des étiologies variées : glomérulonéphrite, néphropathie lupique, insuffisance rénale et syndrome
néphrotique .

L’imagerie par résonance magnétique a montré dans tous les cas un hyper signal cortico sous cortical en T2
et Flair dans les régions pariéto-ocipitales ou temporo-pariétales. L’évolution était favorable sous traitement
symptomatique et étiologique de I’HTA, un seul malade a gardé des séquelles a type d’épilepsie.

Le diagnostic de PRES doit étre évoqué devant toute encéphalopathie aiglie en particulier dans un contexte
d’hypertension.

Mots - clés : Syndrome d'encéphalopathie postérieure réversible (PRES) ; Diagnostic ; Traitement.
Abstract

Posterior reversible encephalopathy syndrome (PRES) is well-described in adults, but has been reported with
relative rarity in children. It is a neurological disorder of acute onset characterized by varied neurological
symptoms.

In a majority of patients the clinical presentation includes elevated arterial blood pressure.

We collected 4 cases in our department, they all had arterial hypertension of different causes:
glomeronephritis, systemic lupus erythematosus, chronic kidney failure and impure nephrotic syndrome,
their clinical manifestations were headache, blindness, focal convulsions and a status epilepticus. Magnetic
resonance imaging showed in all cases a cortical sub-cortical hyper signal in T2 and Flair in the parieto-
ocipital or temporo-parietal regions. The outcome was favorable under symptomatic and etiological
treatment of hypertension, only one patient suffered from sequelae epilepsy. The diagnosis of PRES should
be considered in the presence of any acute encephalopathy and especially in a context of hypertension.

Key - words: Posterior reversible encephalopathy syndrome (PRES); Diagnosis; Treatment
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LA LEUCOENCEPAHALOPATHIE POSTERIEURE REVERSIBLE

INTRODUCTION

La leucoencéphalopathie postérieure réversible
appelée aussi PRES pour Posterior Reversible
Encephalopathy Syndrom est une entité clinico-
radiologique  caractérisée par des  signes
neurologiques non spécifiques. Ces manifestations
sont liées a un cedeme vasogénique au niveau de la
substance  blanche des régions cérébrales
postérieures, pariétales et occipitales. Plusieurs
étiologies en sont responsables principalement
I’HTA mais les mécanismes physiopathologiques
restent mal définis. Une perte de I’autorégulation
vasculaire cérébrale est souvent incriminée[1,2].
Depuis sa premiere description en 1996, le PRES
est de plus en plus connu. Cependant, de nombreux
aspects cliniques et radiologiques ne sont pas
encore bien compris en particulier a I’age
pédiatrique.[3]

Traité précocement et de maniére adéquate, le
PRES peut avoir un pronostic favorable, cependant
la survenue de séquelles neurologiques voire
I’issue fatale restent possibles en particulier chez
les patients présentant des complications telles
qu'une hémorragie intracranienne.

Nous rapportons 4 observations de PRES chez
I’enfant.

PATIENTS ET METHODES

Il s’agit d’une étude rétrospective colligeant tous
les cas de PRES sur une période de 6 ans de 2016 a
2021.

RESULTATS

Observation N° 1 :

Un garcon, &4gé de 12 ans sans antécédents
particuliers a été hospitalisé pour une crise
convulsive tonico-clonique généralisée d’une durée
3 minutes associée a une cecite sans fiévre.

Il a refait une 2°™ crise similaire a 30 minutes
d’intervalle. Entre les 2 crises convulsives, il avait
un bon état de conscience sans déficit moteur ou
sensitif. 11 n’y a pas de notion de traumatisme
cranien ou de prise de toxiques. A I’examen,
I’enfant n’avait pas d’cedemes ni de crépitants a
I’auscultation pulmonaire et sa tension artérielle
(TA) systolique variait entre 130mmHg et 150
mmHg et la diastolique était stable a 90mmHg
(HTA limite). L’ionogramme et la calcémie étaient
corrects. A la bandelette urinaire, il avait une
hématurie a 2 croix et une protéinurie a une croix et
sa fonction rénale était correcte avec urée a
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5mmol/l et créatinine a 34micromol/Il. La cause de
I’HTA était une gloméronéphrite aigue (GNA) post
infectieuse.  Le scanner cérébral a montré des
hypodensités cortico sous corticale en bipariétal.
L’EEG n’a pas montré des anomalies
paroxystiques mais plutdét une bouffée d’ondes
lentes delta diffuses aspécifiques a prédominance
postérieure. L’IRM cérébrale a montré un
hypersignal cortico sous cortical en T2 et Flair dans
les régions temporo-pariéto-occipitales droites et
pariéto-occipitales gauches évoquant un PRES
(figurel). L’examen ophtalmologique a montré au
1% jour une paleur papillaire qui a disparu au 3°™
jour d’hospitalisation.

Sur le plan thérapeutique I’enfant a été mis sous
phénobarbital per o0s.  L’évolution  était
spontanément  favorable aprées 6  jours
d’hospitalisation. Mais I’enfant n’a pas reconsulté.

Image A

Image B

Figure 1: coupe axiale d’une IRM cérébrale
pondérée en T2 (Image A) et Flair (Image B)
montrant hypersignal du cortex pariéto-occipital
bilatéral

Observation N°2 :

Une fille agée de 13 ans a été diagnostiquée
souffrante d’un lupus érythémateux systémique
(LES) avec atteinte rénale: un syndrome
néphrotique(SN) traitée par hydroxychloroquine et
corticoide. Sa tension artérielle était normale. Un
mois apreés, elle a fait un état de mal épileptique
qui a duré de 30 minutes qui était associé a un pic
hypertensif avec une systolique a 200 mmhg et une
diastolique a 115mmHg. Elle a été mise ainsi sous
un inhibiteur calcique(IC) en intraveineux: la
nicardipine puis un relais per os en association avec
un inhibiteur de I’enzyme de conversion (IEC).

Les analyses biologiques ont montré une
protidémie 44g/l, une albuminémie a 26 g/l , une
protéinurie a 68 mg/kg/j qui s’est négativée
ultérieurement, une insuffisance rénale d’allure
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fonctionnelle (urée a 17mmol/l et créat a 48
micromol/l avec amélioration ultérieure de chiffres
d’urée a 4,8 mmol/l et de créat a 45 micromol/l).
Son HLM montrait 840000 hématies /min  Sa
ponction biopsie rénale était en faveur d’une
glomérulonéphrite lupique proliférative. Le scanner
cérébral a montré des hypodensités cortico-sous
corticale diffuses ne pouvant pas trancher entre un
neurolupus ou un PRES mais I’angio IRMcérébrale
a objectivé un hypersignal T2 et Flair en cortical et
de la substance blanche juxta corticale en bifrontal,
bipariétal et bioccipital qui était en faveur d’un
PRES (figure2). L’évolution était marquée par la
régression des signes neurologiques et la
stabilisation des chiffres tensionnels sous IC et
IEC. La patiente a été suivie a la consultation tous
les 3 mois jusqu’a I’age de 17ans avec évolution
favorable de sa maladie sous corticoides,
hydroxychloroquine et immunosupresseurs. L’IC a
été arrété avec stabilisation de ses chiffres
tensionnels lors des dernieres consultations a
125mmHg de systolique et 85mmHg de diastolique
sous IEC. Sa fonction rénale est correcte avec
protéinurie négative.

