UNIVERSITE DE MONTPELLIER

- FACULTE DE MEDECINE

LA MOLE HYDATIFORME

A DAKAR

ETUDE
CLINIQUE - THERAPEUTIQUE - PRONOSTIQUE

THESE
présentée et publiquement soutenue devant la Facul_té—' ”dé- Méd'ecvi'ne\\
. o - B
de Montpellier . - :

par

M CHERBONNEL Gilles-Michel =
Né le 23 Aot 1941 a Saint - Louis (SENEGAL)

pour l'obtention du grade de Docteur en Médecine

JURY
M.M. CADERAS de KERLEAU Professeur ,” Président ,
DURAND Professeur ,
CORREA Professeur , ; Assesseur ,
VIALA Professeur P s

NOVEMBRE 1973




-y

Ve




o A v R 5k e e s ) op

FACULTE de MEDECINE
de MONTPELLIER

PERSONNEL ENSEIGNANT DE LA FACULTE

PROFESSEURS HONORAIRES

MM PECH- LAPEYRE-GRANEL- GIRAUD, Doyen honoraire- CARRERE- BOULET-
P.PAGES- HEDON- TURCHINI, Doyen honoraire- A.PUECH- MOURGUES- MCLINES
M.LAPEYRIE- VIALLEFONT- M.JANBON- TRUC- Joseph VIDAL- HARANT-
PROFESSEURS TITULAIRES

Discilpines cliniques:

Clinique médicale A ... . ... .. . mnnn.. L. BERTRAND
Clinique médicale B.............c.u.... VALLAT
Clinique propédeutique médicale................ A.BALMES

Pathologie Médicale et physio-pathologie clinique BARJON
Thérapeutique et clinique des maladies infectieuses A. A.BERTRAND
Clinique des maladies infectieuses B et épidémiologie.BRUNEL

Electro-radiologie. ... ... ... .. .. i BETOULIERES
Clinique pneumo-phtisiologique.................... F.MICHEL
Clinique cardiologique et cardiologie expérimentale..LATOUR
Cardiologie expérimentale et maladies vasculaires....P.PUECH
Clinique des maladies métaboliques et endocriniennes.MIROUZE, Doyven
Clinique rhumatologique.. ... .. ... ¢t iu i eenenn H.SERRE
Clinique des maladies de 1'appareil digestif..... BERT

Clinique de dermatologie et syphiligraphie....... RIMBAUD
Clinique des maladies mentales et nerveuses..... LAFON

Clinique des maladies des enfants,hygiéne du 1° &age..JEAN
Clinique chirurgicale A............ . ... JOYEUX
Clinique chirurgicale B......... ... . ... o... CARABALONA
Pathologie et clinique propédeutique chirurgicale .BORIES-AZEAU
Technique opératoire et chirurgie expérimentale ...MARCHAL
Clinique urologique. . ...... ..t it emenmecacan. GRASSET
Clinique de chirurgie orthopédique et réparatrice et

chirurgie infantile........... ... . . ... i Jacques VIDAL
Clinique chirurgicale thorac.et cardio-vasculaire....NEGRE
Clinique neuro-chirurgicale................. GROS

Clinique obstétricale....................... J.CADERAS DE KERLEAU




FACULTE DE MEDECINE
DE MONTPELLIER

Medecine présentive, santé publique, hygiéne............
Hematologile..uioieieieieeeeeeeeceseeacseacocenscnanoansnans
Anatomie et organogénése (option biologique)...... ceesae

PROFESSEURS SANS CHAIRE

M.M. DAUVERCH

HERTAULT
POURQUIE
JAFFIOL
PUJOL
PRIOTON

Médecine interne..... tesesesasscenanas S erttsesscnnennnan ..
Médecine interne............. ceesrssscrsennssesssssenense
Radiologie (option thérapeutique).............. cesecanen
Endocrinologie et métaboiisme ..... Gessccsscsnsasnanccnnse
Chirurgle générale......coeveievnosnrssosrsossncsnacsases
Chirurgie générale............ R R R ceeenn
Chirurgie générale..... Cecessceassanscaansas csesencsaa .-
Chirurgie générale.....ceeeeveecnnnnncncecnss cebteenaes .o
Chirurgie thoracique......cceuicceecvonccas- s ceenns
Neuro—chirurgie;.. ............ ..; ............ ceecrneaean
Obstétrique....... e eesiasncaassasasarean e asas e e
Oto-rhiono=-laryngologi@. . cueieeeeececneeacensncaeoennnes .
Histologie et embryologie............ Cicceescsesncnencas
Histologie et embryologie.... .................... ceeenann
Bactériologi@. cceuieiieeeeceaccnsscassccnsocncaannssnnes .
ANnesthésiologie. . .iei e ieeacscnasenscennnssancanas
Hematologie...(option bioclogique) ....c.cceeerennccrnccans

MAITRES DE CONFERENCES AGREGES

Médecine INterNe........cceecesscoancsosscassassaacasnans
Médecine interne.. ... ..uieeenceentcennscanstocsnaaaccsns
Médecine Interne......c..eeeiceecenensnnnsns cecrseearsens
Médecine interne..r .....................................
Médecine Interne........cceietieeecenionccesananscsnsaans
Médecine INnterNe.. . ceeeeeeseenseseencssscncecsssannsnnas
Médecine INterNE.....uceceecsrecacsssascsnnnassessscnsos .
Thérapeutique.....c.cveeeeineneesas @t teeeeaeeeaeaeaaaaa

Maladies infectieUsSeS...u.eeeeeeeeceerceas c e e e ese s

COLIN
BAUMEL
THEVENET

VLAHOVITCH

VIALA

DEJEAN
CATAYEE

SENELAR

‘Mme MANDIN
L.SERRE
EMBERGER

MANDIN
H.MICHEL
CLURANA
P. BALMES
C. JANBON
N.

N.

FABRE

F. JANBON
N.
LAMARQUE



Obstétrique théorique............ e acececiertsateosasnoan DURAND
Clinique ophtalmologique...vceeeeeeanns Ceetteescctoscaan BOUDET

StOMat0lOgie. . iiirieereeaeacececaceeeesossanensaennnenas SOUYRIS
(M.C.A. chargé du service)

Clinique d'oto-rhino-laryngologie et chir-maxillo-fac.. GUERRIER

DISCIPLINES BIOLOGIQUES

Histologie et embryoclogie. . ....veeienrneeeennonannns ... SENTEIN

Physique MEAicCale.. iu o treeeroeenecennanenannns S BENEZECH
Biochimie MEAicale A...iuiitiieteenaneeneeensoeoeannnnns CRASTES DE PAULET
Biochimie médicale Bu...vicevrrreenccnnnannnn «2+ses....MAGNAN DE BORNIER
Physiologie l...... ...ttt inennrnncceanns e e e MACABIES
Physiologie ii.........cceoaa e ee e iesescettaaneanan CHARDON
Pharmacclogie et pharmacodynamie........... Neeeecaseean LOUBATIERES
Microbilogie et Virologie.....veteeeeeoeeeeanencancnnan ROUX

Histoire nat. Med. parasitologie et méd.exotique....... ROUX

DISCIPLINES MIXTES

Anatomie pathologique.....eoveeeentccsencncccaneannnnns PAGES
Anesthésiologie....cec.. e eeiesbccissaeaneannaanasenann DU CAILAR
Médecine légale et médecine sociale.....cecivrennnnnnns FOURCADE
Médecine préventive (nutrition)........iiiiieienccenns LEVY
HEmatOlogie. . cveeeeeeeetinooocacacceecaceenccacasnaonsnanas CAZAL
Clinique carcinolOgique...............................; ROMIEU
Patholeogie expérimentale....ceveceneiiennaaennn e PASSQUANT
Pathologie et thérapeutique générales.......oveeceecen- CADILHAC
Anatomie....oiceceeceseacansccennncanns tesessssssossss. RABISCHONG

PROFESSEURS TITULAIRES A TITRE PERSONNEL

RhumatOlogie. . iceeeenecteannceocasnsacosssnsanscancaneass M. M. SIMON
Neurologie. o eeeeie e oo eeeenneaoenasesanessananenas LABAUGE
Pédiatrie...ce. e ceeeeseesecansconcccnannnnnnsncacessns BONNET
Chifurgie.générale ..................................... VERNHET
Gynécologie obstétrique............ cecassaasaes +s.-.... BONAFOS

Biophyeique.l..O..CO..."III.I.I..II'I'.IIIO.I‘.l‘lll.. LLORY
Mathématiques, statistique, informatique médicale...... SUQUET

PharmacOlogie. e e ieerereeaeeecesancaneansoccsccsnnnne




Radiologie. (option.diagnostic)....... cesnee ceenesns .... CASTAN

Cardlologle.. .. cveiiiascracressscencnes Cereec e e . GROLLEAU-RAOUX
Nephrologi€...eeeeeeeann et esssesasaancanconcncannannnns NION
RAUMAtOlOgi@. cciueeeeieaaeonasecacecaaasososnnecnacasona J. SANY
Hepathologie Gastro-entérologie.......veeieeeeccnnnnnss J.L. BALMES
Dermato-vénérologie...ic.iereerececsccensserasnaassaanans MEYNADIER
NeurClogie.icueeeeenenoesssesssnseccscssanconsascacosas PEGURET
Psychiatrie d'adultesS....cieeeeceecerescacnsnsccccscanaa N.
Pédo-psychiatrie.....ccceeeecesn. e cssecsasesesnseansas . VISIER

Pédiatrie...-...-.-.........-...---....-.........--...- DUMAS

Pédiatrie...c.cenececscnnseccnns the et eceseseancensannnn N.
Chirurgie générale........ictteeesecescnssossacsccaasaes DOSSA
Chirurgie générale......cceescsnenencasocsscassannsnnns M. BALMES
Chirurgie générale......ceeeesceececnosanonnccnncas .+ +++ DAYAN
Chirﬁrgie générale.....c.... cteeeeecasesaena e ceesaaae LAPEYRIE
Orthopédie-traumatologie....vceuveeencn. ceeetenteriennan ALLIEU
Urologie.cscieeeecnnsesceenaanna s eeis s cerecsesaannan NAVRATIL
Chirurgie Infantile....ceeiereinienenneeenneenn «...0.. POUS
Chirurgie thoracique. ...c.ict e iieineensenncasasncas . CHAPTAL
Neuro-chirurgie........i i it eeecenaacannns esessnaanas FREREBEAU
BiOPhYSAiQUe . ¢ v e et neeeneeceenessnnoneseacnansasnsaanens MATHIEU-DAUDE
BilOPhYSiQUe. . ci it ineeeeeeeceseosocaassonoaseoascsaesnans CALLIS
BiophysSiQUe... it iiivvesnancennsas Gcisseccensnssssencen MIRO
BiOCHIMIE . it teusoeereocssossassoononeccacocaenecenoannnses DESCOMPS
BioCchimi@..ieiveeeeerccenscncnnsecencenns csecenne ee+se.. ROCHEFORT
B OERAMAB e ¢ e s e vessenseesessnenesnnsssnensseereeneneanns N
Physiologie ........................................ +... BLANCHI
PhysSi0logie. .ttt eieeeeeneeeesecosaeasssascscssananncns ORSETTI
Pharmacologie. . v iiiieeosnseccsaaaasasasssscscascsasanas N.
Bactériologie. e ii it tintencececatisaansoasonnansans Mme SERRE
Parasit0logie. .. ...ttt eeeceserocncsnonesccncecasanaas JARRY
Anatomie pathOlogiguUe.. ccee e et enrinncsnnencncnsnnenss N.
Anesthésiclogie... ... ieennscecasrararonenascssans «+... ROQUEFEUIL

AneBthé8i010Gie. v eseeerseesteeriosseesescsessasnnessss Mmne D'ATHIS



Médecine légale.....vcvvvenanns Ceresers et eeasacasenne N.

Hématologie (option clinigque)...c.eveeierceecccananns . NAVARRO
Cancérologie (option clinique)...cccveececeennncas «.e.. SOLASSOL
Médecine expérimentale (option bioclogie).....ccieeacen BALDY-MOULINIER
Anatomie et organogénése (option biologie)...... ceeese PALEIRAC

Atlatomie et organogénése (option c¢linique)............ N.




A MA FEMME

Ces quelques mots ne suffiraient pas a lui
exprimer toute notre affection.
Son courage, sa patience, son dévouement n'ont pas fléchi

dans l'adversité.

A MES ENFANTS

Puissent-ilg aller plus avant.

A MES PARENTS

Leurs conseils renouvelés, leur aide, nous ont
permis d'entreprendre et de mener a bien, sinon a terme de

longues études.

Pourrons nous les remercier assez ?



A NOTRE MAITRE, MONSIEUR LE PROFESSEUR CADERAS DE KERLEAU

Nous penspns initialement etre pédiatre.
Externe dans votre service, nous flimes acquis a 1'obstétrique.
Votre enseignement claire, votre humanisme, nous guiderons dans
notre carrieére,
Nous vous remercions chaleureusement d'avoir accepté

la présidence de cette thése.

A MONSIEUR LE PROFESSEUR DURAND

Nous lui avons occasionné gquelque travail.

Qu'il soit remercié ici pour ces conseils si précieux.

A MONSIEUR LE PROFESSEUR VIALA

Il nous a fait l1l'honneur de vouloir bien
faire partie du jury de thése.

Puisse-t-il trouver ici nos remerciements.



A MONSIEUR LE PROFESSEUR CORREA

Clinigue Gynécologigue et obstétricale

Centre Hospitalier-Universitaire de DAKAR (Sénégal)

I1 nous a fait l'honneur de nous accepter dans
son service, d'abord comme stagiaire, puis comme interne.
Avec patience et fermeté, il a guidé nos pfemiern erigagements dans

la spécialité.

Puis, il nous a confié ce sujet de theése, dont l'intérét

n'a fait que croitre au long des trois années de sa réalisation.
Qu'il soit remercié ici de son soutien constant et de ses
encouragements, effagant tous les soucis gue nous avons pu lui

occasionner.



A MONSIEUR LE PROFESSEUR MENYE

Institut du Cancer de DAKAR (Sénégal)

Il nous a accueilli avec simplicité dans son service,
mettant ses dossiers a notre disposition.

Qu'll trouve ici tous nos pgmerciements.

A MONSIEUR LE DOCTEUR LAUROY

En remerciement pour tous les conseils eminemment
pratiques qu'il nous a prodigués tout au long de nos années

a la clinique gynécologique et obstétricale de DAKAR.

A MONSIEUR LE DOCTEUR FADEL DIADHIQU

Ainé d'Internat, i1 a eu la patience de nous aider
a rédiger cette thése, ne ménageant ni son temps

ni sa personne.

Qu'il en scit chaleureusement et amicalement remercié.



A MONSIEUR LE DOCTEUR P. M. DIOP

A MONSIEUR LE DOCTEUR SARRAT

Institut Pasteur de DAKAR (Sénégal)

Il a bien voulu mettre son laboratoire a notre
disposition, ne ménageant pas non plus sa personne.
Nous lui devons de nombreux dosages biologiques, et nés
photographies de piéces microscopiques.

C'est ici l'occasion de le remercier trés chaleureusement.

A LA DIRECTION DES LABORATOIRES SPECIA-THERAPLIX

et leur ancien directeur régional a DAKAR MONSIEUR HERVIEUX

Pour leur compréhension et leur soutien matériel
qui a facilité la réalisation de la partie thérapeutique de

cette these.

Nous les remercions.



A MES CAMARADE D'INTERNAT

A MONSIEUR JAKSON (Laboratoire de biochime de 1‘hopital

A. LE DANTEC de DAKAR)

AU PERSONNEL DE LA MATERNITE DE DAKAR

Pour son courage et son abnégation.






//NTRODUCTTION

I1 est de ces affections qui ont posé, posent et poseront pour
quelques années encore, des énigmes, en dépit de progrés importants

et d'acquisitions de plus en plus précises.

Ainsi, la M8le Hydatiforme qui au fil des années a vu sa

personnalité se préciser, se dévoiler, mais non se dénuder.

~

Maintes écoles, maints laboratoires s'acharnent a percer son
secret et semblent sur le point d'y parvenir ; les fruits de ces
recherches aboutissent a l'élaboration d'hypothéses trés séduisantej
mais souvent fort différentes, néanmoins convergent vers les mécanismes

intimes de la réplication cellulaire.
Mais, qu'est-ce donc que la MOle Hydatiforme ?
Pourquoi l'intérét de son étude est-il toujours aussi vivace ?

I1 est bien difficile de répondre avec précision aux deux
termes de cette interrogation : dire ce qu'est la MOle Hydatiforme
a l'heure actuelle, c'est en fait en décrire certains aspects en

s'aidant au mieux de certaines hypothéses.

Expliquer l'intérét de son étude, c'est essayer de comprendre
#on origine en général, mais aussi essayer de résoudre les problémes
gu'elle engendre dans nos régions ; cet intérét ne peut &tre gue

multidirectionnel.

Au demeurant, cette affection procéde du chorion ovulaire,
mais au lieu de réaliser des espoirs justifiés de maternité, elle
va- décevoir le couple toujoury inquiéter médecins et chercheurs,

accoucheurs et sage-femmes, et engendrer la mort parfois.
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Elle atteint non plus 1'individu seul, mais s'attagque a 1l'Espéce
elle-méme dans ce qu'elle a de plus légitime. Cela justifie
amplement s'il en est encore besoin toute l'attention que suscite

la Mole Hydatiforme.
Son intérét ne s'arréte pas la.

Comme tout tissu trophoblastique, la MOle Hydatiforme est
hétérogéne a son porteur : c'est une tumeur unique par ce fait, don
1'étude débouche sur les notions d'acceptation et de rejet de
greffe, avec les problémes immunologiques particuliers aux

trophoblastomes.

C'est une tumeur enfin, dont le caractére bénin n'est
pas démontré, et qui posséde assurément un potentiel malin a
l'origine de l'angoissante et permanente menace du spectre

choriocarcinomateux.

C'est la toute la gravité de la M0le Hydatiforme dont

les lendemains sont bien souvent incertains.

Classiquement une MOle sur dix va évoluer vers le
choriocarcinome, souvent fatal et chaque mdle regtle ce potentiel !
L'incertitude va plus loip encore : ol s'arréte le trophoblaste
“normal"” dont le pouvoir métastasiant n'est pas nié (155) ?

Quand devient-ilanormal ? Faut-il considérer que toute grossesse

est susceptible d'engendrer un choriocarcinome ?

Certe, cette affection suscite un pessimisme que la
réalité ne corrobore pas souvent heureusement ! surtout dans les
pays occidentaux ol la MOle Hydatiforme reste une rareté, le
choricarcinome une exeption : les chiffres habituellement relevés

dans la littérature sont d'ailleurs :

. 1 MOle Hydatifdrme pour 1.500 & 2.000 grossesses,
.10 Choriocarcinomes pour 100 MOles Hydatiformes.

el enn



Il n'en va pas de m&me partout :

En Asie en particulier, od l'on trouve :
. 1 MOle Hydatiforme pour 145 grossesses (18)
. 10 Choriocarcinomes pour 100 MOles.
On comprend alors que l'affection préoccupe nombre de médecins
et de chercheurs qui trouvent 13 un terrain particulidrement
favorable tant sur le plan étiopathogénique que thérapeutique

et pronostique.

L'Afrique, inexplorée dans ce domaine il y a quelques années,

semble vouloir partager le sort de l'Asie ; et a Dakar, o0 nous
attache ce probléme, il s'avére que nous sommes quotidiennement
confrontés a la grossesse mOlaire 34 un moment quelcongue de son

évolution. -

Et le grand nombre des évolutions inquiétantes ou malignes
ne peut laisser le corps médical dans son ensemble indifférent
devant des problaémes souvent angoissants. Les recherches s'atta-
guent alors a la mise au pcint de techniques simples de surveil-
lance de 1'évolution de cette affection, tout autant gu'au

traitement.

C'est ainsi que ne pouvant aborder la prophylaxie de la
MOle elle-m@me, nous avons tenté de nous attaguer a son évolution

choriocarcinomateuse, avec des résultats encourageantg.

Depuls HERTZ (70), ce traitement a d'ailleurs largement
bénéficié de l'apport incontestable de la chimiothérapie que
le congrésde Houston en 1970 a projeté dans 1l'actualité avec
des espoirs fondés : la mortalité de nombre d'affections malignes
s'en est trouvée ramenée a des "proportions acceptables" :
quant au Choriocarcinome, sa mortalité jusque la estimée a

presque 100 % s'est vue aussi rabaissée a 30 - 40 %.

Le probléme n'en reste pas moins préoccupant d'autant
que nos malades pergoivent mal l'intérét qu'on leur porte, rendant

le dépistage délicat et parfois illusoire ;
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d'autant aussi gue le traitement proposé est onéreux et pourtant

si nécessaire dans un tel contexte socio-économique. Ces
conceptions ne sont pas nouvelleset nous en avons conscience, en
sortes que si pour certains ce travail arrive trop tard, pour
d'autres le recul n'est pas suffisant pour juger de leur efficacité

réelle.

Sans doute les uns et les autres ont-ils raison et nous
n'‘avons d'autre prétention gue d'essayer de refléter la situation
actuelle a Dakar, avec les points déja acquis, les inconnues

et les incertitudes qui subsistent.
MOLE HYDATIFORME ! CHORIOCARCINOME ! TROPHOBLASTOME !

que recouvrent ces mots ? !
Il nous semble nécessaire avant d'aller plus loin, d'essayer

de définir ces termes.

//)EFINITION

La définition de la MOle Hydatiforme est complexe, et
fait intervenir plusieurs disciplines.
........... Pour le clinicien, elle se présente comme une masse de
vésicules translucides de taille variable, dont le danger immédiat
est le risque hémorragique et a distance le potentiel évolutif.
veses.ense.Pour le biologiste, c'est une tumeur productrice de gona.
dotrophinés chorioniques en plus ou moins grande guantité dont
la recherche et le titrage éventuel représentent d'ailleurs la
"pierre angulaire"” du diagnostic.
......... Avec l'anatomopathologiste enfin, il est classique de
définir la mdle hydratiforme comme une dégénérescence kystique
des villosités choriales caractérisées par le trépied suivant :
. Prolifération trophoblastique
. Dégénérescence vasculaire

. Dégénérescence du stroma
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Les auteurs s'accordent & donner a la preolifération trophoblas-
tique le plus d'importance, d'autant que sur le plan pronostique la
pénétration du myométre par ce trophoblaste envahissant signe
L'évolution péjorative. Ce dernier point nous raméne au véritable

probléme de la M8le Hydatiforme a savoir : son génie évolutif.

Si la majorité des malades atteintes de cette
affection en reste au stade MOle, pour un certain nombre d'entre
elles c'ent la malignisation, le choriocarcinome, redoutable,

mé&me & l‘'heure actuelle.

Maif qu'est-ce-que le Choriocarcinome ?

Ol finit la MOle Hydatiforme ?

O0l commence le Choriocarcinome ?

Circonscrire cette tumeur présente déja a premiére
difficulté. C'est dire que cette affection est unique en son genre
et justifie les dénominations défférentes et successives :

Déciduome malin (SANGER)

Cchorio-épithéliome malin (MARCHAND)

Choriocarcinome (EWING)

Trophoblastome malin vésiculaire avileux (HINGLAIS)
En ce qui nous concerne, nous définissons cette tumeur comme :

Trophoblastique

Maligne

Proliférante

Avgzsculaire

Métastasiante & 1'extreéeme

Respectant la vcoie lymphatique
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laissée a elle-meme, elle entraine inexorablement la mort, a
tel point que certains auteurs n'en admettaient l}e diagnostic
que rétrospectivement. Ainsi, pour EWING : "Les cas de guérison
sont moinsdes réussites thérapeutiques que des erreurs diagnos-
tiques".