Figure 2 : coupe axiale d’une IRM cérébrale
( séquence Flair) montrant un hypersignal cortico
sous cortical en fronto-pariétal bilatéral.

Observation N°3 :

Une fille &gée de 13 ans et demi suivie pour une
insuffisance rénale chronique (IRC) hémodialysée
et une HTA sous traitement antihypertenseur a été
hospitalisée pour une dyspnée(orthopnée), des
cephalées intenses et une HTA sévére suite a une
abstention de son traitement anti hypertenseur
habituel. Elle avait : un discret cedeme généralisé,
une polypnée a 32 cycles par minute, des
crépitants bilatéraux a I’auscultation pulmonaire et
une saturation a 95% a I’air ambiant. Elle était
tachycarde a 91 battements avec des bruits du cceur
bien percus sans bruit surajouté. Sa TA était de
210 mmHg de systolique et 110 mmHg de
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diastolique en faveur d’une HTA immédiatement
menacante. A la biologie , elle avait : une anémie
normochrome normocytaire avec hémoglobine a
9,9 g/dl, une natrémie a 132 mmol/l , une kaliemie
a 4,9mmol/l, urée a 32mmol/l, créat a 354
micromol/l (la clairance de créat est 24ml/min) ,
pH a 7,34 , HCO3- a 20,3 mmol/l, une calcémie a
2,28 mmol/l et une protidémie normale a 60g/l. La
radiographie du thorax a montré une surcharge
hilaire. Le scanner cérébral a montré des
hypodensités cortico sous corticale en bipariétal.
L’angio IRM cérébrale a montré un hypersignal
cortico sous cortical en T2 et Flair dans les régions
temporale droite et pariéto-occipitales bilatérales
évoquant un PRES ( figure 3).Cette HTA ne s’est
équilibrée que par I’administration de la
nicardipine en intraveineux continue en association
avec des doses importantes de furosémide en
intraveineux. Il y a eu aussi un changement des
paramétres de sa dialyse péritonéale. La patiente a
été suivie ultérieurement a la consultation jusqu’a
I’dge de 14 ans et demi avec une HTA non
parfaitement équilibrée sous triple
antihypertenseurs (IEC, diurétique de I’anse et un
IC) sans séquelles neurologiques.

Figure 3: Une coupe axiale d’'une IRM cérébrale
(séquence Flair) montrant un hypersignal cortico
sous cortical en pariéto—occipital bilatéral.

Observation N°4 :

Un garcon &gé de 6 ans atteint d’un syndrome
néphrotique(SN) initialement pur et primitif
diagnostiqué il y a 2 mois a été admis dans notre
service pour cedémes généralisées en rapport avec
une rechute de son SN sous corticothérapie
discontinue. Au 2°™ jour de son hospitalisation, il a
fait une crise convulsive hémi-corporelle tonique
avec révulsion oculaire de durée 10 minutes. A
I’examen il avait un dextro correct mais sa TA était
élevée avec une systolique del80mmHg et une
diastolique de 100 mmHg. A la biologie, il avait
une albuminémie a 20g/l, une protidémie a 40 g/l et
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une protéinurie a 58 mg/kg/j. Sa calcémie corrigée
était a 2,35 mmol/l. L ionogramme sanguin et la
fonction rénale étaient corrects.Une angio-IRM
faite en urgence a montré une anomalie du signal
cortico-sous cortical temporo pariétal gauche
évoquant un PRES .Son EEG était demandé mais
non fait .1l a recu du diazepam en intrarectal au
décours de la crise et un IC en intraveineux.
L’évolution était favorable aprés un recul de 18
mois. Il n’a pas eu de séquelles neurologiques. Et,
il était en rémission sous corticothérapie et
immunosupresseur avec une protéinurie de 24h
toujours négative et une TA stable.

DISCUSSION

Le PRES est trés rare chez I’enfant. Sa pathogenése
est mal élucidée. Selon Ghali [14], I’ hypertension,
la vasoconstriction et le dysfonctionnement
endothélial entrainaient une perturbation de
I’autorégulation cérébro-vasculaire qui est a
I’origine d’un cedeme vasogénique. Les étiologies
et les circonstances favorisantes sont multiples ;
mais le facteur déclenchant principal semble étre
une élévation brutale de la pression artérielle ; ce
qui est le cas chez tous nos malades.

Plusieurs autres pathologies comme le lupus
érythémateux  disséminé, les  néphropathies,
I’insuffisance  hépatocellulaire, la  leucémie
lymphoblastique aigue, le syndrome de lyse
tumorale, le syndrome hémolytique urémique, la
drépanocytose, la porphyrie aigue intermittente et
plusieurs autres maladies ont été incriminées.
L’origine iatrogéne comme les immunosupresseurs,
la  corticothérapie a  forte  dose, les
immunoglobulines polyvalents, la vaccination anti-
rubéolique, la transfusion massive et les
stupéfiants pourraient étre responsables de PRES
[2,14]. Les manifestations cliniques sont variées.
Le plus souvent une HTA avec une pression
diastolique élevée est observée [4]. Des
convulsions sont observées dans deux tiers des cas.
Parfois d’emblée, mais peuvent aussi apparaitre
tardivement. Les crises, peuvent étre au début
focales puis ont tendance a se généraliser avec la
possibilité de survenue d’état de mal épileptique
[7].Des nausées et des vomissements sont aussi
fréquents. Des troubles visuels étaient présents
chez plus que 50% des cas a type de vision floue,
un scotome scintillant, une hémianopsie ou cécité
corticale [4,8].Pour nos malades ; la principale
manifestation était une crise convulsive secondaire
a un pic hypertensif ; focale chez un et généralisee
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chez deux. Un malade a fait une cécité temporaire.
Un autre malade a fait des céphalées intenses dues
a une HTA immédiatement menacante. Cette HTA
était de cause différente : une glomérulonéphrite
post infectieuse, une insuffisance rénale chronique,
un lupus érythémateux systémique avec atteinte
rénale et un syndrome néphrotique.