Fort heureusement, nous n'en sommes plus la... mé&me
a Dakar !

Ainsi, la définition de l'affection est surtout
histologique ; néanmoins, les caractéres microscopiques précis du
choriocarcinome sont souvent difficiles a mettre en évidence, et
1'anatomopathologiste hésitera a poser un diagnostic aussi lourd
de conséquences. Souvent c'est la courbe évolutive d'une prolaménie

ou l'allure clinique qui fera parfois réviser le diagnostic.

C'est dire encore une fois qu'avec des limites et
des caractéres aussi imprécis, il est délicat de vouloir définir

la Mole hydatiforme et le Choriocarcinome.

A la suite de certains auteurs, il vaudrait mieux
sans doute rassembler ces deux termes sous le vocable de

trophoblastome, et la démarcation des deux formes réside dans leur

potentiel bénin ou malin.

Nous aurions pu exposer ce travail en deux volets
bien distincts : |

=~ rapportar ce fagon aussi compldte ue possible
nos connaissances actuelles sur la question ;

- rendre compte dans un deuxiéme teﬁps de notre

expérience Dakaroise avant de discuter les problémes soulevés.

Pour des raisons de clarté, les idées et les travaux
étant fort nombreux et connus, il nous a paru plus pratique d'en
rappeler les grandes lignes dans un historique gquelque peu exhautiv
notre expérience venant préciser dans le contexte Dakarois quel-

ques
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notions étiologiques classiques avant d'examiner les particula-
rités cliniques, biologiques, et envisager notre attitude
thérapeutique, fonction du pronostic, adaptée & notre infrastructure
socio-économique et sanitaire.

Avant de conclure, la discussion qui s'appuiera sur
quelques données classiques, nous permettra de miewsituer notre
probléme dansg la zone tropicale en général ouest africain et
sénégalais en particulier.

Au cours de ce travail, de véritables difficultés ont
surgi, plus ou moins ardues, le probléme étant en effet d'autant
pPlus difficile a cernea gue nos malades sont nombreuses, le but
et 1'utilité de notre sollicitude mal pergus, nos moyens limités.
Neanmoins nous espérons que ces difficultés n'ont pas amoindri
1'intérat sclentifique de cette thase, qui tout on se voulant une
étude d'ensemble n'a pas la prétention d'eétre exhaustiw¢ .

Ainsi, nous pensons apporter notre modeste contribution a
1'étude des tumeurs trophoblastiques dans cette partie du monde
ol la misére et la maladie qui s'y cotoient dangereusement sont
autant de raisons qui nous incitent a tenter d'y rémédier dans

la mesure de nos moyens.
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/7-/ IS TORIQUE

Dans l'historique de cette affection trois périodes peuvent
étre dégagées. Au cours de chacune domine une notion particulieére,

clinique, biologique ou thérapeutique.

Des Théorie: étiopathogéniques ont été élaborées
parallélement que nous verrons chemin faisant, en tentant d'en

préciser les options modernes.

........ ...La premiére étape est clinique. La MOle hydatiforme
est en effet connue depuis l'antiquité. -AETIUS au 5éme siécle
avant Jésus-Christ en fait la premiére description dans son traité
de UTERI HYDROPII, sans toutefois l'indentifier. HIPPOCRATE
reconnait cette affection comme cause d'avortement.

RUYSCH en 1691 consideére la mOle comme un parasite du placenta.

DE GRAAF rend le follicule responsable de la MOle Hydatiforme.

La période "moderne commrnce avec Madame BOIVIN, qui
traitant de la mOle, rapporte le premier cas connu et célébre de
Jumeadkmale (1827) . A cette période correspond aussi les premiéres
descriptions du choriocarcinome d'individualisation plus récente,
qui sont l'oeuvre de : CHIARI (1887), SANGER (1888), PFEIFFER et
PE5TALOZZA (1891).

Si SANGER pense qu'il provient d'une création maternelle de type
déciduale, GOTCHALK découvre en 1893 la véritable origine ovulaire
du Choriocarcinome.

C'est a MARCHAND que l'on doit la description magistrale de la

Mole Hydatiforme en 1895 et du Choriocarcinome en 1898. La méme
année, FRAENQUEL emet une hypothése étiopathogénique fort séduisant
' "Il existerait normalement dans le sérum de la femme
enceinte une substance capable de limiter 1l'envahissement du

milieu maternel par le rophoblaste foetal : toute augmentation

de celle-ci aboutirait a un avortement, toute diminution & une

hyperplasie trophoblastique telle que la MOle Hydatiforme ou.le

Chorio-épithéliome". Y S



Cette théorie est a rapprocher de celle actuelle de BOTELLA-LUISIA.

L'affection s'est depuis précisée avec la description de
formes cliniques particuliéres, mais les efforts ont surtout

porté sur la mise au point de nouvelles méthodes diagnostiques.

...... La deuxiéme période est dominée par la biologie de tropho-

blastomes, clef du diagnostic .

En 1927, ASCHEIM et ZONDEKcommuniquent au congrés de BONN
leur découverte des gonadotrophines chorioniques. Cette découverte
permettra & HINGLAIS (France, 71. 72), de réaliser 1'étude biologi-
que de base des tumeurs trophoblastiques, qui sert toujours de
référence. Le dosage de ces gonadotrophines chorioniques ou
proland B demeure encore la méthode irremplagable dans la sur-

veillance de 1'évolution des trophoblastomes.

A partir de cette étude de base, de multiples méthodes.
ont été misesau point en vue d'améliorer la rapidité et la
précision des résultats.

Cette période "biologique" a été aussi celle de la précision
histologique du diagnostic. Les notions anatomopathologiques
par trop disparatpes et souvent confuses ont été clarifiées par
NOVAK dans son importante contribution a "LhLBERT MATHIEU
MEMORIAL CHORIO EPITHELIOMA REGISTRY". On y rencontre surtout
la mise en évidence comme fait capital de la pénétration
myométriale du trophoblaste pour apprécier l'agressivité des

trophoblastomes.

En ce temps, les techniques diagnostiques se sont aussi
enrichies de multiples examens complémentaires : Radioclogiques
.avec ou sans opacification, ultrasoniques uni ou muldidimentionelles
thermographiques, radiographiques..... Toutes ayant pour but
d'aider au diagnostic du trophoblastome ou de ces COleications
avec le maximum de rapidité, tant il est vrai qu'une thérapeutique

a d'autant de chance d*etre active qgu'elle intervient précocement

dans le déroulement de l'affection.
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Cette précocité est d'ailleurs la ragle d'or dane le traitement

de toute tumeur maligne ou a potentiel malin.

veesesvese... TOutes ces améliorations dans les méthodes dimgnos-
tiques permett@&nt une connaissance plus précise de ces tumeurs,
ont engendré une thérapeutique plus active, plus hardie. Par
ailleurs, les progreés de la chimie et de la physique organiques,
aboutissentau décodage de certains mécanismes intimes de la vie
cellulaires, dont quelques-uns sont exacerbés ou "emballés" dans

les timsus A reproduction rapide comme les tissus tumoraux.

Le but de la nouvelle thérapeutique va &tre de tenter
le blocage de ces mécanisques par un moyens quelcongue. Ainsi
nait la chimiothérapie des cancers. Elle inaugure une ére nouvelle
dans le traitement des tumeurs en général, des trophoblastomes

en particuliers.

Jusque 13 en effet, le traitement de la MOle Hydati-
forme et du Choriocarcinome était obstétrico-chirugical en dépit
de certains essais médicamenteux aux résultats trop souvent

contradictoires.

Si la majorité des auteurs s'abstenait de traitement
radical en cas de M6le, tout en pratiquant la surveillance biologiqu
d'usage, le choriocaedéndme destruens et le choriocarcinome
bénéficiaient il y a encore quelques années d'un traitement
radical au résultat incertain, ;Les antimétabolites ont transformé

les espoirs de guérison en certitudes pour beaucoup de malades.

Le traitement est désormais chirurgical et surtout
médical dont 1'élément majeur est l'introduction de la chimiothé-
rapie. Il s'agit surtout du Méthotrexate introduit en 1948 contre
}a leucémie, et utilisé par la suite avec succés dans une métastase:

de mélomane a pouvoir gonadotrophique.
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‘ En 1956, MAN CHUI LY,HERTZ, SPENCER, cbtiennent trois
succeés, dont deux sont des choriocarcinomes. Depuis lors, les
succés sont nets, bien qu'il ne s'agisse: = pas de l'arme absolue.
Nous verrons au chapitre traitement tout l'intér&t de son utilisa-
tion. D'autres produits ont vu le jour par la suite avec des
résultats similaires et leur multiplication est d'autant interes-

sante que l'on constate des résistances indépendantes.

Ainei cette "période thérapeutique" est dominée par
la chimiothérapie ; mais elle ne doit pas nous faire oublier les
essais de DONIACH qui en 1958 inaugure les traitements a visée
immunologique. Ces essais ont &été repris récemment par H.E. SKIPPER

et MATHE, dans le lymphosarcome de BURRITT et un choriocarcinome.

Ces progres diagnostiques et thérapeutiques résultent
‘de diverses hypothéses étiopathogéniques qui entre-temps ont tenté
de cerner l'affection sur le plan viral, hormenal, immunologique

et chromosomique.

Certes, MERGER dans sa thése (10l1) accordait une part

a la réaction maternelle locale dans la genése du choriocarcinome.

RIVIERE ET CHASTRUSSE (133) ne la retrouvent pas :
"Nous sommes convaincus personnellement que la présence intra-
utérine d'éléments chorio-épithéliomateux ne suscite pas de
réaction maternelle déciduale et ceci est important a considérer
si 1'on essaile un jour une interprétation générale des tropho-
blastomes". Sur le plan viral, DERUM# (16) a pu induire une trans-
formation mOlaire & 1'aide d'un virus dans un oeuf de poule, mais

son expérience reste unique.

En microscopm électronique, peu d'é&tudes existent. Elles
-ne montrent pas d'anomalie caractéristique, notamment pas de
particule dont la description corresponde aux normes de 1'0.M.S.

sur le virus (33. 84).
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L'étiologie hormonale ovarienne envisagée un temps a
certains fondements. SMALBRACK en 1957 avait remarqué 1'augmenta-
tionde fréquence de la m8le chez les jeunes femmes & puberté
retardée ou en général chez la femme aux &ges extrémes de sa
vie génitale. Partant de cette constattion, il emet la théorie
oestrogénique de la déviation molaire. En effet,castrant des
chattes au l7&me jour de gestation, il abouti a la mortfoetale
et & la prolifération chorionique.... Mais la preuve thérapeutique
n'est pas concluante. Certains travaux pourtant montrent une
baisse du taux d'oestmgénes au cours des trophoblastomes

(KINNUNNEN 1952).

Sur le plan immunologique, des travaux récents montrent
que les trophoblastomes suscitent dans l'organisme maternel des

réactions plus ou moins spécifiques (104).

-Dans le systéme HLA, les réactions immunologiques aux
antigénes du conjoint pourraient induire la croissance ct peut-

étre causer la malignité de l'allogreffe (6 ; 77 ; 92 ; 97 ; 138).

-Pour Botella ,—LLﬁSIA, la prolifération trophoblastique
résulterait d'une rupture d'équilibre du complexe "déciduolysine"
foetale et "choriolysine" maternelle qui s'opposent a la fagon
d'un pcomplexe antigéne-anticorps, et la carrence en anticorps,

permettrait une prolifération trophoblastique déciduolytique.

-Un test d'agglutination (& la BENTONITE) 112), a été
mis au point qui révélerait la présence d'anticorps sériques au
cours de la grossesse mOlaire et du choriw-épithéliome. Ce test
serait négatif au cours de 1l'évolution d'une grossessgnormale

(113 ; 145).

-PAPERNIK-BERKHAUER (110) constate que la femme atteinte
de choriocarcinome garde anormalement la greffe de peau ; ce

fait serait en faveur d'une baisse des réactions de rejet et

peut-&tre 1'indice d'une "facilitation".
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= DEN HARTOG (1953) pense c¢ue le tissu choriocarcino-
mateux serait male, et les cellules originaires des gamétocytes
males constitueraient 1'élément primitif du tissu trophoblagﬁateux :

mais ceci est théorique et ne constituent qu'une hypothése.

- I1 faut attendre que LEJEUNE, TURPIN, GAUTIER en 1960
établissent la premiédre correlation entre une abération chromo-
somique (trisomie 21) et un syndrome clinique (Mongolisme) pour
que les recherches s'orientent dans cette vole. Divers auteurs
découvrent alors des anomalies corrélatives, notamment au niveau
des trophoblastomes, sans toutefols dans ce cas particulier
pouvoir isoler une anomalie chronosomique typique.

- Ainsi, BAGGISH M.S. WOODRUFF, a Baltimore (4) étudiant
le sexe chromosomique des mOles hydatiformes,pensent qu'il y a
deux lignées cellulaires : '

- l'une descendant de l'union des gameétes.

- l'autre provenant du développomont du douxiome ylobule
pSlaire non expulsé , ce qul pouvalt expliquer la mOle embryonnée.

- Quant au sexe de ces mOles, il est nettement femelle.

- De m&me, CARR en 1969, étudie 13 mOles hydatiformes :

- Dix présentent des anomalies (9 triploidies 69,1
tétraploidie a 92). Le me&me auteur pose le probléme de l'action
possible des contraceptifs oraux , car 6 des 13 Cas sont survenus
chez des femmes qui en prenaient plus ou moins régu. liérement.

- Des études entreprises en France par les docteurs

BOUE, dans le but dtlucider les diverses causes d'avortement
spontané, montrent que SO % de ceux-ci sont dQs a une aberration
chromosomique o0 le vieillissement des gamétes jouerait un

r0le primordial (16 ; 20 ).

Au terme de ce survol historique rapide, il nous faut

retenir les faits suivants

- 1°) 1'int6érét de la surveillance biologique (prolans) dans
l1'éyolution et le traitement des trophoblastomes.

2°) l'apport considérable de la chimiothérapie qui permet,

eoodonn
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dans les cas de plus en plus nombreux, un traitement & minima

avec conservation de la fonction dewnproduction.

- 3°) Enfin, sur le plan étio-pathogénique, les espoirs justifiés
par les recherches immunologiques et de microscopie
électronique.

Nous ne pouvons cependant clore cet historique, sans poser nos

regards sur les travaux africains.

- En ce qui concerne l1'Afrique, ORTHOLAN en 1909
écrivait
" En Afrique, pour les régions exclusivement tropicales, nous
n'avons trouvé mentionné dans aucun travail, des observations
de néoplasme malin chez les différentes races".
D'aucuns affirment que nombre de langues africaines ne

possédent pas d'équivalent au mot "cancer".

- A Abidjan (129), les auteurs dénombrent une moOle

pour 832 grossesses, avec 4 a 7% de dégénéressence.

- A Dakar, il semble gu'il faille attendre 1962 pour VOir
paraitre des études anatomo-cliniques et statitistiques sur les
trophoblastomes : c'est le fait, d'une part, de R. CAMAIN de
1'Institut Pasteur (28 : 30 ) de P. CORREA et RICHIR au C.H.U.
d'autre part (38). S. SIGNATE dans sa thése de doctorat d'Etat en
1964 (142) fait le bilan des cancers au Sénégal.

- Depuls lors, la Cliniqgue Gynécologique et obstétricale
de Dakar (Pr. CORREA) n'a cessé de s'intéresser au probléme des
trophoblastomes. Ainsi, en 1955 (17) fut effectuée a Dakar une
des premiéres études chromosomiques de ces tumeurs, au cours de
cette étude, les auteurs décélent dans le tissu m8laire des
cellules males et femelles suivant les mOles, avec un pourcentage
d'aneuploide variable suivant les cas. L'une des mOles donnera
d'ailleurs un chorio-carcinome caractéristique mortel : rien ne
la distinguait apparemment des autres mOles sur le plan chromoso-
mique.

Divers travaux sontparus les années suivantes sur ce

sujet, dans le but d'une mise au point clinique thérapeutique
2

(39;4():411126)- VA
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En conclumion, 1l est & remarquer tout d'abord que si

la majorité des auteurs accorde de l'importance & certains
facteurs classiques (Age, parité, groupe sanguin...), dans
l'étiologie des trophoblastomes, les avis sont par contre partagés
sur leur caracteére socio-économique : "maladie des pauvres,

des malnutries, et des sous développés" (EDINGTON).

La fréquence de l'affection est géographiquement variale :

~ En occident, une mole pour mille & deux mille

aceouchements (LACOMME, 1960) (86).

- En extr@&me-orient, une mdle pour 126 accouchements

(ACOSTA- L ISON)

- A Dakar (1962) une mOle pour 1036 grossesses (1427},
chiffre infirmé depuis par la clinique Gynécologue et Obstétricale
qui publie 1938 (39) : une mOle pour 2060 accouchements et 31,3%

de dégénérescence.

Si 1l'on sait par ailleurs que 30 % des avortementg dits
"banals" se révélent mOlaires 3 l'examen microscopique, il semble
qu'avec MERGER l'on puisse rapporter & la m&le la paternité
du choriccarcinome. Cependant, selon les apparences, les auteurs

donnent celui-ci comme compliquant :

. 10 % a 20% des mSles (ACOSTA-SISON ; HERTIG-SCHELDON
. 5,3% " (CHESLEY)
. 1% " (NOVAK)
(i1 est A noter ici que les critéres d'appréciation du choriocar-
cinome sont variables avec les auteurs). Quoi gqu'il en soit, sa
fréquence dans les suites de mSles hydatiforme, d'avortement ou
d'accouchement est variable avec les auteurs. HERTIG et SHELDON |
(1950 sur 200 cas)
50 % post-mOlaire
27,5% post abortum
22,5% post-partum
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NOVAK-SEAH (1954 sur 74 cas)
30 % post mdlaire
38 % post abortum

17 % post partum

RIVIERE ET CHASTRUSSE (1966) (132)
40 A 60 % post mOlaire
25 a 30 % post abortum
15 & 25 % post partum.

Au total, l'affection est relativement connue actuellement dans
son ensemble : les techniques de surveillance de son évolution
sont bien codifiées, la thérapeutique a annoncé un atout majeur
avec la chimiothérapie dont les modalités d'application-cependant
ne sont pas univoques , les recherches de $on éticlogie cernent
d'assez prés les probleémes. Il reste admis en Occident que la
fréquence des trophoblastomes est assez faibles ; en extréme-
Orient elle est notable ; qu'en est-il en Afrique , et a Dakar

en particulier ?
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NOTRE EXPERIENCE DAKAROTISGSE

CADRE, MATERIEL D'ETUDE, METH®OLOGIE

Cette étude a été réalisée a la Clinique Gynécologique
et Obstétricale du Centre Hospitalier Universitaire de DAKAR.
Comme telle, c'est le travail d'une équipe selon l'esprit d'un

service.

Cette clinique comporte 160 lits et regoit environ la moitié
des parturiantes de DAKAR et banlieue, ainsi que les "évacuées

de l'intérieur"”.

Cela se traduit par une moyenne de 11 173 accouchements
par an pendant la période considé.te; avec un minimum de 8.908

en 1965 et un maximum de 14.767 en 1971.

Enfin, la moyenne journaliére globale est de 30 accouche-
ments. Cette moyenne varie de jour en jour avec les années
(voir feuilles annexes) mais encore avec les saisons ; un maximum
de 64 accouchements en 24 heures futenregistré au cours du mois
de décembre 1971. Le taux d'accroissement des accouchements est

alors de 5,7 % par an.

On comprend qu'avec un tel débit compte tenu de notre
capacité hospitalidre, la vitesse de rotation des malades soit
véritablement angoissante. Le séjour moyen d'unc accouchée normale
est de six 3 vingt quatre heures. Seuls les cas pathologiques.sont
maintenus sous surveillance pour une durée aussi breéve que

possible.

Ce service, sans compter les cas de grossesses patholo-
giques et gynécologiques absorbe a lui seul autant de malades que

le reste de 1'hopital universitaire.

ceo/enn
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De ce fait, les cas pathologigues sont proportionnel-
lement élevés, si non plus que la normale : et la chance nous a
été donnée ainsi d'observer une pathologie obstétricale des plus
variées, un nombre impressionnant d'avortement et évidemment un

nombre non moins important en soit de tumeurs trophoblastiques.

On peut penser que cette pathologie €élevée provient d'une
clientéle médicalement sélectionnée 1 "La clientale d'HOpital"
telle qu'elle se congoit ailleur 3 les évacués des cliniques et -
des cabinets médicaux, les malades "incurrables"... Certes,
nous recevons des évacuées, mais le nombre en est réduit par le sim
fait du mangue de moyens de transport et de son coQt élevé.

La plupart de nos hospitalisées viennent a 1'H8pital comme elles
vont au dispensaire, de préférence 3 la derniére extrémité de

peur d'8tre dirigée sur une autre formation.

Cette clientele est treés variée et contituée pour les
4/5émes de femmes venant des milieux pauvres, plus ou moins
analphabétes, percevant mal le bien fondé d'une surveillance
clinique et surtout biologique prolongée et astreignante. Les pro-
blémes de surveillance ne sont d'ailleurs pas spécifiques a
1'Afrique, (RIVIERE ET CHASTRESSE A BORDEAUX, surcing femmes sous
surveillance biologigque, en ont perdu de vue trois (132). DANs nos
régions, cette situation est aggravée par des difficultés socio-
économigues, géographiques, transportscoliteux et parfois péril-
leux, enfin adresses imprécises ou volontairement fausses, qui

nous rendyent la tache plus hardue encore.

Dans l'ensemble, la fréquentation de ce service est
loind'etre soupgonnée tant pér certains confréres de 1'Hopital
‘que par les pourvoirs publiques, il faut y vivre d'ailleurs pour
se rendre compte des énormes difficultés quotidiennes qui ne sont
surmontées ou contournées qu'au prix ‘de bien des sacrifices et de
beaucoup d'ingéniosité. Son importance en fait le CHef de fil dans

son domaine en Afrigue noire francophone.

I S
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Mais une médaille a toujours deux faces : sa fréquentation
élevée demeure en effet un atout important, nous l'avons déja
dit, dans la mesure ol elle nous permet de voir des affections
hors du commun en quantité et qualité ; mais sa capacité d'hos-
pitalisation réduite nous oblique trop souvent & survoler nos

malades et leurs maladies.

L'alleégement d'un tel service par d'autres unités
peut&tre moins structurées permettrait 3 un personnel alors dispo-
nible de se consacrer A un travall de fagon plus approfondie,

ouvrant la voie a la Recherche Universitaire.

Ainsi se trouve défini le cadre de cette étude,
gui rassemble les cas de trophoblastomes recueillis en 8 ans 1/2
de Janvier 1964 a Juin 1972.
Soit 242 '‘M6les Hydatiforme
29 Chorio Epithéliomes

Pour ce faire, nous sommes partis pour la plupart
des cas des archives de la Clinique. Nous les avons recopiéSet
complétésavec les registres du laboratoire d'anatomie pathologique
du CHU ol sont regroupés tous les preélévements biopsiques,
opératoires ou nécropsiquesde 1'hopital. Nous y avons découvert
alors d'autres cas dont nous avons retrouvé les traces a l'Institut
du Cancer de DAKAR ou dans les Clinigues Médicales ou chirurgicales
du CHU. Ce procédé nous met en grande partie a l'abri d'oubli

ou d'erreurs de classification.

Nous n'avons hélas pas retrouvé les quelques
dossiers de choriocarcinomes avec manifestations neurologiques
hospitalisés a la clinique de Neuro-Psychiatrie tout en ayant
apporté notre contribution au diagnostic d'un certain. nombre.

Tes cas ne figurent donc pas dans nos chiffres.

e/
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Ainsi, la quasi totalité des mOles hydatiformes provient
de notre service. Nous avons donc pu assez facilement compulser
leurs dossiers, d'autant qu'a partir de 1967, nous les avons

systématiquement gardés de coOté.

En ce qui concerne les choriocarcinomes, nous avons pu
opyérer de méme pour la majorité des cas découverts dans le
service (12). Il est bien certain que leur lynﬂbmatologie n'étant
pas univoque d'autresmalades ont été hospitalisés dans les services

correspondant aux signes dominants :

Nous en retrouvons donc : a l'Institut du Cancer ......cccc.. 8
a la Clinique Médicale............. 4
a la clinique Chirurgicale......... 5

enfin a la clinique Gynéco-obstétricale....12

Nous sommes persuadés, qu'un certain nombre de tumeurs
trophoblas...tiques échappent a notre controle, méme dans 1‘Hopital
ou les prélévements anatomiques ne sont pas systématiques :
nous le regrettons, tout en rappelant encore une fois que les
conditions de travail ne sont pas des meilleurs. Il n'est pas tou-
jours possible de procéder par exemple a une autopsie, eut
égards a certains impératifs socie-religieux de certaines éthnies.
Chaque cas de mOle hydatiforme a fait l'objet d'une hospitali-
sation moyenne de 15 jours apreés l'avortement. En cas d'avortement
banal, nous ne gardons les malades que 6 a 24 heures, de ce
fait, les mOles microscopiques ne subirent pratiquement pas

d'hospitalisation et ne furent souvent pas retrouvées.

De ce fait également, les malades ayant avorté d’'une
mole, ne faisant pas la différence d'avec un avortement banal
comprennent difficilement qu'on les retienne a 1l'hopital. Nous
espérions au début garder nos malades environ un mois, il y eut
‘des évasions. La durée minimale fut enfin ramenée a 10 jours, le

temps d'effectuer un curetage secondaire au 8éme jour.
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Quant a la durée maxima, elle est variable et dépend de 1l'état

des malades et de 1l'évolution necessitant parfois des réhospi-
talisations, (d'autant que la lenteur des réponses des laboratoires
due en partie a leur sous équipement ne favorise pas la rapidité

du diagnostic). Certaines malades ont pu 8tre explorées avant
l'avortement et le diagnostics de mOle posé. Pour la majorité

il s'agit de découverte a l'avortement. Nous avons alors retracé
leur histoire a4 postériori, par un interrogatoire aussi précis

que possible, et effectué les examens qul s'imposaient : les uns

devant l1'état plus ou moins alarmant de la malade.

Les autres nécessaires a la surveillance de 1l'évolution
d'autre enfin systématiques, tels que les dosages des transaminases

et la recherche de l'alpha foeto-protéine.

Pour ce qui est des choriocarcinomes, ceux découverts
dans notre services, le furent grace a cette surveillance ; une
fois le diagnostic posé, la doctrine de 1'hOpital en matiére de
cancer voulait initialement que l'on dirigeat ces malades sur
1'Institut du Cancer qui les traitait. Nous avons pensé derniére-
ment qu'il était plus logique de nous charger nous-mémes de ce
traitement, d'autant que certaines de nos malades se sont évadées
dés qu'il fut question de leur transfert dans cet intitut, que le

"commun", par dérision sans doute, nomme 1l'Institut de la mort.

» Les détails de nos méthodes, tant bioclogiques que
thérapeutiques seront exposés A leur place, donnant plus de
cohérence et de compréhension nous semble-t-il a chacun des

chapitres intéressés.

Quoiqu'il en soit, une surveillancé clinique et para-
clinique de douze mois nous a paru un minimum en cas de mole
hydatiforme. Cette surveillance repose essentiellement sur des
dosages réguliers des prclans selon un calendrier pré-établi. Les
choriocarcinomes sont dans la mesure du possible sous surveillance

permanente en "empérant" qu'aprés 5 ans la guérisan soit acquise.

Il va seny dire que la limite de douze mois fut

difficilement atteinte par certaines : un avortement est un échec

51 ~Anwient A'éffacer au plus vite. Tout l'entourage familial,

IS AR
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Le pense, et attend la preuve contraire. Ceci est encore vrai

pour lé multiparq@ : l'absence d'enfant dans les deux ans suivant

le mariage 4 fortiori au dela, est interprétéecomme une malédiction
pour le couple, laquelle malédiction en fait rejaillit sur la

jéune femme qui n'a pas encore fait ses preuves. Néanmoins, aprés
quelques‘échecs, avec ou sans le consentement du mari et de ia
famille, nous avons pu convaincre la majorité de nos malades de

la nécessité d'une contraception indispensable couvrant la période
de surveillance. Cette contraception, orale, les met & l'abri de to
fécondation et simplifie nos problémes de diagnostics devant
certains signes évolutifs d'interprétation difficile et pouvant

en imposer habituellement pour une grossesse.

DONNEES NUMERIQUES GLOBALES

Ainsi, du ler janvier 1964 au 30 juin 1972, nous avons
répertorisé et pris en charge 242 méle hydatiformes et 29 chorio-

épithéliomes, dont la répartition est la suivante :

. MOle . Chorio- )

: : Hydatiforme : épithéliomes ;
1964 : 8 : 3 ;

1963 : 20 ' 1 )

; 1966 : 13 2 )
t 1967 i 4 ! 4 ;
: 1968 . 23 : 3 )
: 1969 : 21 : 3 ;
: 1970 : 43 3 )
: 1971 : 45 : g ;
f 1972 (1° semestre) f 35 : 1 )
: : )
)

)

En ce qui concerne les détails, ces chiffres sont
regroupés dans quelques tableaux que nous analyserons.
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D'ores et déjd, une premidre remarque s'impose devant

la croissance des cas.

CEtte progression constatée ne semble pas &tre le fait
de l'expansion des tumeurs trophoblastiques : elle refléte plutét
la fréquentation croissante du service, et surtout, elle exprime
un meilleur rendement des formations sanitaires périphériques

ol le dépistage est accru d'année en année.

Les statistiques étudiées, ne permettent pas de connattre
la fréquernice du trophoblastome, dans le sens que certains
auteurs donnent a ce terme "le nombre de cas apparaissement
dans une région déterminée pendant un an, par une population de
100.000 habitants". Cela suppose tous les cas rigoureusement
rescensés, et toute la population revue & la fin de la période

d'observation.

Pour ce faire, une infrastructure sanitaire et adminis-
trative effective et efficace s'avére nécessaire, ainel qu'une

population de droits moins nomade et fluctuante.

Ces conditions ne sont pas encore réalisées au Sénégal
et dansl'ensemble du continent africain.

Si 1'un de nous (142) a puécrire en 1964 qu'"elles ne sont
pas pres de l'dtre en Afrique Noire". Nous pensons que l'aveénement
de 1'école Militaire de Santé de Dakar, unique en Afrique Noire,
autorise beaucoup d'espoir. Il faut souhaiter que 1l'avenir voit
se continuer 1l'action déjd entreprise, que les conditions de
travail s'améliorent, afin que les statistiques des futures cher-
cheurs . -_ exercant en Afrique aient une valeur internationale.
Prises alors en considération, de telles statistiques ouvrent la voie
4 l'action sanitaire planifiée sur les plans national et interna-

tional.

Malgré cette remarque, et connaissant nos lacunes
actuelles, nous allons analyser maintenant nos chiffres de fagon

globale, a la lecture des tableaux suivants.

e/ en
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ETUDE DES TABLEAUX

Nous allons nous y attarder un peu, car la réside
un des premiers points interessants de ce travail : la notion

de fréquence de l'affection a Dakar.

Auparavant, pour mieux nous situer nous allons

rappeler quelques frégquences généralement admises.

En EUROPE, la fréquence de la mOle hydatiforme est

estimée a 1
1 pour 1000 ocu 2000 accouchements (LACOMME 1960) (86)

1 pour 2000 accouchements (BRET GREPINET 1966) (20)
5 4 10 %4 de ces mdOles selon les auteurs vont évoluer vers un
chorio-carcinome ce qui revient au chiffre habituellement admis de

1 choriocarcincome pour 10000 a 15.000 accouchements.

En AMERIQUE du Nord, les m2mes chiffres étaient
généralement cités : WESTERHOUT en 1969 (159), pense que cette
alffection est sous=~estimée au U.S8.A. et gue ma fréguence ost a
multiplier par 2. MAC GREGOR au MEXIQUE (95), publie la mé&me
année les chiffres suivants : 1 mdle pour 613 grossesses

506 nalssances

En ASIE enfin, cette fréquence est encore plus
élevée.
1 mo0le pour 126 accouchements (ACOSTAT-SISON)
1 mole pour 100 accouchements (CARTOUX)
10 4 20 ¥ de ces mdle vont évoluer vers un choriocarcinome
{(ACOSTAT-SISON) (HERTIG) ; (CARTOUX) (Cités par BRET-18)
Ceci nous renvoie a un choriocarnome pour 700 a 1300 accouchements

soit 10 a 15 fois plus qu'en Europe.

En AFRIQUE, RENAUD a Abidjan en 1969 (129) note

ia fréquence de 1 mole pour 832 grossesses.

Mais qu'en est-il actuellement a DAKAR au

terme de notre étude ?



?..:,: § Rossencs | AvorTeden ; 1 K RAG
! rwis | Holes HY). rossemy  Avert . h € NoRis. -\.nua.n _:\on_o-n::_n:mu
| Yo Avoar. ),
N 19¢¢. | 4298 | 230 g | ool . 7 | " " “ % Maks|
il ~ 43
1965 | 298| 43 ——+2.F
NO °h — 1 '
~mﬂ ..&N %s §¢ A °1 " 0,2 ﬂ
h Q«uu 090 _ g
4 | CR R
| 3 o0 | e 2 20 s |
R ERTINRTL T E
| 36| o1y 8,72 4 0" “ 4 _,
1968 [41.474] 329 , MK
. 23] o, 3 —
0 W\N N Ouo " o\ QR “
19¢3. | 1. _ | 2
19%0 | 13.06 : ! 15 3
0 "
9 oo 43| o33 7 4 3 0,08 m o c m
[ / ¢ |
1994 | 15.7¢ " -
. | 1034 ¢S o 30 ‘3 P 0,68 | .
m..c._? ’ _ ’8 | 0
197 6. 84 S 0,04 | .
. 6] 051 (1 4 | e, _
i _ Tn'TAL &F s 4 ‘NN! g .!,S,Nfaﬁ O\OW “ - “s n .
e 29 | | o b !




(Kfuniro'.gv Avwvy e s

/78/: K; l("%’n-v\ I

O 7 G .élm-‘a -.993".‘43\-‘: % 777, |
[
' |
| |
f
|
35 | |
3y - , !
| i |
| | \
' )
|
3 : l
' |
E e |
E.zo. - | ! | |
i [ ! i
; | | 1
I I [ I i
i ' I |
i ‘ |
E ! | l ! '
3 - ' l ‘ ' :
| [ ! | ,
! I
: I [ | r
l |
J . |
|
!

}
— [
I

Z

j;‘E2255222225222255;222;%’/,':EC

10¢y  T196F 19CC 196~ 19Ch 196y " 1930 901



27

~TABLEAU DES TREQUENCES NEISURLLES

D13 NOKBRE POURCENTAGES
JANVIRR 14 53
ER 2 8,2

A

MARS 3 9,5
AVRIL a 8,7
KA 33 13,6
- Jurs 2% 10,7
JIniLe a 8,7
Aopr 2 10,7
SEPTEMBRE I5 6 2
OCTOBRE M 9,9
FOVENBRE II 45
DECENBRE 10 41
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Fréquence de la MOle Hydatiforme
1964 .....cccve... l pour 1 162 grossesses soit 0,80 %
1965 ... iia... 1 445 0,22 %
1966 .....cceccu.... 1 715 0,14 %
1967 ... i 1 291 0,24 %
1968 ........c.... 1 500 0,20 %
1969 ............. 1 570 0,18 %
1970 .....cvvena 1 302 0,33 %
1971 ..............1 328 0,30 %
ler semestre 1972....(1 195 0,51 %
(1 178 accouchements
Fréquence du choriocarcinome
1964 ... 1l pour 3 099 grossesses so0it 0,03 %
1965 .. ..civuenns . 1 8 908 0,01 %
1966 ............. 1 4 645 0,02 %
1967 ..o eneneees 1 2 480 0,04 %
1968 +.envvninnnnn 1 '3 824 0,03 %
1969 .....c.iu... 1 3 812 0,03 %
1970 .. iiiinnnnn 1 4 689 0,02 %
1971 .. iei i 1 1 640 0,06 %
LER SEMEstre 1972,.... 1 6 826 0,01 %

et tabl

les rés

Les variations mensuels sont représentés sur les courbes

e@aux joints.

Au total, l'analyse des différents tabieuux nous donne
ultats suivants pour DAKAR :

0,25 % des grossesses sont mOlaires

Soit 1 mb6le pour 391 grossesses ou 372 accouchements.
5,25 % des avortements sont mOlaires

soit 1 mOle pour 19 grossesses avortées,

0,03 % des grossesses ont une évolution choriocarcinome

soit 1 choriocarcinome pour 3 275 grossesses
pour 3 115 accouchements

eeo/ s
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0,65 % des avortements évoluent vers un choriocarcinome

soit 1 chorio pour 159 avortements.

12 % des mdOles évoluent vers un choriocarcinome

soit 1 choriocarcinome pour 8 m&les hydatiformes.

En ce qui concerne la répartition mensuelle, il y a
une tendance a l'uniformisation d'une année sur 1'autre ;
néamoins, il faut remarquer que la fréquence est plus élevée
avec la saison chaude et humide, s'étendant de mai a fin octobre,
conrrespondant au creux de la courbe des aceouchements. On pourrait
aussi déduire que la fécondation de telles grossesses remonte

aux mois de novembre a février, période froide.
Comment expliquer ces chiffres €levés de moles hydatiformes

Cecl est en fait le reflet d'une évolution :
.... Evolution démographique tout d'abord, mais le CAP-VERT
est un cas particulier dans 1l'ensemble du Sénégal ol le taux
annuel de croissance de 1,93 witue ce pays parml ceux du tiera-

monde dont la croissance démographique est la plus faible.

«... Evolution sanitaire aussi qui fait du Cap-Vert un
"centre urbain” privilégié dont le taux de natalité est le plus

élevé avec une population relativement plus aisée.

Les femmes viennent plus facilement se confier a 1'hopital
pour accoucher faisant de moins en moins confiance aux matrones
A domicile : L'HOpital est encore préfére A la médecine tradi-

tionnelle en cas de grossesse menacée.

.... Associé a 1'évolution du personnel sanitaire et de ses
connaissances tout ceci explique le taux de croissance elevé de

nos cas.de moles :

Il s'agit a la fois d'une augmentation du taux des grossesse:

et du résultat d'un meilleur dépistage.

En fin de compte, l'incidence générale de la mOle hydatiforme
au niveau du Cap-Vert pour l'année 1971 fut de 6,4 pour 100.000
Habitants.
S
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En conclusion de ces dennées globales, on peut dire
gue nos pourcentages de mOles hydatiforme et de choriocarcinomes
sont respectables. Nous ne sommes pas encore aux chiffres

alarmants 4d'Extréme-Orient.

Or, l'con sait que 30 % des avortements dits "banals"
se révélent en fait molaires a 1l'examen microscopigue, (ce qui
a fait dire &4 MERGER que tout choriocarcinome procédait d'une
mole hydatiforme). Nous restons alors persuadés que nos chiffres
demeurent en dega de la réalité, et que cette affection serait '

ici aussi fréquente qu'en ASIE.

Et si certains ont pu nier 1l'incidence des facteurs
socio-économiques sur les tumeurs trophoblastiques, il semble que,
au vue des différentes statistiques cités et en considérant les
"zones de forte endémie mdlaires", avec EDINGTON, on puisse leur
attribuer les qualificatifs de MALADIE DES PAUVRES MALNUTRIS ET

SOUS-DEVELOPPES.

/e
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NOTTIONS GENERALES ETIO-PATHOGENIQUES

Avant d'aborder le chapitre proprement clinique
de la question, nous allons exposer ici quelques facteurs incidents

classigues gue nous eoenfronterons avee les données habituelles.
Seront vus successivement :

Incidence selon 1l'&ge
Incidence selon la parité

Incidence selon les ethnies

1'Incidence des groupes sanguins ABO et Rhésus sera reportée

en annexe, devant leur manque d'interét.

Avant de résumer l'incidence globale, nous aurons
vu l'intéreét des dosages des transaminases et de la recherche

de l'alphafoetoprotéine dans le sang materne!l.

INCIDENCE DES TROPHOBLAS... - TOMES SELON L'AGE.

En Europe,une femme est autorisée a se marier a partir

de 1l'age de 15 ans.

Au Sénégal, une loi récente en a fixé la limite
inférieure 3 16 ans. En fait, si en Europe, le mariage a 15 ans
reste une exeption, le mariage pour une femme au Sénégal se situe
enmoyenne vers l'agé de 12-15 ans. On considére qu'elle est
femme & l'installation des menstruations ; leur absence n'étant

pas un obstacle absclu si la famille estime qu'elle est d'age

4. se marier.

Cette coutume tient a plusieurs facteurs , dont
le principal semble étre la notion aravique de mortalité élevée

engendrant la nécessité d'un taux de natalité supérieure.



45

v

En effet en Afrique, 1'individu n'existe pas en tant
que tel dans la société tradionnelle, il existe dans la mesure
ol il vit dans le groupe, pour le groupe. Il a alors des droits

et des obligations.

De cette société, la femme est en fait le pilier : c'est
elle que va dépendre la croissance et la force du groupe. Une
femme apte a donner de nombreux membres a la communauté doit

s'y consacrer !

On comprend aingi 1'age avancé de certaines de nos
parturientes. Ceci tend cependant & disparaitre, du moins en
milieu urbain, de par la conjonction des efforts sanitaires et

1'émancipation progregsive de la femme africaine.

On retrouve l'avis général, qui fait de la mOle
hydatiforme une affection des ages extrémes de la vie génitale

d'une femme.

Une grossesse en dessous de 15 ans a de fortes
chances d'étre molaire. Il en est de méme au dela de 50 ans. La
tranche d'age de 30 & 34 ans correspond a "l'état de grace” de la

maternité, old la grossesse a le plus de chance d'étre normale.

Nous n'avons pas rencontré de chorio-épithéliome
avant l'age de 15 ans. Il ne s'agit pas pour nous de conclure a
la bénignité de la moOle avant 15 ans, 1l'évolution pouvant se faire

avec une certaine latence. Par contre, aprés 35 ans, plus "une

femme avance" plus elle risgue une évolution choriocarcinomateuse.

Nos constatations rejoignent en particulier celle
de SMAALBRACK sur lesquelles était basée d'ailleurs la théorie
oestrogénique de la mOle hydatiforme. La confrontation avec la
pyramide des ages du Cap-Vert (en annexe) ne semble rien nous

apporter.

coe/ oo
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AGES GROSSESSES AVORTEMENTS MOLES HYD. CHORIO.
10 14 ans 0,02 0,6 1,9 o
15 19 ans 22,7 22 21 11l
20 24 ans 26,5 25 22,8 11
25 29 ans 25,1 21,5 16,8 18
30 34 14,6 le 11,4 4
35 39 7.4 10 11,8 26
40 - 44 1,8 3,5 7,5 11
45 49 0,8 0,8 4,8 11
50 54 0 0,2 1,5 4
55 59 O o 0,5 4
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INCIDENCE DE LA PARITE

Tout au long de sa vie génitale, une femme doit donc
procréer. C'est sa contribution au groupe. En dehors de certains
cas, 11 ne s'agit pas d'une procréation effréinée, la société
lui a fixé des limites :
schématigue, mais cela tend a disparaltre, 1l'accouchée doit pendanﬁ
deux ans se séparer de son époux et revenir dans sa famille.
Pendant ces deux ans, elle allaite son enrant, qu'elle va d'ailleuﬁ
brusquement sevrer a3 l'issue de ce séjour dans la famille. Cet
enfant est alors en plein état de car ences multiples et de

déséquilibre : il n'a jusque la connu que le sein maternel.

Ces considérations expliquent gue la tachyparité
soit coutume. Une jeune femme de 20 ans est le plus souvent déja
2éme pare, parfois 4éme ! la l5&me pare n'est pas un objet de
curiogité. Nous avons m&me pu rencontrer une l9éme pare, gqui
ne figure pas dans notre échuntillon de rélérence dont nous nous

sommes servi pour nos calculs de pourcentages.

Ce systéme tend & disparaitre, de par les nouvelles
lois sociales et matrimoniales, de par 1l'évolution, enfin de par
l'émancipation de la femme africaine. Cela ne va pas sans créer
des problémes, car il s'agit d'une révolution profonde qui atteint
les bases de cette société ; les traditionnalistes, qui sont
aussi les tenants de la religion dominante (l'Islam) y sont,si non

farouchement opposés, du moins peu favorables.

D'autant que les disetles réquliéres, le chOmage
cyclique, font que l'individu a besion du groupe pour survivre :
en rejettant la loi du groupe il ne peut rien en attendre. Or
l'avenir est toujours incertain, chaque jour est un jour de plus
gue DIEU lui accorde, mais chaque jour il devra trouver le

nécessaire pour vivre,

S
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C'est pourquoih{il‘exilte une évolution dans ce
domaine gui tend a limiter les naissances et a modifier les lois
du mariage, elle ne peut étre le fait que d'une élite capable
d'indépendance vis a vis du groupe, ou dont le groupe méme a..-

besoin du fait de sa puissance.

INCIDENCE DE LA PARITE

2PARITE GROSSESSES MOLE HYDATIFORME CA;E?S;;;S AVORTEMENTS
~ 24%5 1,3 % o E 15 % oo %2 17 % |gpn! 165 %

1 22,6 % 15 12 15,4

2 16, 4 12 7 12,1

3 13,6 11,1 17 10,8

4 11,1 11,6 0 10,3

5 11,4 8,2 4 9

6 8,9 3,4 7,1

7 5,3 : 7.8 0 8

8 3,4 4,8 17 3,9
.9 2,2 4,3 7 3
10 1,3 4,8 7 2,2
1 1,2 0,5 0,9
12 0,7 1 0 1,3
13 0,2 0 12 0,2
14 0,2 0,1

15

16 .

17 0,1

A
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INCIDENCE DE L'ETHNIE

Pourquoi parler d'éthnie ?

Sans doute parce qu'il existe effectivement des groupes é&thniques,
~que chacun a sa répartition géographique, mais surtout parce que
mé&me regroupées dans un centre urbain chaque éthnie garde son
indépendance, son mode de vie, ses habitudes. Partant de la, on

peut penser que chaque groupe a une résistance d fférente vi 34 vis

des affections.
Pour les chiffres démographiques de référence, nous

devrons nous contenter de ceux de 1960, 1l'xploitation de 1la

campagne de 1970 n'étant pas achevée.

Dans le Cap-Vert,

Les Oualofs dominent avec 38 a 40 %
Puis les Toucouleurs, originaires du fleuve 11 b
Lébous'(branche Oualof ‘ 10 %
Peulhs 5 %
Séreéres 5 %
Bambaras 5 %
Diclas et autres Casamangais 2,1 %

ets...

Voir en annexe le tableau détaillé.