La TDM cérébrale peut détecter les signes de
leucoencéphalopathie postérieure sous forme
d’hypodensités. L’IRM cérébrale reste I’examen de
référence et c’est grace a sa trés haute résolution
qu’elle permet de visualiser des petites lésions
invisibles a la TDM cérébrale[1,5,9]. L’cedéme
cérébral bilatéral et symétrique de la substance
blanche sous corticale des régions  pariéto-
occiptales sans signes d’infarctus [5,6,10].
L atteinte de la substance grise n’est observée que
chez 30% des patients alors que I’atteinte de la
substance blanche et constante[9]. Les lésions a
I’IRM dépendent des stades du PRES ; a la phase
initiale, il s’agit d’'un cedéme vasogénique qui est
réversible. Les lésions sont hyperintenses en T2 et
FLAIR et iso-intenses ou hypointenses en T1. Le
coefficient de diffusion est normal ou discrétement
élevé[11]. Ugurelet Hayakawa[l2]ont constaté
gu’il n’y a pas de prise de contraste dans deux tiers
des cas. Mais dans un stade avancé I’cedeme est
cytotoxique avec des lésions ischémiques
cérébrales. Les Iésions sont hyperintenses en T2 et
FLAIR avec coefficient de diffusion abaisseé.
L’imagerie de diffusion nous oriente grace au
coefficient de diffusion qui est abaissé dans les
régions ischémiques irréversibles mais élevé en cas
d’cedeme vasogénique. Une IRM de contrble
demeure indispensable pour confirmer le diagnostic
et évaluer le pronostic. L’amélioration des images
IRM ne s’apercoit qu’au 15°™ jour mais la
normalisation n’est obtenue qu’aprés une année.
Ainsi  I’augmentation ou la persistance des
anomalies de signal en séquence T2 et FLAIR au
cours du temps et I’atrophie tissulaire progressive
sont de pronostic défavorable[6].La spectroscopie
par IRM a protons a aussi une bonne valeur
pronostique a la phase aiglie du PRES. Elle permet
de détecter des troubles transitoires précoces
comme une augmentation des lactates. Mais
I’augmentation des taux de choline et de créatine et
la Iégére diminution des taux de N-acétyl-aspartate
sont témoins de lésions tissulaires en cas de
PRES[10]. Pour éliminer les diagnostics
différentiels tels I’AVC ischémique, I’encéphalite,
les wvascularites, les traumatismes et les
thrombophlébites[13] I'IRM et I’angio IRM
cérébrale gardent une place importante. Mais, vue
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les anomalies du calibre artériel associées, I’angio-
IRM ne peut pas les distinguer d’une artérite
cerébrale. L’évolution clinique est un élément
essentiel pour le diagnostic différentiel aussi bien
que les autres examens complémentaires comme le
LCR, les cultures et les sérologies dans les
pathologies infectieuses et inflammatoires[2].

Pour nos malades, les scanners cérébraux ont été
réalisé chez 3 malades et ont montré des
hypodensités cortico sous corticale en bipariétal
chez 2 malades et des hypodensités cortico-sous
corticale diffuses chez un seul patient. L’IRM
cérébrale du premier malade a mis en évidence un
hypersignal cortico sous cortical en T2 et Flair dans
les régions temporo-pariéto-occipital droit et
pariéto-occipital gauche. L’angio IRM cérebrale du
2°™ patient a objectivé un hypersignal T2 et Flair
en cortical et de la substance blanche juxta
corticale en bifrontal, bipariétal et bioccipital. Pour
le 3*"™ malade son angio IRM a montré un
hypersignal cortico sous cortical en T2 et Flair dans
les régions temporale droite et pariéto-occipital
bilatéral et celle du 4éme patient a objectivé une
anomalie du signal cortico-sous cortical temporo
pariétal gauche évoquant un PRES. Ces
explorations radiologiques n’étaient pas contrblées
ultérieurement car il n’y a pas eu d’indication.

La prise en charge thérapeutique doit étre précoce
dés la pose du diagnostic pour prévenir I’évolution
vers des lésions neurologiques irréversibles et des
séquelles permanentes[5,6,8]. Il faut tout d’abord
arréter le facteur déclenchant ou aggravant :la
chimiothérapie,Le traitement immunosupresseur,
[11]....Ainsi,le volet primordial est de controler
’'HTA par des antihypertenseurs habituels ;
inhibiteurs calciques, bétabloquants et diurétiques
sans la faire baisser de plus de 25% durant la
premiére heure[5,10]. En paralléle, il est nécessaire
de corriger les troubles électrolytiques ou une
coagulopathie, d’arréter une crise convulsive ou un
état de mal et si nécessaire d’assurer une
ventilation mécanique[5]. Dans 90% des cas les
signes neurologiques disparaissent au septiéme jour
du traitement antihypertenseur et de la mise en
place éventuelle du traitement étiologique[4]. Dans
notre série de 4 cas: I’évolution était favorable
sous traitement symptomatique et étiologique de
I’HTA chez deux malades. Des séquelles a type
d’épilepsie ont été notées dans un cas et une HTA
mal équilibrée a été noté chez le patient suivi pour
IRC.

CONCLUSION
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Le diagnostic de PRES doit étre évoqué devant
toute encéphalopathie aiglie et surtout dans un
contexte d’hypertension ou d’un facteur favorisant.
L’IRM en séquence de diffusion est la meilleure
pour faire le diagnostic, écarter les autres
diagnostics différentiels et évaluer le pronostic
grace au coefficient de diffusion. La prise en
charge rapide et adéquate permet de prévenir
I’évolution vers les lésions irréversibles et les
séquelles neurologiques.
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Résumé

La macrosomie expose le couple mére-enfant a des complications graves en période périnatale. Sa
prévalence est en nette augmentation. L’objectif de notre travail était donc de décrire le profil
épidémiologique des accouchements d’un macrosome et ses conséquences pour la mére et le nouveau né.
Nous avons donc mené une étude descriptive rétrospective a la maternité de I’hdpital Hedi Chaker de Sfax
entre janvier 2019 et décembre 2019 qui portait sur 821 cas de macrosomie. La prévalence de la macrosomie
était de 8,1%. Le taux de Nouveaux nés masculins était de 66,3% contre 33,7 % de filles avec une différence
statistiguement significative (p<0,001). Le taux de césarienne était de 47,9% contre 52,1% pour la voie
basse. Les complications maternelles étaient dominées par la déchirure périnéale (3,6%) et I’hémorragie de
la délivrance (0,7%). Les complications néonatales étaient dominées par la dystocie des épaules survenue
(4,9%), I’hypoglycémie (1,9%) et la détresse respiratoire (1,5%).

Mots - clés : Macrosomie ; Accouchement ; Complications maternelles; Complications néonatales.
Abstract

Macrosomia exposes the mother-child couple to serious complications in perinatal periods. Its prevalence is
rising sharply.The aim of our work was to describe the epidemiological profile of the delivery of a
macrosomic neonate and its consequences for the mother and the newborn. Accordingly, we conducted a
retrospective descriptive study at the maternity ward at the Hedi Chaker Hospital in Sfax between January
2019 and December 2019 which included 821 cases of macrosomia. The prevalence of macrosomia was
8,37%.the rate of Male macrosomic Neborn as 66,3% compared to 33,7% of girls with a statistically
significant difference (p<0,001). The C-section rate was 47,9% compared to 52,1% for the vaginal birth.
Maternal complications were dominated by perineal tearing (3,6) and postpartum hemorrhage (0,7%).
Neonatal complications were dominated by shoulder dystociain (4,9%), hypoglycemia (1,9%) and
respiratory distress (1,5%).

Key - words: Macrosomia; Delivery; Maternal complications; Neonatal complications.
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INTRODUCTION

L'American College of Obstetricians and
Gynecologists (ACOG) a défini la macrosomie
comme un poids a la naissance supérieur a 4 000 g,
quel que soit l'age gestationnel, ou supérieur au
90° percentile pour l'4ge gestationnel apres
correction en fonction du sexe et de l'origine
ethnique néonatale [1] . Sa prévalence varie de 3 a
15% [2]. Ce taux est en augmentation dans le
monde et pourrait augmenter encore dans le futur
[3]. La macrosomie représente environ 5,4 % des
grossesses en Tunisie [4].

La naissance d’un gros nouveau né(NN) expose la
parturiente et le nouveau né a plusieurs risques. Les
complications maternelles sont dominées par une
augmentation des césariennes, des hémorragies de
la délivrance, du travail prolongé, des lésions
cervico- vaginales et des ruptures périnéales en cas
d’accouchement par voie basse. Les complications
néonatales sont dominées par la dystocie des
épaules et sa conséquence dramatique qui est
I’élongation du plexus brachial, I’asphyxie
néonatale, I’hypoglycémie, I’hypocalcémie et les
fractures au cours des manceuvres d’extraction
feetale. La macrosomie peut se compliquer
également dans certains cas par le déceés néonatal
[5]. Il est donc important d’étudier la macrosomie
afin de dégager les risques qu’encourt le couple
meére —nouveau né et de prévenir ses complications.
Le but de notre étude est de dégager le profil
épidémiologiqgue  des  accouchements  d’un
macrosome dans notre pays et les conséquences de
la macrosomie chez la mére et le nouveau né.

MATERIEL ET METHODES

Il s’agit d’une étude descriptive transversale menée
a la maternité Hedi Chaker Sfax entre le 1° janvier
2019 et le 31 décembre 2019 avec un
échantillonnage probabiliste exhaustif. Etait inclu
tout accouchement d’un nouveau né ayant un poids
de naissance supérieur ou égal a 4000g par voie
basse ou par césarienne qu’il soit vivant ou mort né
durant la période sus-citée. Une fiche de recueil des
données a été concue pour cette finalité
comportant : les caractéristiques générales de la
parturiente, de la grossesse actuelle, de
I’accouchement, les informations concernant I’état
du périnée et les informations concernant le
nouveau-né (NN). Tous les dossiers des femmes
ayant accouché a la maternité Hedi Chaker de Sfax
ont été étudiés et nous avons recensé tous les
dossiers des femmes ayant accouchées d’un NN de
4 Kg ou plus durant la période de I’étude. La saisie
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et I’analyse des données ont été réalisées a I’aide
du logiciel SPSS. Des tests statistiques appropriés
Khi Deux et test de Student ont été utilisés pour
comparer respectivement les pourcentages et les
moyennes avec un seuil de signification de 5%.

RESULTATS

Parmi les 9800 accouchements pendant I’année de
I’étude, 821 accouchements de macrosomes ont été
recenceés, la prévalence de la macrosomie était alors
de 8,37%. La prévalence des macrosomes ayant un
poids de naissance supérieur ou égal a 4500 g était
de 1,06%. La moyenne d’age des femmes était de
30,8 ans avec des extrémes allant de 17 a 45 ans.
La classe d’age entre 17 et 19 ans représentait
0,73%, entre 19 a 30 ans 42,6% tandis que 27,6%
appartenaient a la tranche d’age entre 36 et 46 ans.
Parmi la totalité des femmes de I’étude, 27,2%
(n=223) étaient des primipares , 57% étaient des
paucipares et 14,9% (n=123) étaient multipares. La
hauteur utérine était inférieure a 32 cm dans 1,1 %
des cas, située entre 32 et 34 cm dans 56,3% des
cas et supérieure a 34 cm dans 42,6% des cas. Le
Diabéte gestationnel dominait les pathologies
rencontrées au cours de la grossesse avec un taux
de 18,3% suivi par I’hypertension artérielle 1,8%
des cas, I’hydramnios dans 1% des cas et la mort
feetale in utéro (MFIU) dans 0,9 % des cas. Le
tableau | résume les caractéristiques générales de
notre population et les données sur le déroulement
de leur grossesse.

Tableau 1: Caractéristiques genérales des

femmes ayant accouché d'un macrosome

Caractéristiques Pourcentage (%)
générales

Age :

- [17 - 19 ans] 0,73%
- [19-30ans] 42,6%
- [31 - 35 ans] 21,4%
- [36 —45ans]  27,6%
Parité :

- Primipare 27%

- Paucipare 58%

- Multipare 15%
Hauteur utérine :

- <32cm 1,1%
- 32-34cm 56,3%
- >34cm 42,6%
Pathologies de la 25,7%
grossesse : 18,3%
- DG 1,8%
- HTA 1%

- Hydramnios 0,9%
- MFIU 0,6%
- Anémie

HTA : hypertension artérielle, DG : diabéte gestationnel,
MFIU : mort feetale in utéro
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Concernant les caractéristiques de I’accouchement,
I’dge gestationnel moyen était de 39 semaines
d’aménorrhée (sa). 49,2% des femmes ont
accouché par voie basse simple, 2,8 % (n= 26) par
voie basse instrumentale et 48% par césarienne (n
= 394). La césarienne était programmée pour 278
parturientes (70,5%) et réalisée au cours du travail
pour 116 parturientes (29,5 %), A noter que le taux
de césariennes était statistiquement plus important
pour le groupe de NN ayant un poids de naissance
supérieur a 4500 par rapport au groupe de NN
inférieur a 45009 (p<0,001). Tandis que pour
I’accouchement par voie basse, 382 parturientes ont
bénéficié d’une épisiotomie soit dans 70,3 % des
cas d’accouchement par voie vaginale. 99,1% des
accouchements étaient des naissances vivantes,
0,9% étaient des MFIU et 0,1% (n =1) avaient
abouti a une mort néonatale. Le poids moyen de
naissance était de 4226,6 g et 13,2 % des
nouveaux nés avaient un poids supérieur a 4500g.
Pour le sexe du nouveau né, nous avons eu 66,3%
(n =544) naissances masculines contre 33,4% de
naissances féminines .Cette différence était
statistiguement significative (p <0,001). Le tableau
Il résume les caractéristiques de I’accouchement
des macrosomes.

Tableau Il : Caractéristiques de I'accouchement des
macrosomes

Caractéristiques de Pourcentage (%)
I’accouchement
Age gestationnel :
-<37sa 1,6%
- [37 -41 sa] 68,8%
->41sa 29,6%
Voie d’accouchement
- Césarienne 48%
- Voie basse simple 49,2%
- Voie basse 2,8%
instrumentale
Issue de I’accouchement
- Naissance vivante 99,1%
- MFIU 0,9%
- Déces néonatal 0,1%
Poids de naissance
- [4000g-4500g [ 86,8%
- [45009-50009 [ 12,1%
- >5000g 1,1%
Sexe
- Masculin 66,3%
- Féminin 33,4%
Apgar a 1 min
-<3 0,9%
- [3-6] 1,4%
- >6 97,7%
Apgar a5 min
-3 0,9%
- [3-6] 0,2%
->6 98,9%
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Sa : semaines d’aménorrhée ; MFIU : mort feetale in