Qu'en est-il de l'incidence de 1'é&thnie ?

ceddonn
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INCIDENCE DE L'ETHNIE

ETHNIE - MOLE HYDATIFORME CHORIOCARC INOMES
Nb % Nb %

Oualoffs 128 53,3 18 62,1

Séreéres 32 13,3 4 13,8

Toucouleurs 20 8,3 2 6,8

Peuhls 15 6,2 1l: 3,4

Bambaras 12 5

Marddjaques 6 2,5

Diolas 3 1,2 3 10,3

Cap-verdien 2 0,8

Laobés 2 0,8

Lébous 2 0,8

Maures 2 0,8
Sarakholés 1 3,45
SOMMENTAIRES 1

En ce qui concerﬁe la mdle

Oualoffs ....veeoeann. 53,3 % sont proportionnellement plus atteints?
SEréres ....cceecens 13,5 % |
Peulhs Trrrrrretere 6.2 % avec prédominances relative des
Casamangais...... ee.. 2.5 % séreres

(autres que Diolas)

Les lébous semblent particuliérement é&pargnés.
Les autres éthnies sont atteintes en proportion paralldle A leur

nombre.
En ce gqui concerne la dégénérescence maligne
Oualoffs ......... . , 1% .
ualoffs 62, 1% ; dégérescence un peu supérieure
SErédres .......... . 13,8 %)

Sarakholés......... 3,45% ) toute proportion ﬂ"d“'

)
‘Les diolas payent le plus lourd tribut 1 1,2 % de mdles, 10,31% de

choriocarcinomes.

cei/enn
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Quelle explication pouvons-nous donner a ses variations ?
Nous n'en avons pas de scientifique.

Au demeurant, nous constatons les faits, auxquels nous

serions tentés de donner une explication socio~ethno-écologique :

Les individus de groupes différents ne se mélangent que
trés peu. On retourne au "pays" pour ﬁarier. PEut &tre existe-t-il
des résistances immunologiques différentes suivant les groupes ?
Peut-~-8tre, l'aliméntation et le mode de vie jauent-ils un role

dans cette résistance ?

Intéret des transaminases (SGOT - SGPT)

~

C'est tobin qui a pensé le premier a cette recherche.
Ses résultats en 1967 semblaient prometteurs. Grace a la collabo-
ration du laboratoire central de biologie de 1'hOpital, nous avons
pu obtenir quelques dosages dans le sang de nos malades, le plus
prés possible dé 1l'avortement.

Ainsi, 35 dosages ont été effectués : voir tableau

Résultats
Normalement, la transaminase glutamino-acétique est
comprise entre 5 et 40 unités. Les glutamino-pyruvique, inférieure
a 35 unités.
La TGP (SGPT) ne fut supérieure a la normale que dans un cas.
La TGO (SGOT) fut trouvée supérieure dans 7 _cas ; soit 1l/5&me.
A l'analyse, nous remarquerons que cette augmentation des transa-
minases sériques n'intéresse que les SGOT.
Encore que cette augmentation soit toute relative dans
4 cas, puisque ne dépassant pas 43 unités. Il demeure que le ler
‘cas noté (Astou D. 1970) a 43 unités évolua vers un chorio-
épithéliome.
‘Les autres cas au-dessus de 43 U :
. Dieynaba ND. 1971 60 unités : entrée avec un tableau

de rétention d'oeuf mort, mauvais état général, anémie, collapsus

Fatou N. 1971 78 unités : tableau majeur de toxémie

gravidique avec mauvais état général, apoplexie utérine, subictére,
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décédée dans un tableau de péritonite, le tout confirmé
par l'autopsie.

Allé S. 1972 64 unités : goitre, glomérulo-néphrite
chronique, fébricule a 38°. (Malade ayant déja avorté a l'entrée).
IL semble que l'intérét des SGOT réside plus dans le fait que
leur augmentation refléte une atteinte plus ou moins grave de
1'état général de la malade. signe-t-elle l'hypertoxicité de
la mole ?

Nous ne pensons pas que son inter@ét soit diagnostique.

DOSAGES DES TRANSAMINASES SERIQUES (SGOT SGPT) TABLEAU

SGOT SGPT

1970 Seynabou M'B. 37 U 22 U
Astou D. . 43 U 22 U

1971 Astou D. 43 U 22 U
Dieynaba ND. 60 U le U
Fatou G. 25 U 15 U
Sokhna D. 29 U 17 U
Elisabeth M. 37 U0 15 U
NGoné L. 20 U 15 U
Oumy D. ‘ 15U 15 U

- Anna Selly L. 15 U 15 U
Dié D. 20U 15 U
Fatou N. 78 U 26 U
Safiétou D. l6 U lo0U
-Héléne C. le U 42 U
1972 Marie F. 22 U 20U
Awa D. 3ovu 10U

. Khady P. 1o vu 10U
Allé D, 64 U 31 U

ces/oan
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1972 Mame Selbé F. 28 U 10U
. Rokhaya B. 22 U 10U
Anta D. 1o U 10U
Fatou Nd. 22 U lou
Awa S. 22 U 1o U
Binta Nd. 22 U 10U
ﬁaba F. 22 U 13 U
Amy S. 22 U 20 U
Khady N'D. 22 U 10 U
Fatou N. : 22 U 13 U
Mame Sokhna G. 22 ﬁ 13 U
Marie Juliette M. 35 U 25 U
Dieynaba D. 10U 10U
Emilie M. 35 U 13 U
Astou D. 41 U 30U
Amy G, . 42 U 20 U

RECHERCHE DE L'ALPHA-FOETOPROTEINE

Leblanc (90) effectuant une thése sur ce sujet, l'occa-
sion nous a été donnée de pratiquer cette recherche chez quelques
unes de nos malades.

L'Alpha-foetoprotéine ,est une alpha 1 globuline présente
normalement dans le sang du foetus et qui disparait quelques
semaines aprés la naissance. Elle est normalement absente du
sang de 1'adulte.

Elle fut découverte en 1960 par ABELEV A4 l'institut
Gamaleya de Moscou au cours de recherches sur l'hépatome
expérimental de la souris. Sa présente dans le sérum de 1l'homme
adulte semble spécifique du Cancer primitif du foie, si fréquent
a Dakar. Sa positivité dans le carcinome hépatocellulaire est de
.72 %. Elle est & différencier définitivement de la Fétuine de
. PERDEN qui est une autre protéine. Cette recherche systamatique a }
atre effectuée dansle sérum de 33 de noe trophoblastomes.

32 résultats sont négatifs (31 mOles 1 chorio)

1 u positifs (malades non retrouvée : mOle

e/ onn
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A vrai dire, nous sommes un peu dégua de ce résultat
négatif. en effet, tumeurs embryonnaires, relativement agressives,
il était plausible de retrouver une protéine embryonnaire dans

le sang maternel.

Il serait peut-etre plus logique de rechercher dans
le sang maternel une anti alpha foetoprotéine, en supposant
que l'alpha foetoprotéine soit sécrétée par les tumeurs trobho—
blas tigQues. Cette recherche ne nous apporte donc rien, en dehors
du fait qu'elle est négative ; nous ne pensons pas qu'elle ait &té

recherchée au.cours du développement des trophoblasmatomes.

CONCLUSIONS PARTIELLES SUR CES DONNEES ETIO PATHOGENIQUES

Fréquence générale de la mdle hydatiforme a DAKAR :
1 pour 391 grossesses
372 accouchements

19 avortements

Fréquence du chorio-épithéliome
1 pour 3275 grossesses
3115 accouchements
159 avortements

8 mOles hydatiformes

Qui fait une mOle hydatiforme a DAKAR ?

1°) Jeune femme, Primigeste) Ces deux critéres sont classiques

2°) Femme aprés 35 ans ) aussi ailleurs, et reconnus par la
aprds 7dme parité) majorité des auteurs.

3°) Oualof, Sé&rére, Toucoul.

Qui est le plus guetté par 1l'évolution choriocarcino-
mateuse ?

- Age et parité se superposent grossiérement a ceux de la mOle,
avec une incidence catastrophique du dela de 35 ans et 7éme

s parité.

- La Femme DIOLA.

‘A présent nous savons qui fait une mole hydatiforme a DAKAR
Il s'agit de savoir maintenant quel genre de mole ?
Cela va &tre l'objet de notre chapitre clinique.

e/ enn
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/£ TUDE ((LINIQUE

La clinique de cette affection, depuis sa description
par MARCHAND en 1895, est connue dans de multiples détails. Il est
hors de notre propos de reprendre ces descriptions classiques et
d'effectuer une étude exhaustive de la question : notre but dans
ce chapitre, n'a pour prétention que 1l'étude et l'exposé des

aspects de l'affection A DAKAR.

Pour la majorité de nos cas, cette étude repose a la
fois sur un examen clinique et anamnestique, avant, pendant,

ou aprés l'avortement.

Tous les dossiers ne sont pas également exploitables :
soit que l'examen clinique a l'entrée, pourtant capital, n'y
ait 6t& reporté, que l'anamnhdsey ait &té négligée, soit encore que -
pour des raisons de barridres linguistiques, la malade ne puisse
ou ne comprenne. . la nécessité de raconter sa maladie qui n'est
pour elle gu'un &vortement banal. On pourrait supposer en effet
gu'un développement ovulaire aussi anormal, comporte une sympto-
matologie trés caractéristique. Il n'en est souvent rien :
elle n'est ni trés riche ni trés évocatrice, de sorte que les
cas reconnus seulement au moment de l'avortement sont nombreux.
Les signes sont donc le élus souvent ceux d'une grossesse oOu
d'un avortement banal plus ou moins majorés de signes ressortants

de 1'hyperactivité trophoblastique.

Aprés avoir écrit les circonstances de découverte
de la mOle hydatiforme & DAKAR, nous envisagerons ses possibilités
évolutives sans nous y attacher outre-mesure ici, car 1l'évolution
de l'affection forme la base de son pronostic gue nous traitons
plus loin'. Les quelques formes cliniques gue nous avons rencontrée:
sont assez caractéristiques pour figurer ici.
I Enfin, avant de conclure ce chapitre, nous insisterons
sur l'intéret des investigations paraclinigues dans le diagnostic

et la surveillance de l'affection oll nous le savons, la biologie esf
essentielle, l'anatomie décisive et d'autres examens parfois

nécessaires.
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SB8YMPTOMATOLOGIE DE DECOUVERTE

‘- Les signes cliniques sont nombreux mais il n'existe pas
de mOle qui les réunit tous. La plupart du temps l'examen ne
révele que deux ou trois signes, gqui montrent que cette grossesse
n'évolue pas comme les autres :

C'est une grossesse anormale.

Et le début des manifestations se situe avant le 4° mois

de grossesse dans 72,6 % des cas (tableau)

Avant Expulaion !
Il s'agit d'une grossesse (sous toute réserve) : aménorhée chez

une femme femme habituellement bien réglée, en période d'activité

génitale et présentant des signes caractéristiques.

. Mais grossesse anormale, parce que Hémorragique.

L'Hémorragie utérine est le principal signe de découverte : nos
malades 8'accomodant de nombre de petites anomalies au cours

d'une grossesse, mals elles ne résistent pas longtemps A& ce

signe 4d'alarme, elles en connaissent le prix. Il s'agit de métror-
ragie capricieuse, sans horaire particulier souvent engendrée par

le décubitus débutant trés tOt dans la gestation. Cependant si

elles les alarment toujours, nos malades pour qui la notion 4*amé-
norrhée est assez vague attendant facilement une gquinzaine avant

de consulter : d'autant que ces métrorragie sont en général indolores

" faites de sang noirdtre avec ou sans caillots.

Elles peuvent aussi revétir tous les caractéres, nous
le verrons dans les formes symptomatiques ; et c'est leur
persistance, sans ou malgré le traitement, qui va attirer
l'aftention de la malade parféis, qui doit guider le médecin
toujours.
.

- Dans notre série, nous retrouverons 16l fois des

métrorragies de tous caractéres ayant préceédé l'avortement.

.../...
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- Un certain nombre de dossiers est inexploitable dans ce
domaine

- 52 ne comportent pas de métrorragie révélatrice. (VOIR TABLEAU).

MOIS NOMBRE DE
MALADES
1° 3
20 25
3e 58 veerie. 140 = -72,6 %
4° 54
50 33
6° 18
70 3 | ceev.. 55 = 27,4 %

Ce tableau ne représente pas la totalité des malades :
. 47 % de malades n'ontpas d'anamndse soit qu'il s'agit de

mé&le microscopique (13 malades)

de malades au dialecte incompréhensible ou d'omission du

service,

e/ enn
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SYMPTOMATOLOGIE RELEVEE AU COURS DE NOS GROSSESSES MOLAIRES

Manifeétations hémorragiques lel 67 %
manifestations toxiques 77 32 %

" anémigues 63 26 %

" volumétriques {utérus) 43 18 %

" douloureuses 23
Kyste ovariens 16 6 % (kyste)
collapsus 11
Hématome rétro placentaire 6 2,5 % (HRP)
Rétention d'oeuf mort 6
Manifestation pulmonaires 6 2,5% {(poumn.)
Ictére 1
Hémopéritoine (GEU) 1 (GEU)
Méle récidivante 2
jumelle
embryonnée 12 5% embryon.
MIczoscopique ' 13
Dissaguante 1
Morte 3

Grossesse Anormale encore parce gque TOXIQUE

Certe, au cours de toute grossesse peuvent apparéitre
ces signes inconstants et variables groupés classiquement sous

le vocable de "signes sympathiques de grossesse".

; Qu'ils soient digestifs, tels gue des nausée fréquentes
et pénibles, entrainant un malaise constant ; des vomissements,
une hypersialirrl.ée des modifications du goQt ou de l'appétit ;7 la
constipation, le pyreiis.....

Qu'ils soient nerveux:irritabilité, émotivité, fatigues
perversions diverses, ou mémes urinaires, ces signes réflétent
déja dans leur forme mineure un défaut d'adaptation de l'organis-
me maternel A son nouvel état. Ils doivent disparattre & la fin

du premier trimestre.

R SN
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Ils sont une cause assez fréquente d'hospitalisation dans
notre service, mais la grossesse mOlaire n'en est plus la

seule cause : cependant, il faut alors la rechercher.

En cas de grossesse molaire, ces signes sont particuliers
dans leur intensité et leur durée : ils persistent aprés trois

mois et demi et sont dominés par des vomissements graves.

La malade est aBthénique,; le regard terne; les yeux
cernés, souvent excavés, dans un état général plus ou moins
gonservé, ne désirant que boire et s'allonger et vomit sitot
avoir bu.

L'examen rapide réveéle chez cette malade apyrétique, un
pouls d'autant plus rapide que 1'état est sérieux, des signes

de déshydratation itra ou extracellulaire, parfois un icteére.

La malade demeure anorexique, oligurique et constipé.
L'évolution spontanée est parfols inéluctable avec ou sans
psychose de KORSAKOFF, nécessitant une hospitalisation avec
isolement, traitement symptomatique réglé sur les dosages de

laboratoire s'associe & une psychothérapie intensive.

Encore une fois ce tableau n'est pas spécifique a 1la
grossesse mOlaire, c'est celui de la grossesse toxique en général
et pour brouiller mieux la scéne, on y retrouve fréguemment un

taux élevé de prolans B sans qu'il s'agisse de MOle Hydatiforme.

Plus évocateur encore, est la présence d'un syndrome vas-

culorénal, ol les é&léments de la triade classique, paddmes

hypertension, protéurie s'associent de fagon variable.

Oedémes mous indolores, déclives. Albumine souvent trés importante.

Hypertension, dont les variations brutales sont préjudi-
‘ciables a la mére , pouvant entrainer des accidents cérébro-

méningés.

-o--/c-.
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81 nous n'avons pas constaté d'éclampsie dans cette
série enrevanche, le tableau d'apoplexie utéro-placentaire, ne fut pas
une exception ajoutant & la triade classique, des signes de shok,

d'anémie, prononcée, et des signes obstétricaux caractéristiques.

1'Originalité du syndrome vasculo-rénal réside ici, dans
sa date d'apparition :

Il apparait précocement dans la grossesse mOlaire, et
la seule présence d'un des signe du tr &pied, dans la premidre
moitié sinon dans le premier trimestre de la grossesse, doit
faire rechercher une lésion rénale antérieure a la grossesse et
suspecter une mole hydatiforme commandant le dosage des

gonadotrophines chorioniques.

Cet état toxique, associé A une anémie d'importance
variable, résultat des métrorragie§ va conduire si l'on n'inter-
vient pas, & une véritable "cachexie ocedémateuse"”, ol les signes
de la "maladie gravidique précoce" s'intriquent aveec ceux de
la "maladie gravidique tardive". Aprés é&limination de quelques
dossiers inexploitables, nous avons relevé 77 cas ayant présenté
de tels signes : certaines d'ailleurs sont arrivées dans un tel
état déséquilibré que l'issue fatale ne put &tre évitée, chez

6 d'entre elles.

Signes_PHysigues

Ce sont parfois les sonnées de 1'examen physique gui
vont attirer l'attention. En effet cette grossesse est encore
anormale par la discordance entre le volume utérin et 1l'age

présumé de la gestation.

-Cette notion a surtout été observée a postériori : si avant
Jl'avortement l'utérus a été trouvé plus développé que prévu
par l'anamn¢se nous avons souvent passé outre les dires de la
‘'malade jugeant 1l'age de gestation sur la hauteur utérine.
(defait nos malades ne connaissent pas souvent la date de leurs

derniéres régles d'autant que la majorité allaitant, les grossesses

se succédent fréquemment sans retour de couchei Nos femmes

savent qu'elles sont enceintes et subodorent pour différentes
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I1 résulte. de tout cela gue sur les dossiers se
trouvent généralement une date d'aménorrhée correspondant a la
m nsuration utérine sans se préoccuper peut etre trop souvent des
dires de la malade.

Certains cas précis cependant peuvent &tre rapportés :

-~ 43 fois la hauteur utérine fut supérieure a l'age de la

grossesse

= 12 foilm 11 fut inférieur correspondant alors i des

mOle hydatiformes correspondants.

- quelqgues “"utérus" accordéons" furent aussi enregistrés
mais un jugement plus sarcastique que critique nous conduisit
trop souvent a ne pas croire aux différentes mensurations,
surtout quand celles-ci émanaient d'examinateurs successifs.

Ceci est regrettable car certains cas furent vraiment

caractéristiques a l'analyse rétrospective 8cas furent relevés.

Cette donnée séméiologique trés évocatrice quoique
subjective, a condition qu'on lui accorde toute l'attention voulue

n'est cependant pas l'unique apport de 1l'examen physique.

En effet cet utérus gravide bien souvent se révéle trop
mou et indolore d'autant qu'il s'agit d‘'un utérus quisaigne.
(il devrait etre au contraire un peu exitable, un peu contactile,
un peu douloureux). Et & un terme plus avancé, la palpation de cet
utérus mou ne pergoit pas de ballotemeht foetal et les bruits

du coeur sont absents,

Bien souvent aussi ce ccl d'utérus gravide est trop
o~
dure comme SPASME. Les débuts de telles grossesses ont souvent

pris l'étiquette "d'utérus fribromateux".

Le col est-il ouvert gu'on ne sent aucune présentation
ou aucune partie foetalé : une sorte de matelas mou en impose

‘pour un placenta prévia avec membrane "inaccessible".

ceo/ o
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Mais il arrive que l'on se trouve devant des tableaux
trompeurs tels gqu'au cours de quelques mf8les hypertrophiques
pouvant égarer vers le diagnostic hydramnios (classique mOle

hydramniotique).

Plusieurs auteurs signalent les kystes lutéiniques au
cours de telles grossesses Leur présence dans un contexte de
grossesse menacée est trés évocatrice. Mais habituellement pendant
la grossesse 1ls sont absents ou masqués par la masse utérine et
ne sont souvent révélés qu'apreés l'avortement. Nous relevens

16 cas dans notre série, la majorité révélée aprés l'avortement,

Au _total : une grossesse qui.saigne quoique indolore
avec une hauteur utérine supérieure aux normes chez une femme
qui présente dans le premier trimestre des signes plus ou moins
exagérés de la série toxique doit faire évoquer le diagnostic
de mOle hydatiforme qui sera confirmé le plus souvent par le
dosage biologique. '

Nous n'avons rapporté ici que les principaux signes ayant
amné a la découverte d'une grosses mOlaire, mais la clinique
de cette affection n'est pas unique ; les signes par lesquels
elle peut se révéler sont nombreux et trop souvent non spécifiques.
Le diagnostic de mole est de ou fait le plus souvent posé au
moment de l'avortement par le clinicien parfois par l'anatomo-
pathologiste sur une prélévement provenant d'un avortement

apparamment banal.

EVOLUTIONS CLINIQUES

De trés rares mOles ont une évolution longue et vont
jusqgu'a terme ou m&me au-dela. Presque toujours l'intéruption
‘survient ou doit &tre réalisée autre le 3° et 5° mois :

c'est l'avortement mdOlaire.

-L'avortement molaire constitue 1'é&volution normale de
cette grossesse et se produit généralement vers le 3° - 4° mois
de gestation. Dans notre série 66% des cas ont avorté avant le

4° mois. Cet avortement a pour caractéristique d'e&tre tres

S
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hémerragigue | e'est 86R danger immeédiat surteut ehes ees
malades en état de spoliation sanguine sub-aigue ou chroniqgue
par deé métrorragieg distillantes. Il s'agit d'une hémorragie de
sang rouge avec caillots entrainant un état de choc parfois

irréversible devant nos moyens réduits.

L'éva.uation spontanée de la mOle se fait en général
par saccades: une grosse partie est d'abord expulsée en bloc,
puis suivent de fagon intermitente des petits paquets de vési-
cules. Hormis la mdle encapsulée l'avortement moOlaire n'est
jamais complet nécessitant une évacuation active de la cavité

utérine dont nous verrons les modalités utérieurement.

80 % des mOles expulsées ont un poids inférieur ou égal a 1 kg
20 % ont un poids supérieur a 1 kg
la m6le la plus lourde pesant 2kg 300.

-Aprés l'avortement : bien traité ou spontanément la
majorité des mOles va &voluer favorablement vers une restitutien de
l1'état antérieur. Cette évolution sera suivie cliniquement et
biologiquement sur une période minimale de 1 an gque la majorité
des auteurs estiment nécessaire, mais pas forcément suffisante pour

éviter la complication majeure : l'évolution choriocarcinomateuse.

Deux complicationssont encore a craindre en dehors
des hémorragies et de l'infection : la présence d'un résidu
molaire oublié dans 1'utérus marqué par unu wub \wvolution utérine
des métrorragies intermitentes, mais surtout par la persistance
ou la remontée anormale d'un taux de prolans dans le post ab or-

tum immédiat.

L'évolution chorio-adénomateuse, qui est le fait de
mOle hyperactive, perforante, deont le traitement classique n'a
‘pu éliminer les éléments enchassés dans le myométre, e®fF justi-

ciable du traitement du choriocarcinome.

o/ e
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Ainsi la mdle hydatiforme a de multiples fagons de
se manifester, mais avec quelques gchématisations il est possible

de faire ressortir certaine® groupements syndrom...iques particu-

liers devant les signes dominants de telle ou telle forme clinique.

FORMES CLINIQUES

Certaines formes sont classiquement reconnues et nous ne nous

y attarderons pas. Il en est ainsi de certaines formes symptoma-

tiques dominées par un signe particulier.

1) Il est des formes hémorragiques (observ. n° ) ol 1l'hémorragie
signe majeur engage le pronostics vital immédiat, pouvant
nécessiter une hystérectomie d'hémastase sous réanimation

intense.

2) - Dans d'autres cas l'anémie peut dominer : cette forme est
le résultat de la précédente maim il s'agit mouvent alors
d'hémorragiep distillentes continuegqul engendrent une dette progres-

sivement croissante non compensée par des mécanismes dépassés.

3} - Certains kystes lutéiniques par leur taille ou leur complica-
tion peuvent conduire a une intervention chirurgicale, 1la
grossesse mdlaire est reconnuea l'avortement qui lui fait habituel-

lement suite.