utéro

Les complications maternelles rencontrées lors de
I’accouchement de macrosome étaient :
I’hémorragie de la délivrance dans 0,7% des cas
(n=6) (dont 4 avaient une hémorragie minime et 2
une hémorragie massive nécessitant un geste
chirurgical), 0,2 % avaient présenté des signes de
pré-rupture utérine, 3,4% des parturientes
présentaient une déchirure périnéale simple et 0,2%
(n=2) présentaient une déchirure périnéale
compliquée. Aucun cas d’infection maternelle n’a
été enregistré. Pour les complications feetales, la
dystocie des épaules a été enregistrée dans 4,9 %
des cas (n=40). Il existait une différence
statistiguement significative (p<0,001) entre le taux
de dystocie dans le groupe de NN ayant un poids
inférieur a 45009 ( 4,1%) et le groupe des NN
ayant un poids supérieur a 4500 g (10,2%) .
Comme autre complication feetale, la détresse
respiratoire a été retrouvée chez 1,5 % des NN
I’asphyxie chez 0,2% des cas, I’hypoglycémie chez
1,9% des NN et 1,3%(n=12) avaient subit un
traumatisme autre que la dystocie des épaules.(
fracture de la clavicule, céphalohématum,
emphyséme cutané ou des paupiéres, paralysie du
pied gauche...). Le transfert des NN vers une
structure de réanimation néonatologie était relevé
dans 7,6% des cas. Le tableau Il détaille les
complications de la macrosomie

Tableau 111 les complications maternelles et
feetales de la macrosomie

Complications de la macrosomie Pourcentage
(%0)
Complication maternelle :
- RPM 9,3%
- Hémorragie de la délivrance 0,7%
- Pré rupture utérine 0,2%
- Déchirure périnéale simple 3,4%
- Déchirure périnéale 0,2%
compliquée 0%
- Infection maternelle
Complications feetales :
- Dystocie des épaules 4,9%
- Détresse respiratoire 1,5%
- Asphyxie 0,2%
- Hypoglycémie 1,9%
- Traumatismes obstétricaux 1,3%

RPM : rupture prématurée des membranes
DISCUSSION

Au cours de I'année 2019, la prévalence de la
macrosomie a la maternité du CHU Hedi Chaker de
Sfax étaient de 8,37 % .Ce taux est conforme a
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celui retrouvé dans la littérature en effet il est de
7% aux Etats Unis [6]. Parmi les facteurs de
risques de la macrosomie reconnus sont le diabéte
gestationnel, la multiparité, le dépassement de
terme et le sexe masculin [6]. Dans notre étude,
18,3% des parturientes présentaient un diabéte
gestationnel. Selon la littérature 35,3% des femmes
présentant un diabéte pendant la grossesse ont un
NN macrosome [7]. Cependant, contrairement aux
données de la littérature qui décrivent la multiparité
comme facteur de risque de macrosomie [3] [8], les
multipares représentaient seulement 14,98% de
notre population.

Dans notre série, le nombre de NN masculins
macrosomes était significativement plus important
que les filles ; 66,3% de garcons contre 33,7% de
filles. Ces valeurs sont retrouvées également dans
toutes les études. Pour I’étude de N Stotland
portant sur 3410 naissances de macrosomes, le sexe
masculin prédominait avec un Odd Ratio de 1,65
pour un poids de 40009 et de 1,85 pour un poids de
naissance de 4500g [9].

Nous avons retrouvé un taux de césarienne de 48%
et il existait une augmentation statistiguement
significative du taux de césariennes entre le groupe
de NN ayant un poids de naissance inférieur a
4500qg et le groupe supérieur a 4500g. En générale,
dans la littérature le taux de césarienne en cas de
macrosomie varie de 9 a 35 % [10] [11].
L’hémorragie de la délivrance a été enregistrée
dans 0,7% des cas. Parmi ces 6 femmes ,4 avaient
une hémorragie minime et 2 une hémorragie
importante. Selon la littérature, la prévalence de
I’hémorragie lors d’accouchement varie entre 1,2%
et 18,6% et était plus fréguente en cas de
macrosomie [12] [13]. J Modzelewski quant a lui a
retrouvé que le taux d’hémorragie du post partum
augmentait en cas d’accouchement par voie basse
d’un macrosome mais pas pour les césariennes
[14].

Les complications néonatales étaient dominées par
la survenue de dystocie des épaules avec un taux de
4,9%. Stotland a retrouvé quant a lui un risque de
dystocie de 6,29% pour un poids entre 4000 et
4499g. Entre 4500 et 4999, il était de 13,05% et a
partir de 5000qg le risque était de 17,52% des cas
[9]. J Beta a également démontré que le taux de
dystocie était relativement faible pour un poids
inférieur de 4500¢g et augmentait considérablement
au-dela de ce poids [15]. Quant au taux de dystocie
retrouvé dans notre étude, il était nettement
inférieur a celui de la littérature. Cependant, dans
notre étude, I’association entre le poids du NN et la
dystocie des épaules a également été retrouvée.
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En effet il était de 4,1 % pour un poids inférieur a
4500g et de 10,2% au-dela de ce seuil.

CONCLUSION

La macrosomie feetale augmente la morbidité
maternelle et néonatale a court, moyen et long
terme. Pour la mére les complications sont
principalement d’ordres traumatiques tels que
I’augmentation du taux de césariennes et des
déchirures périnéales. Pour les NN la complication
la plus redoutable et la dystocie de épaules avec le
risque d’élongation du plexus brachial, sa paralysie
voir méme le déces néonatal. Cette complication
est assez fréquente (10,2% pour un poids supérieur
a 4500q) et incite a une promotion de modes de vie
sains pour prévenir la survenue de la macrosomie.
De plus, elle nous incite a dégager les parturientes
a risque afin de leur proposer une surveillance
adéquate et de diagnostiquer en anténatal les cas de
macrosomie pour prévenir les complications aussi
bien maternelles que néonatales.
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Abstract

Mediterranean spotted fever (MSF) is caused by Rickettsia conorii, obligate intracellular bacteria. Only a
few cases of MSF complicated with myocarditis have been published up to date. We describe a case of a 39-
year-old Mediterranean (Tunisian) male admitted to our intensive care unit after 3-days history of vomiting,
diarrhea and fever (40°C). He presented a diffuse maculopapular rash with a black inoculation eschar on the
left hypochondrium. Diagnosis was confirmed by detection of elevated of IgM anti R. conorii > 128 and 1gG
anti R. conorii > 1024 using an indirect immunofluorescence assay. Cardiac ultrasound showed dilated
ventricle, reduced ejection fraction (42 %) and diffuse hypokinesia. The patient received antibiotic treatment
with doxycyclin (vibramycine ®), showing immediate clinical and laboratory improvement. In conclusion,
although MSF associated with myocarditis is rare, but in any state of septic shock without evident entry, it is
necessary to think about Rickettsia infection especially in a Mediterranean area.

Key - words: Myocarditis ; Rickettsia ; Conorii ; Mediterranean spotted fever.
Résumé

La fiévre boutonneuse méditerranéenne (FBM) est causée par une bactérie intracellulaire obligatoire
Rickettsia conorii. Seuls quelques cas de FBM compliquée d'une myocardite ont été publiés. Nous décrivons
le cas d'un homme méditerranéen (tunisien) de 39 ans admis dans notre unité de soins intensifs apres trois
jours de vomissements, diarrhée et fievre (40°C). Il a présenté une éruption maculopapuleuse diffuse avec
une escarre noire d'inoculation sur I'hypochondre gauche. Le diagnostic a été confirmé par la détection d'un
taux élevé d'lgM anti R. conorii > 128 et d'lgG anti R. conorii > 1024 a laide d'un test
d'immunofluorescence indirecte. L'échographie cardiaque a montré un ventricule dilaté, une réduction de la
fraction d'éjection (42 %) et une hypokinésie diffuse. Le patient a regu un traitement antibiotique & base de
doxycycline (vibramycine ®), montrant une amélioration clinique.