4} - Formes toxiques (observ. n®) : ce sont ici des signes

de la série toxigue Qui entrainent l'hospitalisation. Il s'agit
parfois de vomissements graves chez une malade en déséguilibre
hydro—électroljtique pouvant engendréfl'issue fatale dans un
syndrome de Korsakoff. PLus souvent il s'agit d'un vasculo-rénal
accusé en début de gtrosseife accompagné d'une asthénie importante

chez une malade résignée toujours en mauvais état général.

coi/ean
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5) - Formes anatomiques :

-~ Habituellement la m&le hydatiforme se présente comme un amas
de vésicules translucides de taille variable rattachées entre
elles par des fins pédicules intriqués ; le tout est mélangé a
de la fibrine, des caillots et des débrits de caduque utérine.
I1 n'y a pas de masses placentaires normales , c'est la mlle
totale, comparée cldssiquement & du frai de grenouille. Cet

aspect est le plus fréquent : nous en relevons : 55,7 %,

- Mais la mOle peut etre partielle : les vésicules sont mélangées
4 uhe mamsse placentaire blen nette ) une seule vésiocule suffit
microscopiguement pour le diagnostic de m8&le. Il est a remarquer
gu'en fait microscopiquement toute mGle est partielle et c'est
l'importance microscopique des portions non vésiculaires qui a

fait parler de mOles charnues ou de mOles diffuses.

- La mole partielle est parfois embryonnée (10)
~ Elle eat souvent de diagnostic histologique. Notre série compte
37,5 % de mOles partielles,
- Il peut s'agir de mOle encapsulée (6%) ; c'est en général une
mOle morte ou inactive en voiede rejet. Elle est expulsée en
bloc et se présente extérieurement comme un oeuf complet d'aspect
lisse, grisatre.

La masse moOlaire est envahie, enveloppée d'une sorte
de coque fibrineuse et de cadugque. L'ouverture de cet oeuf montre
soit des vésicules d'aspect frais (rosées translucides), soit des

vésicules d'aspect brun grisltre, témoin de la mort tissulaire.

Ces mOles sont souvent en rétention. Ces quelques formes clinigues

classiques ne trompent pas le clinicien, elles ne font gue déformer

une sym¢:cmatologie habituelle dont nous donnons ici une oObser-

vation assez classique.
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FORME HABITUELLE DE DIAGNOSTIC FACILE

Il s'agit d'une forme relativement classique,alliant
a des degrés plus ou moins équilibrés des signes de la série
toxémie gravidigue précoze, des métrorragies, un syndrome anémique,

pouvant entrainer a l'extréme état général alarmant.

A ses signes fonctionnels généraux s'associent des signe
physiques négatifs gui font suspecter fortement le diagnostic de

m&le hydatiforme.

FORME CLASSIQUE (Obs. N°1)

Khady S. - 33 ans - 7& geste - 6é& pare (caryotype effectué)
entre dans le service le 25/11/70 pour aménorrhée de 3 mois
vomissement grave et toux évoluant dépuis )l mois accompagnés de

vertige, céphalée et métrorragie.

Hospitalisée déja 2 fois au cours du mois de Novembre dans une

autre hOpital pour vomisgssements graves.

Examen & 1'entrée : mauvais état général
anémie grave
Pouls a 140 - tension 14/8
Signe d'insuffisance cardiagque anémigque
hauteur utérine 22 cm pas de ballottement foeta
Auscultation négative
Col cicatriciel fermé ~ pertes séro-hématigues

Un grossesse mOlaire est sugpectée

Le 30/11/70 : avortement mOlaire - mole total 560 gr.

Evolution : amélioration progressive de l'état général et cardiaque
Caryotype effectué par le Docteur A. BOUE (S.E.S.E-P.)

46 XX (diploide)

‘L 'examen anatomo-pathologique effectué par le Docteur PHILIPPE

(Strasbourg) montre 2 particularités

t
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s+ Prégence d'une membrane ehoriale (jemais Erfouvée aanhe les
autres moles)

. Et présence de polynucléaires & l'intérieur et surtout autour
de certaines villosités. Pas de signe en faveur d'un chorio-

épithéliome.

FORMES TROMPEUSES

La grossesse m&laire emprunte des masques variés pouvant

égarer alsément qul n'y penseé a priorl devant une anomalie. Tl

en est ainsl de wertaihes grosaesses "tosxigues' 1 ROR pas tant

avec vomissements graves, car la mOle est alors suspectée, mais

au cours de certaines grossesses relativement évoluées, avec
accident majeur d'un syndrome vasculo-rénal pouvanten imposer

pour un hématome rétro-placentaire, ou une éclanyde "banale”.

... Nous avons noté six cas d'apoplexie utéro-placentaire dont

une fut fatale 3 la malade (obs. n°® 2).

Forme trompeuse : Obs. N° 2

MOLE 'fOXIQUE (syndrome vasculo=-rénal avec aceident paroxystique
A type d'hématome rétro-placentaire).

Fatou N. - 40 ans environ - Béme geste, 5&me pare

Entrée dans le service le 13/10/71

Pour grossesse de ?
Douleurs lombaires et métrorragies
A 1'Examen : E.G. médiocre, anémie +++ T° 37,5
T.A. 11/4

Pas d'oedeme

Traces 4d'albumine

Utérus ovolde longitudinal hypertonique,
ne se reldache pas. hauteur 28 cm

BDC = O



7%

Diagnostic : Hématome rétro-placentaire

traitement immédiat a base de sang, toniques
cardio-vasculaires et antispasmodiques.

Evolution : Le lendemain, situation obstétricale similaire,
mais un col permé&able permet de tenter la rupture
des membranes qui s'aveére impossible, les membranes
semblent inaccessibles, on persitte dans le diagnostic
d'hématome rétro-placentaire. Ce m@me jour s'installe
une oligo-anurie aves ietére et urticaire attribués a
un accident de transfusion. Les résultats des examens
biologiques montrent une situation préoccupante avec
hyperazotémie a lgr/l1 anémie a 1,3M, hyperleucocytose
a 21.0060 a pn, hémoconcentration.
SGOT 78 SGPT 26
La Rx poumon = TPN
La RX contenu utérin = pas de foetus (19090)
l'état de la malade, hyperthermique, hyperazotéﬁique,
diarrhéique et dont la tehsion est fort instable,
fait différer sans doute l'intervention salvatrice,
et le traitement médical ne peut éviter 1l'issue
fatale le 23/10:71 a 22 h 30.

AUTOPSIE :
Ballonnement important des anses,odeur fétide, périton:
avec pus fétide bien l1ié, jaune citron gros utérus mou
de 7 mois environ, dont la portion inférieure est
de couleur aubergine, les trompes sont agglutinées.
Ovaires de volume normal, présentant 1 ou 2 kystes
hématiques gros comme un haricot.
Hystérectomlie en..bloc.
A l'ouverture : mole totale avec caillots +++,

encapsulée, 900 gr. pas de bréche utérine visible,

la tranche utérine est violette dans ses 2/3 internes

: grisatre dans son 1/3 externe périphérique.

e/
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CONCLUSION : MOle totale avec péritonite secondaire aux trauma-

tisme utérins infectants :; infarcissement utérin.

Malgré l'incidence de 1'éclampsisme a DAKAR, nous n'en comptons
pas dans notre série. D'aillleurs, VAGO (l51) n'en a recensé que

huit cas mondiaux en 1969.

Certaines formes hypertrophiques, pouvant par la taille
de l'utérus, son augmentation rapide de volume, sa tension, en
imposer pour un hydcamniés aigu 1 (mole hydramnioi:igue). Mais les
membranes de l'ceuf et les parties foetales restent inaccessibles
malgré un col entr'ouvert. La simple radiographie du contenu
utérin donne le diagnostic. 20 % des mdOlee de la série paésent

plus d'l kilo. 4% pésent plue de 2 kg.

FORME HYPERTROPHIQUE : Obs n°3

Marieétou K. 30 ans -~ Beéme geste - 7éme pare - dossier n® 6715

Entrée dang le service le : 25/5/71

Pour : Métrorragie intermittentes depuis

20 jours - grossesse de 4 mois

Métrorragies de sang rouge, indolores.

Examen a l'entrée :

Examen général (MEG

EAnémie +++ signes de myocardie anémique
(TPA 16/8 - Pouls 200 - pas d'oedémes -
(Albumine en masse

Examen obstétrical ( Utérus tendu, HU = 32 cm, pas de ballote-
ment foetal, Col perméable a un doigt,

pas de présentation sentie,
perte de sang et de caillots noiratres).

Mise en route immédiate d'un traitement antianémique, tonicar-
diagues et antispasmodigues,

te 25 mai 1971 : Avortement mOlaire, mOlaire totale de 1300 g

curage digital ... anapath. C6839.

Le 2 juin 1971 : Curetage secondaire C 6878 ne ramenant de

débris trophoblastigue.
Bonne évolution ;: Réparation rapide de l'anémie, disparition du

syndrome vasculo-rénal et des signes d'atteinte

cardiaques. AN



Rétention d'oeuf mort.Mmdédle hydatiforme partielle; guelques vési-
cules sont visibles sur la face maternelle du placenta.

L'ouverture de la cavité amniotique montre un liquide grisdtre et

un petit embryon de 2cm, en voie de lyse
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Rementé&e de prolans B en mal 1972 : grossesse

évolutive .... Accouchement naturel 3 terme.

Il peut s'agir d'une forme & type de rétention d'oeuf
mort. Quelques malades sont entrées ainsi pour une grossesse
interrompue ; elles ont expulsé des mO8les mortes, inactives, et
souvent hypotrophiques, & petits grains brun-grisatres. Nous en
avons trouvé 6 cas. Les dosages de prolans B ne peuvent nous

guider dans de tels cas.

RETENTION D'QEUF MORT : Obs n°4

Mame Selbé F. 23 ans - 4éme geste - 2&me pare.

Entrée dans le service : 23/2/72 pour bilan : R.O.M.

Aménorrhée depuis 1l mois.

A 1'examen : Utérus augmenté de volume comme 3 mois

(HU 12/13 cm) Col déhiscent ramoli -
Réaction de Wide et Gemzell négatif

(le 7/2/72) - déclenchement (Meyer +
latinalxe)
le 4/3/72 : expulsion d'un ceuf embryonné molaire

partiel l'ouverture de la cavité amnio-
tigue laissait couler un liguide grisatre
et montre un embryon de 3 cm en voie de
lyse (Photo)

Tralitement classique du service -~ Evolution normale.,

FORMES MICROSCOPIQUES

Elles posent un probléme impératif, celui d'effectuer systémati-
quement 1'examen histologigue de tous les produits 4'avortement

et pour bien faire, de tous les placentas guels qu'ils soient.

Il est difficile de répondre a cet impératif pour plusieux raisons.
Tout d'abord, l'examen des produits d'avortement n'est pas
systématiquement dans l‘hOpital, ensuite, le service d'anatomie
'pathologique ne dispose que de moyens réduits, quil ne lul permet-
traient pas de répondre & une telle invasion de produits &

analyser.
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Un nohmbre appréeiablée de dégénéressences molaires 86nRt
pourtant révélées sur des avortements considérés comme banals
5,4 %. Cette recherche permettrait de rapporter a la mOle

hydatiforme la paternité de nombre de chrrio-&pithéliomes.

MOLE MICROSCOPIQUE : Obs. N° 5

Fatou T. - 35 ans - 1llé geste ~ 10 pare

Entrée dang le service : 10/6/72) pour aménorrhée de 3 mois

et menace d'avortement.

Examen a l'entrée : Etat général passable

Anémie - tension 8 de maxima
Albumine en masse
Utérus augmenté de volume comme 2 mois
Avortement en cours
Le curage fait le jour m&me raméne un oeuf qui semble banal.
La malade sort et ne sera pas retrouvée. Qualques jours plus tard
l'anatomie pathologiqgue montre gu'il sB'agit d'un avortement molaire

partiel (c8878)

FORMES COMPLIQUEES

Ici c'est la complication gui oblige la malade a
consulter, et gui permet de découvrir la m&le hydatiforme.
Il en est ainsi des formes hémoptoiques.
Les malades vont consulter un service de médecine générale, voire
en phtysiologie, pour une syndrome pulmonaire avec crachats hémop-
tolques. Chez une de ces malades méme, l'atteinte de 1'état général
l'image pulmonaire radiologique, la “tumeur" utérine, en imposa pou

une affection néoplasique avec miliaire carcinomateuse.

Souvent 1'exploration tuberculeuse ou un traitement
de pneumopathie fut mis en route, les métrorragies (ou 1l'avortement
nous permettaient enfin de voir la malade dans le service de
gynécologie-obstétrique et de rattacher 1'épisode pulmonaire

a la grossesse mOlaire.



83

MOLE et HEMOPTYSIE : Obs. N° 6 (5934)

Emilie M. 23 ans lléme geste - 1 pare
Entrée dans le service le : 25/5/72

Pour : Suspiscion de mole hydatiforme
douleurs hypogastriques, métrorragie
depuis une semaine, noctures avec caillots
Prolanémie : 600.000 UI : 85.000 UL

Examen 3 1'entrée : BEG, examen des appareils normal
Utérus molasse, HU 14 cm
col postérieur, fermé&, culs de sac
libres pertes sales brun rosé

28/5/ i Hémoptysie (crachats hémoptoiques)

29/5/ . iu.. vomissements noliratres - Utérus sans changement ;

Ultrasonie (Doptone négative)

31/5/72. ... Avortement : mOle totale (C88759)

curage digital

10/6/ ¢v...... Curetage secondaire : Pas d'élements trophoblastiques.

85.000 UL
35,8GPT = 13

Examens complémentaires : 24/5 prolans 600.000 UI

2/6 transaminases SGOT

8/6 radiographie poumons = transparence
pulmonaire normale.
MOLE ET SYNDROME PULMONAIRE : OBERVATION N° 6 Bis
(Accident du méthotrexate récidive ?)
ROKHAYA B. - 30 ans - 60me geste - 4déme pare.
Entrée 3 la clinigue médicale : le 10/2/1972
Pour : suspiscion de tumeur utérine, MEG,

ocedémes .

Examen a l'entrée MEG, anémie; oedémes des membres

e

inférieurs.
Utérus augmenté de volume

Anémorrhée de 1 mois.
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La Rx poBumens effeetyée le 1li/2 eerelue a une image de
miliaire ou de carcinomatose pulmonaire ;
1'ECG montre des signes de myocardie anémiqueg. 1l'ensemble du
tableau fit rechercher activement une tuberculose ; et le point
de l'anémie. Un traitement de rééquilibration est entrepris.
Le 5/3/72, expulsion d‘une mOle hydatiforme. Il s‘agit d'une moOle
totale pesant 1.560 g (bénigne C 8258). Elle est transéatée dans
notre service, en tréds mauvais é&tat général, anémiée, déshydratée,
avec ocedemes des MI, hémoptyeie. l'hémorragilie oblige & un curage
rapide sous anesthésie et réanimation. A partir du 6/3 : un
trajtement du Méthotrexate & 20 mg/J IV en perfusion est institué
paral&llement.
La RX poumon du 8/3 : transparence pulmonaire normale ;
Le 11/3 diarrhée....
Le 12/3 arrét du Méthotrexate
Le 13 hématémese, épistaxis, diarrhée, hémoptysi, gingivo-stomatite
hypertharmie
Le déceés survient le 16/3/3a 22/45
Les examens biologiques montraient une normalisation, dont un taux
de plaquettes a 415.000 le 16/3
Mais 1'ionogramme d'urgence revenu trop tard ce m&me jour montrait
. NA 136 Meqg ) Hypokaliémie provoguée par la diarrhée signe
. K 2,9 meq ) d'intoxication au Méthotrexate.

D'autres formes compliquées seront vues plus loin, car
nous devons les considérer comme exceptionnelles.

Certaines complications peuvent survenir au cours de
l'évolution aprés l'avortement : Elles prennent toutes le masque

de 1'évolution maligne, gue ce soit un banal résidu de mdole mal

traitée .
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RESIDU MOLAIRE : Observation n°® 7

(et choc hémorragique)

Anta B. : 37 ans - lleme geste - l0éme pare
Avortement molaire en Avril 1972 aprés une
aménorrhée de 3 mois (Kaolack)

Entrée dans le service

15 avril 1972 pour reprise des hémorragies avec
augmentation du volume utérin et amailgrissement
depuis le 25/4/72

Examen a 1'entrée
Etat général médiocre, anémie, TA 14/8, souffle

systolique mésocardiaque, hauteur utérine 10 cm
Utérus mou sensible. Le doigtier raméne des
caillots de sang, les culs de sac sont libres.
Le 11/5/72 :
Hémorragie utérine entrainant un choc (T.A. 6/3)
, avec vomissement - le curage utérien fait d'urgence
rameéne des débris vésiculaires
Il s'agit d'une rétention de villosités moOlaires
(CB6-66) .
On effectue un curetage utérin au lOeéme jour,
l'évolution clinique et biologique se normalise rapidement et
la malade est actuellement en bonne santé. Que ce soit une prolané-

mie oscillante accompagnée de signes suspects.

REMONTEE DI PROLANS - HINQPTYSIE : Observation n°B (utérus accordéon)

N'DEUP P. : 43 ans - Oualoffs - lOé&me geste - 7&me pare

Entrée dans le mervice : pour aménorrhée de 3 mois, métrorragie

depuils un mois - hémoptysie depuis 1l0Ojours
(crachats hémoptoiques), vomissements:

depuis 1 mois.
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Examen & l'entrée : BEG - T.A. 1l1/6 - pouls 80 - T° 37°1
| Muqueuses colorées, Utérus globuleux ; gros

comme 3 mois - co0l long fermé le doigtier
raméne du sang.

Le 27/7/70 : H.U. 18 cm ;: utérus ramoli, ballotement

. foetal + bruits du coeur O, protéinurie 10g/lit
Bufo réaction demandée - refusée par le
laboratoire -~ Hématémése

Le 25/7/70 : HU 19 cm (matin) - 21 cm (soir)
bruits du coeur non pergus, souffle utérin

le 27/7/70 : HU 12 cm - avortement en cours -expulsion

d'une mOle - curage digital.

Bonne évolution malgré une toux opiniatre productive
(disparition des crachats hémoptoiques - radiographie cardio-pulmo-
naire normale), apparition fugace d'un kuste lutéinique droit.
Curetage secondaire le 10 éme jour. La malade sort le 154 jour
(alle tousse toujours) laboratoire Ana=path ntc 5363 = nec 536

Prolan(voir feuille).

N'Deup P. (suite)

Malade revue le 28/9/70 pour métrorragie depuis 4 jours. Utérus

augmenté de volume comme 2/3 mois, mou, col relativement dur

pas de kuste lutéinique. Prolanémie demandée (voir feuille annexe)

Réhospitalisée le 7/10/70 pour remontée de prolans et tableau

clinique précédent + point de cOté thoracigue gauche

Les métrorragies persistent jusgu'au 30/10/70

Tout semble s'améliorer la malade sort le 14/11/70.

DEuxieéme réhospitalisation le 16/12/70 métrorragie douleureuse
survenu le é6/ll/70 (1 jour) et le 14/12/70 (2 jours). Prolanémie
et tomographie pulmonaire demandées ~ résultats normaux. La

.malade sort le 30/12/70 et est suivie réguliérement, avec contracep-

tion orale. Malade sans probléme a 1l‘heure actuelle.

o/
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N'DEUPE B,

PROLANEMIE

g+ 27/7/1970 sup. 100.000 UB + 2/2/2
J+ 8 4/8/1%70 4000 sup P sup 2.000 UB + 1/1/1
J + 15 11/8/1970 inf. 500 UB + 0/2/2
J + 21 17/8/1970 1inf. 500 UB

J + 28 24/8/1970 inf. 500 UB

J + 63 28/9/1970 env. 1.000 UB + 1/1/1
J + 82 19/10/1970 2.500 UL P 500 UL METHOTREXATE
J + B9 26/10/1%970 inf. 1.000 UB = Q/0/0
J + 94 2/11/1970 inf. 500 UL

J + 235 23/3/1971 inf. 1.000 UB - 0/0/0

Qu'il s'agisse d'une mOle invasive avec perforation utérine,

ol le diagnostic sera redressé par l'histologiste.

CHORIO-ADENOME DESTRUENS : Observation _n® 9

Sanoy N'D. 40 ans - 8&me geste - 7&me pare

Enkrée le 8/6/70 pour avortement effevtué le 25/4/70 8 Fatick.
AVEC Hémdrragie et douleurs abdominales

Examen a l'entrée : Etat général passable, examen des différents

appareils normal + Anémie ++, Utérus non
gravide - Métrorragie. Bilan effectué,

évolution clinique stationnaire.

Le 8/7/70 1 Douleurs thoraciques - Examen négatif
Utérus augmenté de wolume , col ramolli déchiqueté

tuméfaction vaginale intérieure métrorragie.

Cette persistance clinique associée 3 une remontée
de prolans (voir feuille annexe) fait supposer un chorio-é&pithéliome
évolutif et l'intervention est décidée le 21/7/70. Hystérectomie
totale avec annexectomie plus coll@rette vaginale. Intervention
ayant eu lieu apreés traitement au méthotrexate de 10 jours a

raison de 10 mg par jour I.V
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1 'examen anatemo-patholegigue meprtre un ukérus perforé
au niveau de la corne gauche : il s'agit d'un chorio-adénome

destruens. Bonne évolution clinigue depuis.

Sanou N'D.

PROLANEMIE
J + 44 8/6/1970 10.000 UB + 2/1/1
J + 58 4 22/6/1970 4.000 UB + 2/2/0
J + 66 30/6/1970 sup. 100,000 UB + 1/1/1

Intervention le 21/7/70
Hystérectomie totale + colorette vaginale : CAD

Méthotrexatz 10 mg/j IV du 11/7/1970 au 21/7/1970

J + 94 28/7/1970 inf,1.000 UB - 0/0/0
J + 21 24/8/1970 inf. 500 UB - 0/0/0
J + 191 3/11/1970 inf. 1.000 UB - 0/0/0

FORMES EXCEPTIONNELLES

Qu'il s'agisse d'une forme trompeuse, Ou compliquée,
l'aspect clinigue peut revétir un masque tel que nous ne le
rencontrons que tout & fait exceptionnellement.

| 1.a coexistence d'un foetus et d'une dégénérescence mOlaire
n'est pas en elle méme exceptionnelle, cependant, gue ce foetus
golt vivant, ot a fortiori qgue la mOle semble tout a fait
indépendante de l'oeuf bien conformé, nous rentrons dans le
domaine de"mole jumélle",

Cette forme pose plus d'un probléme :

Sur le plan diagnostic d'abord : certes la hauteur

utérine peut @tre exagérée, un ou deux kystes ovariens peuvent
étre retrouvés. Il peut s'agir d'une grossesse un peu anoOrmale
présentant les signes classiques déja rencontrés avec hyperpro-
‘lanémie. Mais une grossesse non mOlaire certainement toxique peu
montrer tous ces caractéres, et la présence d'un foetus attesté par
ballottement foetal,

R S
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les bruits du coeur et d'autres examens paracliniques ne sont
pas pour faciliter le diagnostic.

Parfois, le foetus est mort, voire en voie de lyse ;
cela se voit dans quelques rétentions d'oceuf mort et la présence

de l'embryon n'a pas d'intéreét dans la conduite thérapeutique.

Le probléme du diagnostic positif avant expulsion n'est
pas simple et se complique quant il s'agit de déterhin;er si
la mole est embryonnée.ou jumelle ?

En d'autre termes, s'agit-il d'un seul oceuf ou de deux ?
L'examen histologigue de coupe Erlées du placenta apparusment
normal et si possible une carte chromosomigue peuvent donner

la réponse.