En conclusion, bien qu’une myocardite associée a la FBM soit rare, devant un choc septique sans porte
d’entrée évidente, il faut évoquer l'infection a Rickettsie surtout en zone méditerranéenne.

Mots-clés : Myocardite ; Rickettsia ; Conorii ; Fiévre boutonneuse méditerranéenne
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MEDITERRANEAN SPOTTED FEVER COMPLICATED BY MYOCARDITIS

INTRODUCTION

Mediterranean spotted fever (MSF) is an infectious
disease [1]. It is caused by a tick-borne pathogen
by Rickettsia conorii which is widespread in the
Mediterranean area [2]. The infection is transmitted
to humans by the brown dog tick or Rhipicephalus
sanguineus [1]. It is as a seasonal eruptive disease
(between April and October, the period of activity
of the ticks dependent on climatic conditions [3].
Typical clinical features of MSF include fever,
myalgia, headache; generalized maculo-papular
rash and an inoculation eschar at the site of the tick
bite [3]. The black eschar is found in about 70% of
cases [4]. MSF associated with myocarditis are
rarely described in the literature [1]. We describe a
new case of acute myocarditis complicating MSF
in an immunocompetent adult patient with a benign
course.

CASE REPORT

In June 2018, a 39-year-old Tunisian male was
admitted to our intensive care unit after 3-days
history of vomiting, diarrhea and fever (40°C). The
patient developed a multi-organ failure;
hemodynamic instability, coma (GCS 7/15),
seizure with no signs of meningeal irritation and
respiratory distress. He presented a bilateral
conjunctival infection and a diffuse maculopapular
rash involving the palms (figure 1) with a black
inoculation eschar at the left hypochondrium
(figure2) after a contact with animals (dog). He
required mechanical ventilation, catecholamines
and vascular filling. In his medical history, there
was no evidence of cardiac illness, diabetes
mellitus, hepatic or renal dysfunctions. Laboratory
analyses  showed the following values:
Hemoglobin, 12.3 g/dL; Leukocyte count, 11600
cells /mL with predominant neutrophils; severe
thrombocytopenia (platelet count, 27000 cells/
mL); Aspartate aminotransferase, 232 IU/L;
Alanine aminotransferase, 134 [U/L; severe
hyponatremia (sodium, 127 mg/dL), acute renal
failure (creatinine ,353 pmol/l) with creatinine
clearance at 24.6 ml/mn, C-reactive protein was
slightly elevated (238 mg/dL),and
procalcitonine,13 ug/L. Arterial blood gas analysis
showed a severe acidosis pH:7.21 bicarbonates:15
mmol/L, lactates 4 mmol/ L. We observed an
increase in cardiac enzymes peak of NT-proBNP of
13735pg/mL and high-sensitive cardiac troponin T
of 1 pg/mL (normal range <0.014 pg/mL).
Coagulation parameters were within normal limits.
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An electrocardiogram showed bradycardia 40
cycles/minute with normal sinus rhythm. Cardiac
ultrasound showed dilated ventricle with
telediastolic diameter at 60 mm, reduced ejection
fraction (42%), and diffuse hypokinesis (figure 3).
The cranial computed tomography (CT) scan was
normal, the chest CT scan showed signs of
pulmonary congestion. Abdominal ultrasound
showed a splenomegaly. Rickettsiosis caused by
Rickettsia conorii (Meditteranean spotted fever;
MSF) was confirmed by detection of elevated of
IgM anti R. conorii > 128 and 1gG anti R. conorii >
1024 using an indirect immunofluorescence assay.
The patient received antibiotic treatment with
doxycyclin (vibramycine®) 200 mg per day for 7
days. The patient showed immediate clinical
improvement and he was extubated and weaned
from catecholamines without signs of pulmonary
congestion. The laboratory control at 3 months
showed a decrease of Rickettsia conorii level with
IgM anti R. conorii < 32 and 1gG anti R. conorii >
1024. No electrocardiography was done at 3
months. For the renal evolution his creatinine level
at 3 months was 77pmol/l.

e
[
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Figurel: A diffuse maculopapular rash

Figure2: A black inoculation eschar at the left
hypochondrium
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Figure 3 Transthoracic echocardiography:
echocardiogram long axis view showed a dilated
ventricle, reduced ejection fraction (42 %) and
diffuse hypokinesis.

DISCUSSION

Our case report showed that in any state of septic
shock with multi-visceral failure without evident
entry, it is necessary to think about Rickettsia
infection especially in a Mediterranean area [5]. In
fact, cardiac impairment is a rare complication of
severe Rickettsia spp [6]. It could be seen in 10%
[6]. Among cardiac complications, arrhythmia has
been reported as atrial fibrillation [7], supra-
ventricular tachycardia, or conduction disturbances
as atrio-ventricular block [6]. Moreover, coronary
involvement secondarily to coronary ectasia as the
result of the rickettsial vasculitis [4] and acute
pericarditis was descripted [8]. Myocarditis is a
rare complication [1,3,9]. Few cases were reported
in the literature especially in Italia [10]. One case
of Japanese spotted fever complicated with acute
myocarditis has also been described [11]. In
Tunisia, as we know, it was the first case of MSF
complicated with myocarditis. The pathogenesis of
MSF results from disseminated intraendothelial
cell infection and vascular damage [2].
Complications are associated with multifocal
vascular injury [2]. The definitive diagnosis of
myocarditis can be made only by endomyocardial
biopsy, an invasive procedure that carries the risk
of lethal complications [11]. So the diagnosis could
be made by epidemiological, clinical signs,
laboratory tests and echocardiogram as our patient
[1]. The mortality rate of MSF is estimated around
2.5% and risk factors for severe forms include
elderly patients, diabetes, cardiovascular illness,
chronic renal failure, glucose 6-phosphate
dehydrogenase deficiency and chronic alcoholism
[7]. But complicated forms can happen in patients
without risk factors [7] as our patient who was
previously healthy and he didn’t have a history of
risk factors. The coma observed in our patient was
secondary to low brain flow secondary to shock.
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CONCLUSION

MSF is a benign disease but some complications
can happen. Despite treatment a fatal outcome
could occur, especially in adults with myocarditis.
So physician should be aware of the exceptional
possibility of acute myocarditis during the course
of rickettsial spotted fever.
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Résumé

Introduction: Le kyste hydatique constitue un probléme de santé publique dans les zones endémiques. Il
touche essentiellement le foie et le poumon. L’atteinte osseuse est rare et ne représente que 0,5 a 2% des
localisations hydatiques et concerne exceptionnellement I’os iliaque. L’objectif de notre travail était
d’étudier les caractéristiques cliniques, radiologiques et thérapeutiques du kyste hydatique de I’aile iliaque.
Observation: Nous rapportons un cas rare d’hydatidose de I’aile iliaque chez une patiente agée de 44 ans
sans antécédents pathologiques qui a été admise pour douleurs lombo-fessiéres. Le diagnostic était retenu
devant I’aspect obtenu a I’imagerie par résonnance magnétique et la sérologie hydatique positive. La patiente
a été traitée par de I’albendazole pendant 15 mois avec bonne évolution.