Sur le plan évolutif, certains auteurs estiment gque la
mole embryonnée est moins dangereuse.(BRET-GREPINET) Sur le
plan thérapeutique, aprés que le diagnostic de m6le ait été& fait :
toute mole a un potentiel malin, doit-on asacrifier leschances
maternelles pour un foetus qui en a proportionnellement moins

d'arriver A terme, d‘'ttre normal et vivant.

Dans potre série, pour des raison diverses, aucun
enfant coexistant avec une mO0le hydatiforme n'a survécu. Nous
rapportons ici un cas gui nous est apparu clinigue comme une
mOle jumelle. Malheureusement, nous n'avons pu 1l'exploiter

comme il se devait.

MOL. JUMELLLE : Observation N° 10

Khady T. - 22 ans - Sérére - 4éme geste - 3&me pare

Entrée dans le service : le 7/12/71 pour menace d'accouchement

prématuré de 7 mois (évacuée de Joal)}
-hémorragie ayant débuté depuis le 6/12

N

Examen a 1l'entrée : examen général normal

hauteur utérine 24 cm ; métrorragie,
bruits du coeur foetal un peu sourds, le

col admet 1 doigt, présentation du siege.

e/
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ise 7/12 au meir 1 Hauteur utérine 27 em, mdmes oconstatations.
le 8/12 : accouchement naturel - siége décomplété -

. (méthode de Vermelin) 8 h 15. Il s'agit d'un
premier jumeau de sexe féminin pesant lkg 220. Score APGAR 10O.
Délivrance spontanée presgue immédiate 300 gr suivie d'une mdle
encapsulée totale a gros grains 240 gr. Révision utérine ramenant

des vésicules

Méthotrexate 20 mg par jour I.V. pendant 5 jours (100 mg)

- Montée lalteuse rapide, bonne é&volution.

Curetage secondaire au 9é&me jour.

Exéat au lOéme jour. Malade & revoir pour surveillance molaire.

ETAT DE 1'ENFANT

A la naissance : 1 kg 220 - taille 40 cm - PC 26,5 cm
P th 23 cm - examen normal
La régulation thermigue est obtenue au bout de 10 jours. Le
poids descend jusqu'a 1 kg (12/12/71) puis remontée progressive
jusgu'a lkg 460 (2/1/72) puis chute irrégulieére jusqu'a lkg 400
aveg hyperthermie depuis le 29/12 jusqu'au jour du déces le
B/L/72.
Examens médicaux le 7/1/72 :
Enfant pdle, activité spontanée, abdomen ballonné,
- Coeur souffle systoligue intense sur toute la région précordiale
sans irradiation. Poumons R.S.A. - sélles extrémement liquides,
déshydratation
Le 8/1/72 : dyspnée avec battement des ailes du nez - fole a 2
travers de doigt - abdomen balonné tendu- rales sous
crépitants diffus - décés ce jour - l'autopsie n'a

pu @tre pratiquée.

PROLANEMIE :
8/12/71 : environ 4.000 UB
buffo positive (111)
13/12/71 : J + 5 buffo négative ; inférieur 1.000 UB
|23/l2/7l : J + 15 Buffo positive ; inférieur a 1,000 UB.

e/
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f.a méle hydatiforme ectopique :

Extrémement rare (une dans la série, que nous rapportons
elle est en fait de découverte histologique. Son pronostic est
théoriguement le mé@me que pour toute mOle, on doit y ajouter
les risques immédiats de la grossesse extra-utérine. Elle pourrait
se loger aussi bien dans la trompe , l'ovaire, ou la cavité

abdominale.

MOLAI CTOPI .E.U,) Observatian n° 11

N'Dé&ve D. 20 ans - Toucouleur - 2&me geste ~ lére pare (5752)

Entrée dansle seyxvice le : 25/5/72 pour aménorrhée de 2 mois,

douleurs abdominales depu-s trois jours.
Vertiges vomissements.

A 1'examen : MEG, Anémie ++, TA 11/5, pouls 120
Hémopéritoine généralisé : GEU rompue

A 1'ouverture : GBU droite isthmique, rompue a la face
postérieure, Salpingectomie droite
Réanimation & .1la base de transfusions

les suites opératoires sont émaillées d'une instabilité tension-

nelle et d'un ictére. Issue fatale le 20/5/1972 a 22 h.

; L 'examen anatomo-pathologique de la piéce opératoire
nous apprend qu'il s'agit d'une dégénérescence mOle partielle
(8794) . Déceés imputable 3 un accident de transfusion : ictére
avec légeres perturbations des tests hépatiques, oligo-anurie,

hyperazotémie, (2,90 g/l), hyperkaliémie (7 meq)

LA GROSSESSE MOLAIRE RECIDIVANTE

Il semble gu'en examinant tous les placentas de
grossesses aprés avartement mOlaire, on trouve un pourcentage
appréciable de dégénérescence mOlaire partielle. Il s'agit de

mole récidivante.

Les quelgues placents examinés dans ces conditions ne
montraient pas de dégénérescence. En revanche, nous avons noté

deux cas de mdle récidivantes.

S
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MQLE RECIDIVANTE ! QhAsSivakion n° i

Marie F, - 35 ans - 7&me geste - 5&me pare - Oualoff
Entrée dansle service le 31/1/72 pour avortement molaire effectué

rien 4 signaler (Khombole)

Traitement :

Le 30/1/72 : curage digital (KHombolef
le 2/2/72 : curage digital (Maternité)
le 7/2/72 : curetage 3 la Maternité
Méthotrexate 20 mg/jour pendant 8 jours (160mg), gingivo-stomatite

+ céphalées au Béme jour de régression rapide.

BIOLOGIE :
le 3/2/72 : 2000 UB

le 14/2/72 : inférieur a 1000 UB Bufo négatif

le 21/2/72 : inférieur a 1000 UB Bufo négatif

le 27/3/72 : Bufo positif

le 4/4/72 : hospitalisation (2ame) pour métrorragie,
exéat le 5/4/72 (résultat bufo non
encore parvenu alors)

le 7/4/72 : 3éme hospitalisation pour métrorragie

suspecte persistante et résultat du
27/3/ parvenu alors. L'examen clinique
montre un utérus augmenté de volume avec métrorragie, anémie,
état général passable ; l'interrogatoire retrouve la notion de

rapport, (13/3/72)

EVOLUTION :

Des prolanémies succesaives auteur de 1.000 UB nous
font envisager une évolution choriocarcinome mais la lenteur
du laboratoire fut telle que ses résultéts ne nous parviennent
gue dans la semaine précédant un nouvel avortement mOlaire, qui
a lieu le 12 mai 1972. Aprés cet épisode, et la négativation des
prolans, la malade quitte le service pour rejoindre son village

ol elle est actuellement en bonne santé. . o
Enfin, nous rapportons un cas gui nous parait cliniquement

exceptionnel :il 5'agit d'une grossesse mOlaire évoluant parallélement

un chorio-épithéliome dont nous reproduisons ci-dessous l'aspect de la

ttastase vajinale (obs N°I3)
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MOLE HYDATIFORME EN RETEN:ION

METASTASES CHORIO-EPITHELIMATEUSES

Atta T. 25 ans Qualoff

Hospitalisée le ler févier 1972 pour bilan de rétention d'oeuf mort

aménorrhée de 9 mois

métrorragie depuis un mois

douleurs thoraciques,toux avec hémoptysie alléguée

hauteur utérine : 21 em, leucorrhée, tumeur paraclitoridienne
depuils le sixiéme mols de grossesse, douleureuse depuis enviren

un mois, contractions utérines ++

Deuxiéme hospitalisation le 19 février 1972

mé&me constations cliniques ; biologie négative (bufo test) ;

ultra-sonie négative.

déclenchement de l'avortement le 21/2/72

avortement le 24/2 : expulsion d'une mdle encapsulée de 600 g

curage : mOle hydatiforme dent certaines vésicules sont Mystiques

et d'autres présentant une prolifération trophoblastique
importante, en dehors de la kystisation vésiculaire et de 1'hyper
plasie trophoblastique, il n'est observé aucun autre élément

(C Bl169)

28.2.71 exéreése de la tumeur vaginale C 8179. La tumeur semble

correspondre d un carcinome épidermolde différcncié avec des

foyers anaplasiques, important remaniement fibreux. Aprds de
nouvelles coupes et une réexamen, il s'agit suns aucun doute

de matastase baginale d'un choriocarcinome.

Radiographie pulmonaires :

8.3.72 : opacité pneumo-congestive homogéne du sommet gauche
multiples opacités arrondies de taille variable, basale
droite, parahilaires droites et justa-cardiaque droite
avec comblement du sinus costo-pleurique droit

(br LE DUC)

v/ een
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- Traitement complémentaire :

Méthotrexate du 29.2. au 7/3/72 160 mg
12.3 au 16/3/72 80 myg
31.3 au 7/4/72 280 mg
25.4. au 29/4/72 200 mg
13.5 au 16/5/72 120 mg malade évadée

— Evolution :

- BE.E.G.

- Biologie :

pas d'amélioration réelle, malgré les cures
répétées de Méthotrexate. Disparition de certaines
métastases, apparition et augmentation d'autres,
dont des métastases dans les tissus mous de la

cuisse droite.

18.4.72 Sub-normal, & suivre (n° 46843)
10.5.72 ;quelques anomalies antérieures droites

A contrdler (n® 47164)

19.2.72 Bufo test négatif

28.2.72 prolanémle environ 10 000 UB
17.4.72 prolanémie " 2 000 UB
28.4.72 Prolanémie " 100 .000 UB

- Malade évadée le 17/5/72 dans la nuit : DCD a domicile vers le

27/5/72

Photos : nodule

poumon

culsse.

va
R
Rx

ginal paraclitoridien



METASTASE VAGINALE

Métastase vaginale chorio-épithéliomateuse,

une malade ayant un oeuf mélaire en rétention in utero

chez
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LA PARACLINIQUE DANS LA CONFIRMATION ET LA SURVEILLANCE

DES DEGENERESCENCES MOLAIRES

Les différentes formes cliniques nous ont permis de
constater que le diagnostic de moOle n'est pas toujours aisé et

nécessite la mise en oeuvre de certalns examens.

Parmi ceux-ci de nos jours l'intérét de la détermination
de la prolanémie B ou hormone gonadotrophique chorionigue dans
l'appréciation de l'existence de la vitalité et des anomalies de
l'oeuf n'est plus & démontrer. Son intérét ne s'arréte pas la et
la surveillance des de suites mOlaires lui incombe en presque

totaliteé,

Pour se faire a Dakar 3 techniques de dosage sont
actuellement utilisées . '
» le test sur la lapine de H & M HINGLAIS
. le test sur le crapaud de GALLI-MAININI
. et anfin le teht immunologiste de WIDE & GUEMZEL
Il est certain que le résultat en valeur absolue par ces différentes

méthodes déconcertent souvent le clinicien par leurs diversités.

Il nous a paru nécessaire de déterminer des concordances
aux fins d'une interprétation plus aimée des dosages de prolanémie.
Un matériel s'est imposé a notre esprit pour une é&tude comparative :
la grossesse molaire. En effet, en matiére de prolanémie les
mellleures conditions d'étude supposent et exigent un matériel trés
riche en gonadotrsphines chorioniques, ceci se trouve justement au

cours des trophophoblastomes.

Ainsi ce travail s'est enrichi de 1'étude comparative
aussi rigoureuse que possible des résultats fournis par les différents |
tests afin de mieux exploiter les dits résultats d'une part et |
.d'amener cliniciens et hommes de laboratoire & parler le mé@me

langage biologique d'autre part.
Y A
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Une telle étude n'a pu aboutir que grace au concours
de deux laboratoires : le laboratoire de biologie animale de
l'institut Pasteur (Docteur SARRAT)}, Le Laboratoire de biologie
de 1'hopital Aristide Le Dantec (Professeur LINHARGD).

La présente étude a couvert une période d'environ
10 mois et a permis d'explorer 14 malades sous surveillance
post=-mOlaire. De l'analyse des résultats décaule un gertain nombre

d'éléments interessants que nous allons examiner successivement.

ETUDE CRITIQUE DES DIFFERENTES TECHNIQUES DE DOSAGE

Les dosages de gonodotrophines chorioniques ont été
et sont encore de loin les méthodes les plus couramment utilisées
dans le dépistage et dans la surveillance des syndromes mélaires.
Les techniques sont relativement nombreuges, et chaque Laboratoire
a fait son choix selon les oriteéres classigues de LEBHART qui sont
de 1
- Constance
-~ Spécificité
- Fidélité
- Précocité

- Commodité ol s'allient,s'intriquent facilité, rapidité cont.

Les dosages se font toujours sur le sérum de préfé-
rence aux urines, et lLes mé&thodes répondent toutes aux deux
principes de base suivant :

- Le choix d'un animal hypophyse(tomisé Oou non : le premier
offre l'avantage d'éviter tout erreur de dosage, mais la méthode
est laborieuse, cofiteuse et bien peu de centre utilisant dans la

pratique courante.

- Le choix du test primaire ou secondaire : les gonadotrophines
injectées stimulant les gonades (test primaire) gqui présentent
cellules reproductrices et hormones, lesquelles hormones agissent

3 leur terme sur les organes cibles (test secondaire).



97

Dans la présente étude ont été€ utilisés 2 tests

primaires et un test  immunologique.

1) le dosage sur la lapine .
La méthode quantitative de H. HINGLAIS définit l'unité lapine

(U.L.) comme laplus petite quantité de prolan B, dont l'injection
4 dosage unique, par voie veineuse, a4 une lapine vierge de 2 kg
environ provoque en 48 H. L'apparition d'au moins un follicule
hémorragique sur 1l'un ou l'autre des ovaires. Les lapines utilisdes
sont des lapines vierges ou pubérnes séparées du male depuis

plus de six mois. Leur poids moyen oscille autour de 2 K@,

Le sérum est injecté dans la.veine marginale de
l'oreille, pur ou dilué & l'eau physiologique.
48 H aprés, les animaux sont anesthésiés et les
ovaires examinés apreés laparotomie. 1 millilitre.de sérum gqui
provoque l‘apparition d'un follicule hémorragique contien 1.000 UL

par litre. Les taux moyens habituels sont les suivants :

0 a BOO UL .....:...... grossesse atrétée
500 a 1.500 UL ............ hypoplacentase
2.000 a 30,000 UL v.cevvs..... grossesse normale
50.000 a 60,000 UL +s.vvvevsnn .. grossesse mOlaire probable
Supérieure .3l00.000 UL ....c.vene.- grossesse mOlaire certaine,.

La méthode de BRINDEAU HINGLAIS est la plus ancienne
parmi les plus faciles ; mais elle a contre elle deux inconvénients :
- Elle impose une latence imprrative et quelque foisgénante do 48 H.
- Elle a un prix de revient de 7.500 CFA.

2) LE BUFQ DOSAGE

C'est une variante de la réaction classique de GALLI MAININI.
Trois crapauds mlles sont injectés pour chaque
dilution. Un prélévement préalable de chaque liguide séminal permet

_dd%ssurer de 1l'absence de spermatozoide.

NN



Le sérum est injecté pur ou dilué au niveau des sacs

lymphatiques dersaux de ehaque crapaud, et le liguide séminal
est nouveau prélevé au bout de 3 a 4heures de temps. Une lecture
immédiate est faite au microscope en contraste de phase a
1'olgectif 40.

La réaction est considérée comme positive si 2 crapauds
sur 3 présentent des spermatozotdes dans le liquide séminal.

Une dose de 1 ml correspond a4 1.000 UB/L. En cas de posi-.
tivité, le sérum est dilué & 1l'eau physiologique a 1/2, 1/4, 1/10 ?
+++. de fagon & injecteur a chaque crapaud 0,5, 0,25, 0,01
cess @ilutions qui correspondent & 2.000 : 4.000 ; 10.000 UB,
Habituellement, nous arrétons le bufo dosage & 100000 UB
(dilution au 1/100).

Parallélement, une bufe-réaction ordinaire sans dosage

est pratiqu-ée sur les urines.

Plusieurs variétés de crapauds, parmi lesquelles prédo-
minent les variétéé mauritanicus et vulgaris, sont utilisées
indifféremment. Quelque soit la variété en cause, le bufo dosage
apparait comme une méthode trés sensible et le taux de prolans
obtenus sont en valeur absolue beaucoup plus importante gque ceux

donnés par la lapine.

Toutes les variétés de crapauds présentent les mémes
inconvénients ; influence des saisons, polyparasitisme, qui reten-
tissent sur la sensibilité et.la précision de la réaction. Mais
il s'agit d'une méthode ém.4nsment commode, parceque rapide

(3-4 heures) et surtout économique (prix de revient 300 CFA).

En fin le contrdle préalable du liquide séminal rend
extrémement rares les fausses positivités. Quant aux fausses
négativités, leur fréquence reléve desconditions d'élevage, de
1l'épuisement de 1l'animal plusieurs fois sollicité, des conditions

climatiques enfin.
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3) DOSAGE IMMUNOCLOGIQUE

Cette méthode mise au point simultanément (1960) par
deux équipes de chercheurs suédois (WIDE & GUINZELL) et Américaine

(HACKEAN), connait actuellement la grande vogue.

Les urines a tester sont mélangés succéssivement a un
sérum antigonadotrophique chorionique hymain, puis a des globules
rouges de mouton traités (tanés, laqués,chargés de prolan B). Le
lecture est faite au bout de 10 minutes (réaction sur lame) ou
de 24 heures (réaction an tubes). Lw test est NOgatif a'il y a
hémagaglutination (teinte jaune hrunftre uniforme) ) positive,
s'il y a inhibition de 1l'hémagglutination (anneau rouge vif

sur fond jaune}.

Pour les dosages de prolan B, les urines sont diluées
au sérum physsiologique au 1/2, 1/3, 1/6, 1/12 :; dilutions
correapondantes & 500 ; 900 » 1.800 ; 3.600 ; UNITES IMMUNOLOGIQUES.
On cherche ainsi par tatonement laplus faible dilution donnant une

réaction positive.

Le dosage immunologique est donc une méthode rapide et
sensible, plus sensible que les deux précédentes, mais son prix
de revient trop é&levé (entre 4.500 - 6.000 F.CFA) n'autorise pas
son utilisation dans la pratique quotidienne.

Telles sont ainsi les trois techniques utilisées dans
notre étude. Pour un pays sous développé comme le notre, la |
teéhnique souvent employée est le bufo-dosage, parcequ'elle est

sensible de fagon satisfaisante et elle est la moins onéreuse.

Par ailleurs le ‘grand nombre 4'examens qgwtidiennement
demandés et les conditions matérielles de travail sont autant de
raisons qui nous l'ont imposée. Nous avons cependant recours aux
éosages sur la lapine dans les cas litigieux, parceque constante

at trés fildale.

Le dosage immunologique (test UCG par inhibition de
1'hémaglutination est presqu'un luxe compte tenu de son prix de

revient.
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MATERIEL D'ETUDE ET PROTOCOLE DE TRAVAIL

Ainsi, nous avons pu suivre 14 malades ayant présenté
une grossesemOlaire. Cette surveillance s'est effectuée pendant
deux périodes distinctes de trois mois (Avril-Juin 1969), et
7 mois (JANvier-Juillet 1970). Les dosages de prolans dans le
sang etdans les urines, ont été faites selon le protocole ci-aprés
- AvVant l'avortement quand cela est possible

le Jour de l'avortement , J

puis J + 4 jours

J + 8 jours

J + 15jours

J + 21 jours

J + 28 jours
- Enfin une fois par mois jusqu'a 6 mois puis une fois tous les
2 moles sang dépasser un an. Il faut préciser d'ores et déja,
qgue ce protocole n'a pu &tre respecté toujours pour deux raisons :
1°) 1'absentéisme des malades

En effet, pour toutes les raisons déja citées en téte de ce
travail, passé le délai d'une semaine, certaines malades compren-
nent mal le bien fondé de leur maintien & 1'hopital en 1l'absence
de toute thérapeutlique effective et se voyant "saignée” réglulieére-
ment, commencent a trouver le temps un peulong, si elles ne

s'évadent pas.

Il faut ici que nous gardions exceptionnellement ce genre
de malade pendant une durée de 2 a4 3 semaines, temps habituelle-
ment nécessaire pour voir se négativer presque toutesles prolanémiecs
Des bilans cliniques et radiOIOgiQues éont parallélement effectués ;
le curetage secondaire préconisé par BRET, et dont nous avons pu

apprécier 1'éfficacité, est pratiqué au 8éme jour du post-abortum.

ced/ e
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Aprés la sortie autorisée-de ces malades, nous
restoﬂé tributaires de leur bonne volonté et de leur compréhension
vig 4 vis de leur mal, en dépit d'un service social dynamique
quoiqu'embryonnaire. Des problémes psychologiques et sociaux
évidents, voire de médecine traditionnelle, pésent d'un poids

certain sur leur assiduité.

2) la deuxiéme raison, indépendante de notre veolonté,
eat que pour certains échantillona l'une ou 1l'autre technique neus
a falt défaut, sans que toutefois ces ddfalllances aient pu
retenir de fagon facheuse surla physionomie globale et la valeur

scientifique de ce travail.

En effet, s'agissant des Bufo-dosages, son cout

modique ne nous a pas épargné des périodes de rupture de stocks

 exclusivement imputables & l'administration hospitaliére. Et nous

devons reconnaitre iel que le laboratoire de l'Institut Pastaur
nous a été d'une fidélité constante.

RESULTATS ET_ COMMENTAIRES

Ainsi, 14 malades en cours ou en décours 4'avortements
molaires ont fait 1l'objet d'un controle biologique aussi régulier
que possible, selon le calendrier précis indiqué plus haut, et

simultanément avec les trois techniques exposées.

1} Nous reproduisons ci-aprés les 9 tableéux récapi-
tulatifa des triples dosages pratiquéa. Une revue rapide montre
que l'absentélsme des malades s'aggrave avec le temps. Toutefois,

nous pouvons affirmer encore une fois que ces défaillances

n'entachent pas les résultats, les taux de prolans B s'étant déja

négativés en ces temps 1la.

' coe/ oo
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2) prenons a titre d'exmple le cas de C.D et D.K.
3eéme et lOéme de notre série : leurs courbes traduisent bien
l'allure réguliérementd la décroissance des prolanémies post-

mdlaires,

3) cette chute réguliére et rapide nous a contraint
a4 axer notre analyse cOmparative sur les trois premiers titrages
effectués (jour : T + 4 ; J + 8) ol les taux sont suffisamment

élevés, permettant une compraison valable.

4) Au total, nous avons pratiqué :
86 Bufo-dosages
89 Dosages suf la lapine (BRINDEAU HINGLAIS). DOSAGEsimmunologiquet
De l'ensemble de ces appréciations biclogiques, nous avons tiré
les diagrammes suivants, le second étant la traduction en courbe
évolutive globale de taux mentionnés dans le premier. Les chiffres-:
les plus élevés correspondent aux unités BUO, les points les plus

bas aux dosages: lapine.

5) dell'analyse de nos résultas, nous déduisons que :
- 11 y a concordance des réponses et non identité

-~ Une Unité Bufo = 1,6 UNITE IMMUNOLOGIQUE

~ Une Unité Lapine = 4,76 Unité& Bufo.

Ces corrélations relativement précises sur le plan biologique du
Bufo-dosage par rapport 4 la réaction de BRINDEAU HINGLAIS ET

au dosage immunologique, faciliterons grandement l'appréciation

clipique non seulement des syndromes md&laires et post-molaires,

mais aussi de toute autre déviationidans la vitalité de 1l'oeuf.

son colt modique et tris abordable, sa commodité font du dosage

biologique de la prolanémie sur crapaud, une technique de choix

dans nos régions.

veeeSenn
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AU TOTAL

La recherche et le dosage des prolans B est d'une
importance capitale dans l'appréciation de la vitalité de l'oeuf en
général mais surtout du syncitio-trophoblaste. Et si leur
importance n'est pas contestée dans le diagnostic de grossesse
m&laire, il faut reconnattre que celui-ci repose sur une juste
confrontation bio-oclinique.

Dans les suites mélaires, le controle revient exclusive-
ment au prolan B car leur présence signe la persistance de |
tissu trophoblastique. Mais il s'agit de différencier trophoblas-
tome etplacenta normal. La encore, une confrontation bio-clinique
. egt nécessaire ainsi que certains examens conduisant au

" diagnostic.

NP SR



I06

m XPERIMENTATION

Prowans

Jowr ]

Rawa.

T PINE _ NTERNATIONALE

UNITES RANA UNITES  LAPINE _ UNITES INTERNATIONALE
" .
T 20.000 (P < 30.080
P = 18.000 €0.000 “ 30.0004P <L €0.000
s P>les.000 30.0004° - 600.000<P
Ny 90.0008 @
> P) lee. 000 Z.500
" PY lee. 000 lin 40.000
e P) 90.000 |
s -
K P> loe. 0 30.000 |
Md.8.D { 4.0 < o0 |
P> We.mo liw 30.000
los. 000 2.800< 0 |5.000 T
P) lee.800




107

mwwww_z;S:az —uxc;zm _anp _.pm_zm _z.—mlzszoz:_.m

4 Jowr.

NOMS. UNITES  RANA UNITES LAPINE UNITES INTERNATIONALE

S ns 000 s $.000 €400 (P Y000
s T Loee Le ¢.500 { 3008
¢ b > 100.000 S00C P {.5e0 30.004
H N 100.080 Liv 15,000 L 300400
A W S100.000 L5002 10.000 ) 300080
M) 1o.000 $.800

F 1L 4.080 2.500 £ P IS.000

A

[y 4.000 L. SO0

» R .00 $.S00

NAbD ¢ l.aso < $od

F ¢ Loso 2500 <P < £io00

F B tNT]) ¢ Soo -

A S Lase. L Q.580

e T M vt e i




I08

m,..m.ﬂ_._vmﬁzmz.;._._oz _uﬂo;zw _A:2> —Z._zm _z_:z:_.ozz.m.

8 Jour

__w LATES  RANA LINITES  LAPINE UNITES INTERNATIONALE.
mi n'8 | 2.500
_; T - < 1000 2o <P Soo C
le W 4.000 e . So0 3.000 P (.000
[ n8 > 400000 Liv. 500 300.000
A N 4.000 > .50 , 12.000

M P .000 oo

F ol 10.000 500 {PC % Seo

A N © 4.000 1500 <P< G ovo

n s £ 1.000 2. 500

y R ¢ lens 15 ¢ PL Soe

Nd b.D I.200 P4 P AT

F F < 1000 ¢ $oo

F 3 1.000 £ Soo
N7 leeo oos < P& {.500




mx_um_:xmz::.% _umo;zu .W»z» _.:._zm _Em»zzzz:m

15° Jour.

9

I0

UNITES  RANA | UNITES  LAPINE UNITES  INTERVATIONALE
< 250
< 1000 < 41 0
< 4.000 < Soe °
b Soo
< 4. 002 < 5
¢ Looe 25PC Sae
< 1000 p§  So0
g.000 | $a0P ¢ 1ooo
< 1.000 < %o
4 1.004 < 1%
Loes < 2%
< 1.000 < S
< NTY ¢ 2se
4. 000 <4000 P 2.500




I10

mxwmn_zmz.;._._oz Tzo;zu.xb_,; _.>_:zm _z.—mwz>:a2>ﬁm

w\_. h.o.;

UNITES  RANA | UNITES  LAPINE UNITES INTERNATJONALE
< ¢ 250
S 4 1.0 4 Soe °
2 ¢ 1000 b S0 : 0
] - > l. 000 L So0 | = 15.000
A { .o00 4 tSo
H (4 1.000 4 50
F ¢ INTY) ¢ $So
A l.eos | . le {50
n < l.ose | ’4 XY
) ¢ 1.000 4 2%
NA < 1.00¢ 4 g Se
F
F .00 4 o
A < L ~ L A4.000




e e v i e e G A s

mxwm»_zmz;:oz vwo;z“ Fz» _.:_zm _zqn...z_,:.ozz.n

28 Jour.

I1

HH

= T — .
UNITES RANA UNITES  LAPINE UINITES  INTERNATIONALE
S
S < 4.000 < e , 0
. C < 1.000 20L < S
| H < 4.040 < 250
A 24 1. 000 £ 250
. M ' A.000
F < A.000 |
A §o0 . S <P
- { 4.000
E
L
-
-
p

o




T_vm»_zm:;:aa _uxoizw W;; _.»32m

2° Mas

_E;zz;zz.m

_z.zn. UNITES  RANA UNITES  LAPINE. UNITES 1HTERNATIONALE.
S HB > 400.000 ¢ FLL 300,000
s 1 £ 1L 990 4 5
c % Y 5o
n we { 1.00e < 2%» - °
A ND
[
F T
i
H S C 1000 ¢ {50
> K ¢ L.ose ¢ 260
N L D
F F
F 3 { {.00¢ { 250 j
A S

l

£.000 .




~ Exeenmenmrion Prouaws Ruma  Laewe  Diremuationne

3* Mois

II3

LUNITES  RANA UNITES  LAPINES UNITES  INTERNATIONALE

¢ s 4 §o0d
¢ Tl
c W
h ng
A ND
M » )
F T
A HB .
H s 1.009 Sood X 2.500
) Kk 4 1.000 ¢ 8o
MLD

F ¢ 4.000 4 o
F 3 ¢ 1.0 . 4 250
A S ¢ L




[xpEriMenTaTiown  FRoLaNS KANA  LAPINE  INTERNATIONALE

Nﬂ Mois

) eobe v RERIRWIFRURRTORTEY W STE ST P WER LT T L

—y LI#I:.. ! x -
UNITES RANA UNITES LAPINE UNITES INTERNATIONALE .
“ _
.“
!
1 000 500 { PC 2.500
¢ 1.000 < 250
4000




IIS

4’

ProtAns B -
A
Uk [ ‘ w— (Rosrgsse NoRRALE .
|
Hoeoto : ! e = GRossessg  Ho(ANRE .
]
/ i ( KVIBE o CHAITRUNE),
AR -
A
I \
f \
} )
__'l__) :
a i
| { }
| : ‘
{ |
~ $o0.000 i i
{ {
| |
[ \
! i
31fe.000 ’ \
[
[ |
[ \
i \
F |
| Y
| {
Aoo-ooo'. I
\
] \ \ /
S0 "."’ ed N\ . T . ﬂ’:’ de
4 ! 3 ¢ s £ Y 8 9

CESTATI ™



Bae

5000

% $oo

II6

Pﬂomnémi:

AspecT ‘iﬂl‘:ﬂlL ‘

BuFo Dosaces ——
UNITES LAPINE - ~ -




117

ANATOMIE PATHOLOGIQUE

Intérét de 1'examen histologique dans le diagnostic 1l'évolution

et le pronostic des trophoblastomes.

La méle hydatiforme est plus souvent évidente : il

s'agit d'un agglomérat de vésicules translucides dont la taille

va de celle de la téte d'une épingle a celle d'un raisin mQr,
rappelan classiquement le frai d'une grenouille ou une grappe

de raisinme biﬂn@i. Mais 11 faut reconnaitre Que trpp souvent

la dégénérescence molaire n'est visible que par l'histologie

et en fait 1l'examen anatomo-pathologique est absolument nécessaire
au diagnostic de la md&le hydatiforme permettant par ailleurs selon

certains auteurs de déterminer son potentiel bénin ou malin.

Sur le plan microscopique la villosité mbOlaire apparatt
turgescente avasculaire, avec un chorion lache, un trophoblaste
anaplatique ouhyperplasique. C'est une villosité jeune et immature

A activité trophoblastique intense.

En falt on note donc : dégénérescance et atroma
villositaire et des vaisseaux qui 1l'habitent : des proliférations
plus ou moins accusées et invasives du trophoblaste.
1°)pégénérescence du stroma : il y a inhibition ocedémateuse et
transformation muccoide,de l'axe villositaire. Les cellules
conjonctives participent a la dégénérescence, pouvant mé&me refouler

a la périphérie contituer un pseudo revétement endothélial.

2°) Dégénérescence vasculaire : il s'agit d'une endo-capillarite
oblitérante avec dissociation des parois : la villosité atteint

alors son caractére fondamental : villosité avasculaire

3°) La prolifération trophoblastique : elle procéde aussi bien
du syncytiotrophoblaste que du cyto-trophoblaste qui a d'ailleurs

‘tendance a déborder le premier.

1 4°) critéres d'évolution : HERTIG & SHELDOM ONt voulu individua-

liser un certain nombre de critéres pronostics histologique.

8
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Mole hydatiforme bénigne ( Dr SARRAT , IPD )



Mble hydatiforme avec pseudo-kystisation et hyperplasie du reveéte-
ment villositaire. (Dr.SARRAT. IPD.)
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Mble dissequante: détails. (Dr.SARRAT.
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. Intensité de la prolifération des éléments ' épitéliaux

. Décomection trophoblastique du troma villositaire

. Dominance d'un élément trophoblastique par rapport & un
autre

. L'envahissement de la caduque

. L'envahissement de myomeétre

. Les irrégularités cellulaires

. L'hyperchromasie '

. Les mitoses

. l'anaplasie cellulaire enfin.

Dans cette étude pronostique, 1l'idée de HERTIG était
que plus une mdéle est maligne plus son trqmoblaste ressemble & celui
d'un oceuf jeune. Les critéres cellulaires habituels de malignité
sont aussi utilisés dans cette classification. Au total HERTIG
aboutit 4 une classification des mdOles en 6 groupes : et si,certaine
auteurs accordent encore de l'importance A l'association de 3
CRITERES / ANAPLASIE cellulaire , décomection des villosités,
prédominance du cyto-trophoblaste, depuis NOVAK on ne retientque
la classification de l'International Union Against Cancer of
New York 1965 :
. La mb&le hydatiforme
. La mdle invasive (choriodénome Destruens)
. Le chorio-épithélium
Et le pronostic ne dépend plus que de l'affection des tissus

voisine par le tissu trophoblastique.

Apport de‘microscqpie électronique

La microscopie électronique a plus un intérét étio-

pathogénique qu'h®stologique. Néanmoins elle permet des rapproche-

ments Comélatifs des différentes tumeurs trophoblastiques.

Elle distingue deux lignées cellulaires
1°) 1le cyto-trophoblaste

A la périphérie des dilatations Kystiques peu denses
aux électrons reposent sur une basale avec quelques fibres

cellagénes. Les cellules sont bien individualisées, liées entre

. . . e
elles par des desmodes, les noyaux ont une chromatine fine uniform
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condensée sur la membrane nucléaire, les nucléoles ont une taille
importante la membrane cyto=plasmigue & 1l'opposé de la basale

présente des micro-villosités.

Le cytoplasme est riche en mitochondries, 1' er -
gast-oplasme est trés développé et plusieurs types d'inclusion
sont représentés mais aucune ne présente les caractéres requis

par POMS pour &tre considérés comme des virus.

2°) le Syncitio-trophoblaste a la périphérie des Villosités
kystigues pas de membranes cytoplasmigue pas de desmodes noyaux

3 cromatinesfines granuleuses cytoplasmea trés ‘riches en ribosome
auocune mitocondrie. Il existe aueai des granulations eytoplasmiques
et il semble en Aéfinitif que le cytotrophoblaste donne naissance a

sincitium qui lui est secrétant.

L'anatomie pathologique au total ne présente pas
tant d'intérét gu'on voulu lui attribuer sur le plan pronostic. En
effet certaines de nos mdoles "bénignes" donnent des choriocarcinome
caractéristigques.

Son intéreét est indénilable dans la détection des
dégénérescences molaires en particulier au cours des avortements
gui semblent banales ; et comme & DAKAR un avortement sur 19 est
moOlaire 1l s'agit de rechercher activement cette dégénérescence
par un prélévement systématique. Ceci n'est hélas pas encore une

institution dans notre CHU.

L'examen antomo-pathologique est cependant tardif
et si son intérét est absolu dés l'avortement et au cours de
certaines suites molaires il est évidemment inutilisable pendant
la gestation dans le diagnostic de grossesse md&laire et 11 faut

avoir recours a d'autres examens.

"
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EXAMENS RADIOLOGIQUES

Ce sont des examens gue.l'on fait la main for-é&e en
cours de grossesse avec des précautions et dans la mesure ol

le diagnosticiest déja fortement soupgonné.

- Le plus souvent il s'agira d'un contenu utérin pour un utérus
relativement développé oll 1l‘absence des bruits de coeur et de
ballotement foetaux enlévent certains scrupules : l'image radio-
logique ne montre qu'une opacité floue a la place del'utérus et

pas de squelette foetal.

= Toujours devant le contexte clinique précité certains ont pu
etre amenés a effectuer une hystérographie trans-abdominale qui
évidement ne déssine pas de contour foetal et donne un aspect

floconneux

~ D'autres radiographies avec précaution d'usage peuvent 8&tre
effectuéeschez une femme enceinte présentant par exemple une

hémoptysie, et on pourra ainsi découvrir comme chez une de nos
malades une image de miliaire pulmonaire témoin du débordement
syncitial et devant faire penser & la grossesse mOlairq entre

autres.

- Mais la radiographie est surtout intéressante dans le tragage
des différente localisations du tissu trophoblastiques affirmées

par la clinique et la biologie.

- Enfin tous les types de radiographies avec ou sans opacification

sont possibles et nécessaires parfois.

Enfin il existe des examens dont l'utilisation
sinon l'utilité est plus restreinte et:toute une gamme peut
s'avérer nécessaire pour débusquer un débordement syncitial
notifié par la prolanémie, peut-&tre malin déja.

‘~ Ainsi sur le plan biologique le dosage des stéroildes urinaires
ne semble pas &tre d'un intérét décisif sinon d'une utilité
douteuse et d'un cout élevé.

- Le dosage des prolans B ou FSH, sans intéré&t dans la mOle

elle-m@me son élévation serait un signe d'alarme au cours de la

surveillance des chorio-épithéliomes traités.

e/
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- Un test récemment mis au point basé sur une réaction immuno-
logique serait spécifique des trophoblastomes et éviterait toute
hésitation avec une possible grossesse normale : le test a la

bentonite. Nous n'en avons malheureusement pas l'expérience.

- Nous ne ferons que citer d'autres examens dont l'utilité est
certaine dans des cas précis :

. Bronébscopie

. Echographie utérine .

. Coelioscopie

» Electro-encéphalographie.

-~ Quant a l'ultrasonie bidimensionnelle, son intérét nouveau est
certain, permettant de certifier gue l'utérus ne contient pas
de foetus (absence de contour foetal) ; elle montre alors une
image en"chute de neige". La tomoechographie donne des images en

nids d'abeilles, voire en vésicules.

- Derniérement, on considére qu'une augmentation du taux de la
prolactine (HLP) associé 3 une diminution des CPG et ocestrogénes

est caractéristique de la MOle hydatiforme.

coe/enn
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"Dificultés du traitement, réussite a la chirurgie

mais surtout révolution grace aux antimitotiques.
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choriocarcinomes traités suivant les différentes
méthodes

MOle hydatiforme et chimiothérapie

VI CONCLUSIONS

.

Notre position thérapeutique a DAKAR.
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N ITES

Le traitement de la MOle Hydatiforme peut paraltre
simple & premiére vue : pour beaucoup,c'est celui d'un avortement
hémorragique. En effet, la rareté de l'affection dans nombre de
pays fait que d'une part il y a la MOle HYdatiforme ; quelques-uns
l'ont vue, peu ont eu & la traiter. D'autre part, il y a le
choriocépithéliome rarissime mal connu de la majorité des pratieiens
Cette rareté méme en fait un mauvais terrain d'étude, etenfin,

pour nombre de médecins, l'unité des trophoblastomes est digcuté.

- Pour ces quelques raisons le traitement de la mode
Hydatiforme n‘'‘est pas codifié et dés lors que 1l'on connatt ses
possibilités évolutives, méthodes et indications thérapeutiques
seront l'objet de discussion. Ce traitement, d'abord obstérico-
chirurgical, satisfaisant faute de mieux, a été révolutionné depuis
1956 avec l'avénement des antimétabolites. Il est encore parfois

chirurgical, mais désormais surtout médical.

Existe~t-il un traitement prophylactique ?

Il ne semble pas que cela soit encore possible ; aucune étiologie
n'étant formellement reconnue :
- l'étiologie virale n'est pas démontrée

- 1'étiologie génétique ?

La pathogénése de cette affection réside peut-étre aussi dans la
notion d'acceptation de ce rejet de greffes, l'oeuf étant classi-

quement une allogreffe.

Cependant, aucune prophylaxie n'est actuellement possible au
.niveau de la déviation m&laire, nous verrons a l'exposé des
différentes méthodes thérapeutique proposées, qu'une prophylaxie est
possible avec plus ou moins. de succés a l'encontre de la dégéné-

rescence chorio-épithéliomuteuse si redoutée.

e/
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L'école de DAKAR a tenté de dégager une doctrine thérapeutique

adaptée au malade et A sa maladie, dans le econtexte socio~-économique

sénégalais.
II BUT

"Privggm non nocere". Le but d'un traitement est avant
tout de ne pas nuire .... ou du moins que le risque sans lui é

encouru, goit tel, que le risque thérapeutique soit acceptable.

En respectant cette régle, 1l est certain gue tout traitement est
justifié qui ralentit le cours d'une maladie, mieux quand il en
guérit le malade ; enfin l'objectif est atteint quand il prévient

et emp@che la maladie.

Le but thérapeutique de cette affection va donc étre de régler
selon les différentes méthodes proposées les problémes local
utérin et général, du trophoblastome, suivant le stade de son

développement en fonction de 1'évolution générale, tout en

respectant autant que faire se peut, l'intégrité de l'individu.
Dans cette optique, 1l nous a paru important d'envisager une

prophylaxie des suites molaires par la chimio-thérapie systématique

des grossesses moOlaires.

o/ enn
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111 - METHODES

Pour réaliser le but envisagé&, de nombreuses méthodes
ont été proposées. En majorité chirugicales, ces méthodes ne sont
pas trés différentes qu'il s'agisse de traiter la mOle hydatiforme
ou ses suites ; c'est une question d'école.

L'arsenal thérapeutique est assez large, disposant de la chirurgie
des radiations ionisantes, et enfin de méthode de plus en plus
médicales : chacune ayant certes des avantages des.incovénients,
des partisans et des détracteurs, une tendance uniformisante est

cependant trés rassurante.

METHODES CHIRURGICALES ET OBSTERICALES

Ce sont ~les plus anciennes, visant a extirper de fagon
manuelle ou instrumentale le trophoblastome de ses différentes

localisations.

Au niveau de 1l'utérus

LE CURAGE

d'exécution facile, non traumatique, ne risquant pas en principe
de perforer un utérus meme fragilisé& permettant de "visualiser"
la cavité utérine. Le ou les doigts introduits pouvant &tre
aussi revetus d'une compresse réalisant en guelque sorte un

curetage a minima.

son principal inosvénient est la nécessité d'une ouverture
cervicale suffisante qui n'est réalisée qu'au cours de 1l'expulsion
spontanée ou provoquée ; période particuliérement hémorragique

et donc dangereuse. Onlui reproche aussi d'oublier les cornes
utérines. Ce n'en est pas moins une méthode de choix, car la

‘mole est le plus souvent une découverte d'expulsion,
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LE CURETAGE

A la grosse curette mousse selon certains auteurs,
évitant les perforations utérimes$ et "raclant" la cavité.

A la curette tranchante selon d'autre, ayant 1l'avantage
d'enlever des copeaux de myométre dans le_quel le tropholaste
pourrait avoir pénétré. L'inconvénient majeurest la possibilité
de perforation utérine, méme par un opérateur habile.

On reprochera a la curette on général d'induire certaines
stérilités, surtout quand il s'agit de curette tranchante généra-
trice de synéchies utérines.

Par ailleurs, elle ne "visualise" pas non plus la cavité
utérine. La curette a cependant l'avantage d'@tre utilisable plus

précocément gque le curage et de visiter les cornes utérines.

LE CURETAGE ASPIRATIF

Depuis quelgues anndées, 1e curetage a#'est enriehi d'une méthede
trés simple, dont le principal instrument est de maniement facile.
Il s'agit de curetage par sondes endoutérines calibrées, reliées
A une pompe a vide.

Ce systéme est largement utilisé a 1'heure actuelle dans
nombre de pays ol 1l'avortement, thérapeutigue ou non, estlégal.

Ses avantages sont multiples :

Outre son maniement facile, il ne nécessite qQu'une
dilatation minime et rapide du col pour l'introduction de la
canule dans 1l'utérus ; en cas de grossesse mOlaire ceci n'est pas
négligeable, évitant la phase hémorragique. Il peut &tre pratiqué

sans anesthésie, et ne risque pas en principe de perforer 1l'utérus,

Jles cornes utérines lui sont accessibles.

Il n'a cependant pas que des avantages :
En général il ne peut &tre utilisé gue sur une grossesse
trés jeune (premier mois), ou évidemment sur une grossesse mOlaire

non embryonnée ou le produit d'avortement est fluide
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Nous 1lui reprochons de mal nettoyer la cavité utérine
obligeant chaque fois l'opérateur de parfaire le travail & la curet
mousse. Il est vrai que notre expérience de cette appareil est

limitée : il s'agit peut-&tre de technique personnelle.

HYSTEROTOMIES ET HYSTERECTOMIES

L'hystérotomie a été préconisée jadis, ayant 1l'avantage d'étre
pratiquée d&s le disgnostic posé de grossesse molaire , et de
permettre un nettoyage complet de la cavité utérine sous vision

directe, aidée ou non d'une curette.

L'inconvénient est évidemment celui de toute interventioc
majeure nécessitant une anesthésie générale : Elle laisse une
cicatrice utérine corporéale proscrite sur le plan obtérical, et
par ailleurs n'empéche pas, si elle ne la favorise, la migration

de cellules trophoblastiques dans 1l'é&conomie.

l'Hystérectomie, partielle (resection descornes utérines
SNOECK) . Plus souvent totale, enlevant avec 1l'utérus une large
colerette vaginale supérieure, avec ou sans conservation des
annexes ; elle a l'avantage d'enlever le trophoblaste utérin,
d'éviter les complications hémorragiques et voisinage. C'est une
question d'indication, mais elle partage encore les inconvéniens
des interventions majeures, et ne résoud par le probléme des

matastases extra-pelviennes,

L'HYPOPHYSECTOMIE

Réal isée par itrium radioactif par voie transethmoidale,

c'est en fait une méthode semi-chirurgicale.

Au niveau des Métastases

Toutes les interventions sur les différentes locali-
) elee . .
- gations peuvent éﬁvlsagées, nous en analyserons l'intérét connais-

sant 1'ubiquité de ces métastases.
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Enfin, l'arsenal chirurgical et obstétrical dans le
traitement des trophoblastomes est assez développé, dépendant
d'ailleurs de 1l'imagination et de l'ingéniosité de 1l'opérateur
en fonction des hypothéses étiopathogéniqueé du moment. Mais 1la

ne s'arrétent pas les méthodes dont on dispose.

METHODES PHYSIQUES

Il s'agit de radiothérapie ou de cobalt&fhérapie a
des doses variant de 3000 a 4000 r échelonnés sur 1 mois. Son
action est discutée, elle est généralement utilisée en appoint
sur les métastases. Elle présente les risques des radiations

ionisantes en général.