Conclusion: L’hydatidose de I’aile iliaque est rare. Elle est caractérisée par un tableau clinique non
spécifique. L’évolution sous traitement est généralement favorable.

Mots - clés: Aile iliaque; Kyste hydatique ; Echinococcose ; Sérologie hydatique; Albendazole

Abstract

Introduction: Hydatid cyst is a public health problem in endemic areas. It mainly affects the liver and lungs.
Bone involvement is rare and represents only 0.5 to 2% of hydatid sites,and exceptionally concerns the iliac
wing. The aim of our work was to study the clinical, radiological and therapeutic features of hydatid cyst of
the iliac wing.

Case report: We report a rare case of iliac wing hydatidosis in a 44-year-old female patient with no
pathological history. She was admitted for low back pain. The diagnosis was made based on the findings of
magnetic resonance imaging and the positive hydatid serology. The patient was treated with albendazole for
15 months with good progress.

Conclusion: Hydatidosis of the iliac wing is rare. The clinical signs are nonspecific. The evolution is usually
favorable under treatment.

Key-words: Iliac wing; Hydatid cyst; Echinococcosis; hydatid Serology; Albendazole

.1
330 pUaall diba) i 5 2SI oo ) JSE ey 98 g 35 52 5all Bhaliall L dale dynaa 4G (g laal) (a)) dadia
Clawll il )3 s Ulae (o Caagll | 8 jall alaally Sliial JS5 Blaiyy (g landl (a8l 50 e L 72 ) 0.5 Jiads
(tall Zlall Sl GuSTaaBlall 5 dae il 5 4y 0 o)

e G 4 Gl s Lle 44 sanll e @l s e ) (8 al) Uil (B (5 plandl Gl Al e B ol Alla ALY
bl (il sl o lggle Jpmanll &5 Al geall o by el @ el Jiud aVT Gasy o515 o
Aall v skt pa 1568 15 53l s 3aul Wl (o sall Al ot AtV 4 jland) Juasll

CM\Q_\AJ:\JM\ e.ls:\ Baa pe dale u}ﬁgﬁyﬁ‘)}d\ @ﬁjﬂ‘ C\_\;.“ ‘;Lﬁ‘)\.hj\ w;\ﬁ\ cﬁyﬁ )JL\H (e L.aw\
e J<50 A

e 3 AR

Js il 3 4 laadl D) ; IS piall 6la ) (g jlanl) (a8 al) pliall atiial) cilalgl)

J.I. M. Sfax, N°41; Juin 22 ; 61— 63 61


mailto:docamalchakroun@gmail.com

LOCALISATION RARE DU KYSTE HYDATIQUE : L'AILE ILIAQUE

INTRODUCTION

L’ hydatidose est une anthropozoonose consécutive
au développement chez I’homme et chez certains
animaux de la larve d’un cestode transmis par le
chien:  Echinococcus granulosis [1]. Cette
pathologie est caractérisée par une diversité de
formes cliniques et radiologiques liée aux
nombreux aspects topographiques et évolutifs des
kystes [2]. La localisation osseuse est peu
fréquente. Elle est le plus souvent rachidienne. Les
atteintes extra-rachidiennes sont rares et posent un
probléme de diagnostic et de prise en charge. Nous
rapportons un cas rare d’hydatidose de I’aile iliaque
chez une patiente traitée médicalement avec une
bonne évolution. L’objectif de notre travail était
d’étudier les caractéristiques cliniques,
radiologiques et thérapeutiques du kyste hydatique
de I’aile iliaque.

OBSERVATION

Il s’agit d’une femme agée de 44 ans originaire
d’un milieu rural et ne présentant aucun antécédent
pathologique. Elle a consulté pour des douleurs
lombo-fessiéres gauches simulant une sciatalgie
tronquée évoluant dans un contexte d’apyrexie. Ces
douleurs étaient non améliorées par un traitement
symptomatique. L’examen clinique a révélé des
douleurs lombaires basses et de I’aile iliaque
gauche. La biologie était sans anomalies. Une
tomodensitométrie lombaire a montré une ostéolyse
de I’aile iliaque gauche avec envahissement des
parties molles en regard. L'imagerie par résonance
magnétique (IRM) a montré une lésion kystique
multi-vésiculaire au sein de I’aile iliaque gauche
évoquant I’origine hydatique (figure 1). Il n’y avait
pas d’autres localisations hydatiques en particulier
hépatique ou pulmonaire. La sérologie hydatique
faite par la technique ELISA était positive a 1/640.
La patiente a été traitée par albendazole pendant 15
mois sans effets secondaires. L’évolution a été
marquée par la disparition des douleurs et I'absence
de récidive. La sérologie de contrble faite a 15
mois de traitement était négative.

Figure 1 : Coupe axiale d’une TDM du bassin
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montrant une lésion ostéolytique de I’aile iliaque
gauche avec des lésions liquidiennes de part et
d’autre (fleche)

DISCUSSION

L’hydatidose est une affection parasitaire qui sévit
a I'état endémique particuliérement en Amérique du
Sud, en Australie mais également dans le pourtour
du bassin méditerranéen et en Europe Centrale [2].

L’hydatidose osseuse est peu fréquente. Elle
représente 0.5 a 2 % de I’ensemble des
localisations  hydatiques  [3]. Parmi  ces

localisations, I’atteinte rachidienne est la plus
fréquente (44,2 %). Les localisations extra axiales
sont rares. Elles concernent les os du bassin dans
16 % des cas [3]. La contamination osseuse se fait
essentiellement par voie hématogéne, mais une
invasion osseuse secondaire a partir d'une atteinte
primitive des parties molles est possible [4]. Les
signes cliniques révélateurs de I’affection ne sont
pas spécifiques. Il s’agit le plus souvent d’une
tuméfaction locale non douloureuse souvent
négligée qui peut survenir suite @ un traumatisme
[5]. Des douleurs et une impotence fonctionnelle
apparaissent en cas d’extension a I’articulation
coxo-fémorale [6]. Ces signes étaient présents chez
notre patiente. L'examen peut mettre en évidence
des signes neurologiques a type d’irritation
radiculaire ou pyramidale [2].

La radiographie standard reste I'examen
radiologique de premiére intention. Elle montre le
plus souvent des images lytiques aréolaires mal
limitées, réalisant l'aspect classique en « nid
d'abeille » sans réaction périostée ni décalcification
régionale [3]. L échographie permet d’explorer les
parties molles a la recherche dabces. Elle
contribue, de méme que la radiographie du thorax,
au bilan de la maladie hydatique, a la recherche de
localisations viscérales associées pouvant orienter
le diagnostic [7]. La TDM et I''RM précisent
l'atteinte 0SSeuse, apprécient I'étendue
locorégionale et constituent un excellent moyen de
surveillance de I'évolution de la maladie. L’IRM
montre typiquement une lésion Kkystique multi-
vésiculaire au sein de I’aile iliaque évoquant
I’origine hydatique tel est le cas de notre patiente.
La sérologie a un rdle important dans le diagnostic.
Les résultats sont a interpréter avec précautions :
un résultat positif avec un titre significatif permet
d’évoquer une hydatidose. En revanche, un résultat
négatif ne permet pas de I’exclure. Une sérologie
négative était rapportée dans 10 a 15 % des cas de
kyste hydatique [8].
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La sérologie permet aussi de suivre d’efficacité du
traitement : Le taux des anticorps sériques s’éleve
puis diminue pour disparaitre en 12 a 24 mois. La
persistance d’un taux élevé des anticorps au-dela de
cette période ou la ré-ascension de ce taux apres
négativation évoquent une récidive Le traitement
de I'échinococcose osseuse est habituellement
medicochirurgical [9]. Le traitement médical
permet la réduction de la taille des kystes, la
stérilisation de leur contenu en préopératoire et en
postopératoire, traitant ainsi les petits kystes passés
inapercus [10]. Le traitement chirurgical consiste
en une résection radicale avec une large marge de
tissus sains. Une récidive peut se voir en cas de
résection incompléte [11]. Le pronostic dépend de
la précocité du diagnostic positif et de
I’instauration du traitement [6].

CONCLUSION

L’hydatidose de I’os iliaque est caractérisée par un
tableau clinique pauvre et une évolution insidieuse
responsable d'un retard diagnostic. L'imagerie
médicale permet d'établir un bilan lésionnel précis
pour planifier une résection chirurgicale.
L'éducation sanitaire dans les pays d'endémie reste
la meilleure mesure qui permet de limiter les dégats
considérables engendrés par cette parasitose.
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Conclusion. Il ne doit pas dépasser 1000
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titre.

Les abréviations sont expliquées en bas des
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comportent en bas un numéro d’appel (chiffres
arabes), et le titre. Les auteurs fournissent
I'original numérigue ou des images scannées.
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Annexe 1

Titre en francgais : maximum 14 mots

Title in English: maximum 14 words

P. NOM, "*", P. NOM,*®, P. NOM¢"*,
1 : service x. Hopital HH, Sfax-Tunisie
2 : service y. Hopital hh, Sfax-Tunisie

3 : Faculté de médecine, Université de Sfax-Tunisie

*E-mail de I’auteur correspondant :

Résumeé : ne pas dépasser 1000 caractéres (espaces compris)

Motsclés: 2 a4

Abstract : do not exceed 1000 characters (including spaces)

Key words: 2 for 4
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The Journal of medical information of Sfax
publishes in french, Arabic and English of the
original articles, clinical cases, letters to the
editor, updates and General, reviews of
medical press, journals that haven't been a
previous publication. Editorials are requested
for an author by writing.

THE TEXT

Texts / manuscripts are sent to the editorial
staff in the form of a computer file at the e-
mail address :

jimsfaxfms@gmail.com

PRESENTATION OF THE MANUSCRIPT

The manuscript should be typed with font
"Times new roman"” N ° 12, double spaced
with a margin of 2.5 cm. The pages must be
numbered.

The manuscript includes in the order :
1/ the title page and summaries(Appendix 1) :
1- 1title

-Title of the article, avoiding long titles and
subtitles. The title should not identify the
institution responsible for the work.

-Short title section for the header of the article.
-English translation of the title

1 - 2 authors

- The initial of the first name followed by a
point and the name of the authors in
uppercase in the order in which they should
appear.

-Addresses and references of the institutions
of each of the authors.

-The name and e-mail of the corresponding
author.

1-3-summary

The summary in Arabic, french and English,
includes an introduction stating the objective of
the work, a brief description of the
methodology, key results and their meanings,
a comment clearly answering the questions,
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and a Conclusion. Should not exceed 1000
characters including spaces.

1-4 - keywords
Key words in Arabic, french and English, must
be between the number of 2 and 4 and

separated by a semicolon.

2 / The text itself :

It is written in a clear style, without
abbreviations if possible, unless it is an
international measurement unit. Elsewhere,

the term must precede the abbreviation in
brackets in his first appearance in the text.
-The original article provides information
obtained from a clinical or laboratory. It
features in the order: introduction, patients (or
hardware) and methods, results, discussion
and conclusion.

-Clinical case allows to publish one or more
original observations, to didactic value. It
contains an introduction, the observation
reduced to the significant facts, a comment, a
conclusion.

3 / References:

References should correspond to published
texts.

-They are numbered in order of appearance in
the text and should all be represented by their
numbers. All references cited in the text
should be included in the reference list and
vice versa.

-The name of the authors of the articles or
book chapters will be set according to
international standards of Vancouver: all
authors if their number is less than or equal to
6; the six first names et al. If the number of
authors is greater than 6.

-An article from a journal reference:

Name (s) and initial (s) of the (s) first name (s)
of I'(delesde) author (s), full title of the article in
original language, short for the journal title in
line with that of the Index Medicus. year of
publication; volume: first page - last page.

Example: Zomer TP, Erasmus V, Looman
CW, VAN Beeck EF, Tjon-A-Tsien A,
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Richardus JH, et al. Improving hand hygiene
compliance in child daycare centers: a
randomized controlled trial.

Foul Epidemiol. 2016; 144: 2552-60.

-Reference to a book chapter :

Author(s) of book. Title of book. Edition.
Place of publication: Publisher; Year of
publication. Chapter number: Chapter title;
inclusive pagination.

example: Kone BC. Metabolic basis of solute
transport. In: Brenner BM, Rector FC, eds.
Brenner and Rector's the kidney. 8th ed.
Philadelphia: Saunders Elsevier; 2008. p. 130-
55.

TABLES:

Each table must be submitted on a separate
sheet at the end of the manuscript and
includes at the top a call number (roman
numerals), according to the order of
appearance in the text, and the title.

The abbreviations are explained at the bottom
of the tables.

The heads of columns are succinct and
mention the units used.

FIGURES :

figures should be of excellent quality and have
a call number at the bottom (Arabic numerals),
and the title. The authors provide the digital
original or scanned images. Photographed
patients should not be identifiable.
Manuscripts that will not comply with these
instructions will be returned to the author
before even their su bmission to the reading
Committee.

Annexe 1/ Annex 1

Titre en francgais : maximum 14 mots

P. NOM, **", P. NOM,*®, P. NOM,"*
1 : service x. Hopital HH, Ville-Pays
2 : service y. Hopital hh, Ville-Pays

3 : Faculté de médecine ou autre, Université de Ville-Pays

*E-mail de I’auteur correspondant :

Résumeé : ne pas dépasser 1000 caractéres (espaces compris)

Motsclés: 2 a4

Title in English: maximum 14 words

S. NAME, *", S. NAMEy*®, S. NAME"*
1 : Department x. Hospital HH, City-Country
2 : Department y. Hospital hh, City-Country

3 : Faculty of medicine Or other, University of City-Country,

*Email of corresponding author:

Abstract: do not exceed 1000 characters (including spaces)

Key words: 2 for 4
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