METHODES MEDICALES

Nous ne parlerons pas des méthodes de réanimation, ou
la transfusion sanguine joue un r6le important. Les traitements
médicauxsont nombreux et multidirectionnels, témoignant de leur
inéfficacité relative, jusqu'a l'avénement des antimétaboliques.

Traitements a visée pathogénique :

Chacun, suivant 1l'hypothése étiopathogénique retenue en
son temps, a tenté d'opposer a l'affection un traitement adapté. Il
en va ainsi des traitements hormonaux, immunologique et enfin

anticancéreux proprement dits.

TRALTEMENTS HORMONAUX

.... Les OESTROGENES ont été ainsi envisager, a dose massives,
pour leur pouvoir freinateur sur laproduction de gonadotrophines :

il n'ont pas réalisé les espoirs mis en eux (SMALBRAK).

.... Les hormones ANDROGENES, utilisés entre autre par L. BADARIAN

A la dose de 400 mg par jour pendant 2 mois, ont montré un pouvoir

- nécrotique certain sur les tumeurs trophoblastiques.

cen/en
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.... Les CORTICOIDES semblent apporter plus d'inconvénients que

d'avanﬁages.

.... La paraoxypropriophénone (FRENANTOL.H 365) goique non spécifi-
guement hormonale, trouve sa place ici "c'est le premier modéra~
teur hypothalamo-hypophysaire de synthése connu. Son action
s'exerce surtout sur les états d'hypersecrétion des gonadestimuline:
et de la thyréotimuline.... La toxicité est nuelle, la tolérance

excellente." Elle n'a pas été d'un emploi plus heureux.

En effet, hormis quelques actions directes sur la tumeur,
les traitements hormonaux étaient tous basés sur l'action freinatric
hypophysaire : or les cellules trophoblastiques productives de
gonadotrophines chorioniques ne réagissent pas & ces stimulines
comme le feraient des cellules hypophysaires gonadotropes. Par
ailleurs ces traitements hormonaux ne sont pas dénués d'effets
désagréables voire néfastes.

Au total, fort nombreux et de codifications diverses,
ils ont été prnﬁiqu-mont abandonnés sauf par certains auteurs gui

les utilisent comme adjuvants.

TRAITEMENTS IMMUNOLOGIQUES

De conception plus ré.cente, basées sur les réactions
immunologiques, il en est ainsi des jnjections de sang d'accouchées
des essais d'immunisation contre les cellules masculines.... Les
résultals ne sont pas probant§ mais il ne s'agit que d'un début et

les études expérimentales se poursuivent encore.

En résumé, en ceqgui concerne les traitements a visée
pathogénique leur inocuité n'est pas démontrée, et leur activité
sur les tumeurs trophoblastiques est loin de réaliser l'unanimité
pesauteurs. N'ayant pas trouvé de traitement vraiment efficace,
force a été d'essayer d'autre produits actifs sur le développement

+d'autres tumeurs :lé8 Anticancérecux.
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LES TRAITEMENTS ANTICANCEREUX

; ‘ Les agents chimiothérapiqueé peuvent &tre divisés en
trois groupes suivant leur action sur lacellule : qu'elle soit
quiescente, cellule souche en réserve appelée GO, ou qu'elle soit
dans le cycle, cellules gqui évoluent dans les processus de

division et de différation pour certaines d'entre elles.

... Le premier groupe comporte les radiations ionisantes et

la caryolysine (moutarde 3 l'agote) ¢ l'action s'exerce sur les
deux types de cellules. ‘

.... Le deuxiéme comporte l'actionomycine D, (antibiotique), le

5 fluoro-uracile (antimétabolite), le cyclophosphamide (moutarde
a l'azote), le melphalén (moutarde a l'azote), agissant sur les
cellules dans le cycle quelque soit la phase, mais ne s'attaguent
pas aux cellules en réserve.

.... Le troisiéme enfin rassemble le Méthotrexate (antimétabolite)
la vincalewodblastine ; leur action se borne i une phase du cycle

celluaire et respectent les cellules en GO.

Les principes d'action de la chimiothérapie réunissent
les propriétés anti-tumorales variables selon l'agent’'considéré
et selon le point d'impact cellulaire (cellules quiescentes cellules
dans le cycle), et qui permettent une destruction cellulaire détermi-
née. Mais lescellules normales ne peuvent pas &tre distinguées
par la drogue, d'ol la notion de toxicité surtout sur les cellules

en hyperactivité ou en renouvellement rapide.

En matidre de trophoblastomes,il ne s'agira pas tant
des antimitotiques (moutardes a 1'azotef, qui sont toxiques et
d'éfficatité relative, que des antimétaboliques. Parmi les antimé-
taboligues, les antipuriques ont donné guelques succés, mais il
g'agit surtout des antifoli@es dont le chef de file est l'am:‘o-

Pterinc. (METHOTREXATE, 4 amino-N-10 méthyl ptéroyl glutamic acid),
utilisé depuis 1948 contre la leucémie. Il fut essayé enguite avec

succés dans une métastase de mélanome é.;mmuigonadotrophique (2).
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. En 1956, MAN CHUI LI, HERTZ ET SPECER obtiennent 3
succas dont deux édtalent des choriocarcinomes. Depuis lors, les
succés se chiffrent en 50% de rémission totale et 10% de rémission
partielle (HERTZ). Le méthotrexate bloque la production de
l'acide folique indispensable a la formation A'ADN nécessaire du
développement des tissus embryonnaires. Sa posologie est variable
avec les autiuyrj et les indications. Théoriquement il est administré
A la dose de un dixiame de milligramme par kilo de poids et par

jour ; plusieurs type de cure existent :

La méthode de HERTZ ET COLL (1961) gui sonsiste en
injections quotidiennes intramusculaires de 0,4 mg/kg/j (peut se
donner aussi per os ou IV). La cure dure 5 jours, la répétition
a lieJhI;s 10 &4 15 jours et leur nombre dépend a la fois de

l1'éfficacité du produit et de la tolérance du sujet.

Récemment le méme auteur y ajoute l'actinomycine D
4 la dose de 500 ug/j en injections.

Méthode de HOLLAND (1968) quil donne des doses de
0,3 a 0,6 mg/kg/j bihebdomadaires pendant six semaines.

DAVIDENKO (KIEV 1969), associe du méthotrexate a
la dose de 125 mg/j pendant ciﬁg jours, avec des Gamma globuline

la dose de 3 & 9 ml/j et du Syn@strol a 2%.

ROMIEU (Montpellier 1971) associe de méme le
méthotrexate 0,2 mg/kg/j au chloraminophéne O, lmg/kg/j pendant
10 jours, et A l'actinomycine D 1Smg/kg/3 en injaction intravei=-
neuse par jour pendant 5 jours ; la cure se répéte aprés un repos

de 5 jours.

Pour résumer les différentes cures, nous devons
.admettre que l'accord n'est pas réalisé sur la posologie, ou
1l'on semble cependant s'acheminer vers des doses massives d'emblée
" et de courte durée. Par contre l'intervalle des cures semble fixé
a4 un maximum de 15 jours correspondant d'alleurs au temps de

doublement de la tumeur.
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Nous donnons (25 a 40 mg/jours pendant 5 jours avec
intervalles de 15 jours. Au reste la voie d'introduction du produit

peut aussi bien s'effectuer per o0s ou parentérale.

Il n'en demaure pas meins que le méthotrexate au mé&me
titre que les produits anticancéreux est un produit emminemment
toxigue, responsable selon HERTZ de 0,8% de mortalité.et d'accidents
cliniques (alopécies passagéres, stomatites gingivites, pharingites,
nausée, vomissements, diarrhée, ictdre...) et biolBgiquca
(hypoplasias ou aplasies médulaires partielles ou totales, pertur~
bation de l'équilibre ionique...) d'dd la nécessité d'une surveillance
rigoureuse clinique et biologique. Il est en particulier recommandé
de surveiller l'apparition des signes cliniques et d'effectuer
un "flash biologique" préalables comprenant :

Numération sanguine avec plaquettesg
médullogramme si possible
ionogramme sanguin

agotémle

glycémie

En cours de traitement, il sera nécessaire de contrOler :
l'ionogramme tous les deux jours

la numération blanche, les plaquettes, l'azotémie=glycémie deux
fois par semaine ; un nouveau "flash" est nécessaire & la fin du
traitement.

A n'importe quel moment du traitement, toute pertur-
bation importante doit faire interrompre le traitement et »si
nécessaire, administrer l'antidote approprié : l'acide folique.

Depuis, d'autres produits, tels que ceux déja cités ont
fait leurs preuves et sont conseillés en alternance ou en associa-

.tion plus souvent avec le méthotrexate dans les formes résistantes :

Dichlorméthotrexate
Norleucine

Vincoleucoblastine.

ceo/oun
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.... La liste n'en est pas exclusive et chague année voit naitre

un nouveau produit quel'on espére moins nocif et plus actif encore.

En fait cette thérapeutique par les anticancéreux n'est pas
encore l'arme absolue ; elle présente une toxité non négligeable,u;
en limite l'action et requiert beaucoup d'attention. Néanmois, elle
revolutionné le pronostic général des cancers et cFlui des tropho-

blastomes en particulier.

Nous ne fermerons pas ¢e chapitre des méthodes médicales aans
revenir sur une méthode & visée étiopsthogénique que nous avons
préféré mettre ainsi en exergue, car elle nous semble pleine de
promesses.

H.E. SCIPPER et MATHE ont repris récemment des travaux de
DONIAH sur les thérapeutiques IMMUNOLOGIQUES, notamment dans le
lymphosarcome de BURKITT et un.. choriocarcinome. Les pourcentages
de guérison radicale sont respectivement de BO et 60%. CEtte
imménothérapie repose sur l'intensification des réactions immuni-

taires dansl'organisme de cancéreux. (congrés de HOUSTON 1870).

En définitive devant cette refoutable affection le médecin
n'est pas démuni, il dispose d'un clavier thérapeutique assez
ét@ndu lui permettant d'appuyer sur la bonne touche ou de plaquer

un accord, pourvu qu'il suive la mesure.
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IV _INDICATIONS

Au demeurant encore trés discutées, les indications
thérapeutiques du trophoblastome se précisent de plus en plus du
fait des insuffisances de la chirurgie d'une part, et de la maitrise
plus grande en matiére 4d'antimétabolites d'autre part. Par ailleurs,
la gravité de cette affection dans sa forme maligne, impose d'offrir
A la malade le maximum de.chance de guérison”ghssi le maximum de
sécurité. C'est dans cette optique qu'un traitement prophylactique

est congu.

DANS LA GROSSESSE MOLAIRE

Avant expulsion :

Doit-on quand le diagnostic de mole est affirmé évacuer
1l'utérus le vité possible ?
Les uns disent non, car le diagnostic de grossesse mOlaire n'est
pas absolument établi, et ce n'est somme toute gu'une présomption
plus ou moins forte. Il faut alors attendeel'expulsion spontanée pour
agir,d'autant que cette mOle peut coexister avec un foetus et

l'acte impliques$an sacrifice.

D'autres auteurs disent qu'il faut évacuer l'utérus le
plus tot possible, du fait du haut pouvoir métastasiant des tumeurs
trophoblastiques. Il semble d'ailleurs prouvé que les métastases
découvertes au cours de 1l'évolution d'un choriocarcinome post-

molaire datent du début de la gestation molaire ( PEEIFRER).

Nous pensons qu'actuellement, les moyens diagnostiques
sont tels que la grossesse mOlaire pour peu qu'on 1l'ailsuspectée,
~doit etre affirmée. Dans de telles conditions, il paraft normal

de mettre tout en oeuvre pour y mettre un terme au plus tét.

.../
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La grossesse mOlaire avec présence d'un foetus vivant
pose un probléﬁe : 11 esten effet difficilement pensable de ne
pas attendre l'expulsion spontanée, bien qu'il je.l ex.ceptionnel
que ces enfants soient a la fois bien formés, vivants et a terme
ou simplement viables. A-t-on alors le droit, pour un tel produit,
de faire encourir le risque évolutif a la mé&re 2 C'est une question

de déontologie ol intervient la morale professionnelle et personnel

Ces considérations étant exprimées, et optant pour
1'évatmmtion dés le diagnostic affirmé, nous allons analyser ici

1'indication de différentes méthodes thérapeutiques proposées.

La majorité des auteurs recherchera 1'évacaition de
la cavité utérine par les voies naturelles. Le probléme est alors
celui de l'ouvertgre du canal cervical. Cette ouverture sera
obtenue soit par action médicamenteuse :
~gthinyl-eestradiol
~-Methyl ergobasine
~-prostaglandines
-etc...

soit par action mécanique :
~pose de laminaires
-pose de ballonets

-dilatateur cervical ... etc

soit par sollicitation électrique au niveau
du col, qui semble déclencher le travail (WALTMAN.R. 1969),

autant de méthodes qui habituellement déclenchent 1'expulsion.

A ce stade de la grossesse moOlaire, la techmique de
choix pour l'évacuation de la cavité semble consituée par l'associa
.tion d'une méthode mécanique rapide (dilatateur ou bougies de HEGGA
de faible calibre, et du curetage aspiratif. Cette technique ayant
"1l'avantage d'a8tre a lafois rapide, peu traumatique, peu hémorra-

gique.
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Quelques auteurs, pour les raisons exposées plus haut,
pratiquent encore 1l'hystérectomie et l'hystérot-omie d'emblée.

Nous n'en voyons pas l'intérét a ce moment.

Pendant 1'EXPULSION’

: Qu'il soit déclenché ou plus souvent spontané, 1l'avor-
tement mOlaire est classiquement "long, parcellaire et hémorragique".
Il faut en abréger la durée, évitant par 1la mame,%gs.conséquencns
désastreuses de l'hémorragie sur un organisme fragilisé, Ceci

sera d'ailleurs notre souci constant, devant un approvisionnement
en sang des plus restreints, intérét aux particularités des

bangues de sang en pays tropical.

... SI le col est mal dilaté, le curetage aspiratif est vite

e Généralement; l'ouverture cervicale est satisfaisante,
permettant le cur.sge digital qu'il faudra preférer & toute autre
méthode dans la mesure du possible, avec les restrictiong que nous
avons déja formulées.

.... La curette mousse finira utilement le curage, palliant au

it

niveau des cornes utérines les insuffisances possibles de ce
dernier. Il ne faut pas oublier alors la particul_dére fragilité
du myométre.

.+s+» NOus ne nous servirons pas de la curette tranchante qui peut
amener plus d'inconvénients que d'avantages.

vese L'hystérgrtomie n'a plus sa place ici.

.... L'Hystérectomie doit rester une exception réservée au moyen

ultime d'hémostase devant des hémorragies utérines incontralables.
.... Nous n'insisterons pas surla nécessité du traitement sympt.-o-
matique au cours de cette période. Il consiste le plus souvent en

‘trans fusion, toniques cardio-vasculaires, médications antichoc et de

R g R AN T e R

rééquilibration. Pour nous résumer, & ce stade :
- Col fermé : déclenchement et/ou curetage aspiratif.

- Col ouvert : curage digital + curette mousse.
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25 1" lgion - guikes immédi

Curetage secondaire : Il est possible quele curage primi-
tif ne soit pas d'une efficacité absolue, au niveau de 1l'utérus
méme ; aussi, & la suite de BRET qui l1l'a codifié, nous pratiquons
un curetage secondaire systématique & la curette mousse et sous
perfusion d'ocytocine, au cours de la deuxiéme semaie sulivant
l'avortement. Nous justifierons dans nos résultas 1le pourquol de

notre adhésion a la pratique de la "toileete de BRET".

Chimio-prophylaxie : trés divisésquant & son institution systéma-
tique, les auteurs s'accordent a l'utiliser en cas dechut_e trop
lente des prolansB, a fortiori en cas de réascension. Mai..s ne
8'agit-il alors d'une évolution déja maligne, avec tous ses risques
A Dakar, en cons.idérant les problémes sur le plan de la surveillanc
et de l'évolution maligne que nous avons déja exposés A maintes
reprises, il nous a paru indiqué d'instituer une chimiothérapie
systématique par le méthtrexate daw l'expulsion de la m@le hydatifo:
Nous en précisons ici la méthode :

Méthotrexate en perfusion intraveineuse a la dose 20mg
par jour, dilué dans 500cc de sérum glucosé isotonique. Cure de
5as8 jours suivant la résistance du sujet vis a vis des effets

toxiques : la dose totale variant donc de 100 a 160 mg/j.

La perfusion veineuse est certes astreignante, pour la
malade et pour le personnel médical, mais nous avons'l'assurance

alors que ce malade a bien regu et absorbé le produit administré.

Dans la réalisation de ce traitement systématique d'autre
voies et d'autres produfts ont été utilisés, ou sont en cours. d'exg
rimentation. Nous n'en avons pas l'expérience personnelle, et pensc
‘qu'il est logique de s'en servir néanmoins. Le méthotrexate d'un

maniement relativement facile semble donner satisfaction.
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Traitement des EVOLUTIONS MALIGNES

C'est pour tenter d'éviter ces évolutions que nous
instituons le traitement prophylactique systématique .

Néanmoins devant 1'évolution choriocarcinomateuse , certains
gestes sont a faire , d'autres sont 3 éviter .

Il faut éviter les curetages successifs et les manoeuvres
endo-utérines visant a parfaire un diagnostic envisagé , car la
tumeur est souvent trés petite et enchassée au début ; plus tard ,
les manoeuvres ont un risque d'essaimage non négligeable.Les

hystérectomiss partielles n'ont pas d'intéré&t . -

Parmi les traitements médicaux , les anticancéreux tels
que les moutardes A 1l'azote , les cortlcoldes n'ont pam donné
les résultats escomptés .

La méthode de choix consiste actuellement en une association
chirurgie-chimiothérapie.L'acte chirurgical réalisera une
hystérectomie totale avec annexectomie bilatérale , enlevant’
par le méme acte une large colerette vaginale supérieure et
les métastases accessibles .La chimiothérapie est réalisée par
le¢ méthotrexate ,en perfusion dans du sérum glucosé isotonique ,

a la dose de 40 360 mg/j encadrant de préférence l'intervention
chirurgicale quand elle est indiquée , en cures successives.

Avec de telles doses il est évident que la toxicité du
produit nécessite plus que jamais les controOles prescrits ,
toricité obligeant parfois a recourir a d'autres produits .Par
ailleurs , la tumeur peut e&tre résistante au méthotrexate ;
en ce cas , nous aurons recours soit au remplacement , soit
plus souvent & l'association avec des produits déja citée , a
des doses variables avec les auteurs .Cette méthode associative con:
nait quelques variantes : s'il s'agit de femmes ayant des enfants

vivants , ou ayant passé 35 ans , on préconisera cette méthode .
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Il n'en vas pas de m&me chez une nullipare ou multipare
sans eﬁfant vivant: avec FREEDMAN nous sommes partisans d'un
traitement médical exclusif, utilisant les antifoliques. Il
permet d'éviter une mutilation trop active avec son corteége de
stérilité et ses aspects socio-culturels. Mais 1l'expectative doit
étre bréve (2 & 3 mois) ; et guidée par la courbe évolutive des
prolans B et surtout semble-t-il des prolans A ou FSH,dont 1l'éléva-
tion progressive est de mauvais pronostic, méme avec des taux de .

prolans B INSIGNIFIANTS (BRET).

Traitement de METASTASES

Certains trophoblastomes donnent des métastases cliniques
d'autres non. Certaines sembles involuer spontanément apreés
l'exerése de la "tumeur mére", d'autres résistent & tous les
traitements. .

Il semble bien pourtant gue les métastases soient
guasi inélugtables : en effet, il est démontré que n'importe quel
tissu trophoblastique "normal" est susceptible de "métastasier".
Cependant, cette métastase ne va se développer qgue dans certaines
conditions qui ne sont hélas pas codifiables actuellement ; ce
développement semble dépendre & la fois de la tumeur mére,qui
donnera une cellule au potentiel malin plus ou moins avéré, et auss
au point d'implantation de cette cellule, qui offrira une

résistance plus ou moins grande A son expsnsion dans l'économie.

S'il semble démontré que ces débordements trophoblastiqu
au cours de grossesses normales ou mdlaires involuent réguliérment
et disparaissent (?) a 1'évacuation de la cavité utérine, il en
va pas de méme des métatases choriocarcinomateuses. Que dire

d'ailleurs des choriocarcinomes extrautérins apparament primitifs?
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Les cellules de trophoblastomes semblent douées d'un potentiel
malin inégal : c'est ainsi qu'une de nos observations nous a
montré la coevistence d'une mOle hydatiforme en rétention avec des
métastases choriocarcinomateuses &volutives .I1 est pensable
de ce fait que certaines localisations puissent disparaitre
(dont celle de la tumeur m2re) , donnant A d'autres , persistantes;

cet aspect primitif .

Quel traitement opposer auvy métastases ? '
....... ..Il1 semble que dans la mesure ol elles sont accessibles,
comme celles du vagin , et surtout quand elles sont uniques , 1la
chirurgie doit &tre appliquée , encadrée par la chimiothérapie .
....... Accessibles ou non , (cérébrales en particulier),elles
commandent la chimiothérapie.

Quant A la physiothérapie , méthode de choix
il y a guelques annfies dans le traitement des métastases , nous -
devons reconnaitre qu"elle est limitée par la multiplicité des loca

lisations , et avantageusement remplacée par la chimiothérapie .

Au total ,nous devons distinguer deux attitudes thérapeutiques :

Un traitement prophylactique qui associe :
"toilette de BRET"
Methotrexate (IO 34 I60mg comme dose totale)
Un traitement curatif des évolutions malignes :
Femmes jeunes : Méthotrexate , ou autre chimiothérapie seule ,
dans une evpectative armée .
Femmes aprds 35 ans : association chimie-chirurgie.

Les métastases : chimiothérapie et chirurgie d'e'érése si possible.

Quoi qu'il en soit , il s'agit dans notre contexte , pour toutes
les raisons socio-économiques et culturelles connues , de
conserver au mavimum la fonction de reproduction , mais d'oppo-
ser au trophoblastome un traitement qui soit a mesure

" autant que mais pas plus gque
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V_RESULTATS

Que peut-on attendre de ces différentes thérapeut iques ?i
Tout d'abord une amélioration du pronostic global, mais
aussi une codification de celle-ci. Il est a remarquer a ce pPropes
que dans une affection actuelle, plus les traitements proposés
sont nombreux, moins ils sont efficaces. Par contre, quand la
majorité des auteurs tend vers une m&me méthode et des indications
gsimilaires, le traitement donne sans doute satisfaction.

Nous allonsessayer de vérifier cette constation :

Globalement, selon HERTZ et SISON, cités par BRET
en 1967, la mOle hydatiforme évolue favorablement dans 80% des

cas (avec une dégénérescence de 1l'ordre de 10%).

Pendant longtemps, le traitement du choriocarcinome
fut décevant, donnant une mortalité envoisinant 60 & 10 % selon
les auteurs. Réscemment, au congrés de HOUSTON en 1970, avec les
nouvelles thérapeutiques, entre autre la chimiothérapie, ces résul-
tats tendent A s'inverser, aboutissent 4 des guérison de l'ordre

de 60 4 80 % des cas de choriocarcinomes.

Certains auteurs, affirment m&me une régression du
nombre des chorio-épithéliomes a la suite du traitement systématique

de toute mole hydatiforme par la chimiothérapie.

En ce qui nous concerne, la mortalité globale des
moles hydatiforme traitées se chiffre a 6,6 % dont la moitié par
évolution choriocarcinomateuse, le reste imputable a des accidents
immédiats. Parmi les évolutions nous ayant posé des problémes, nous
devons admettre que 8% des évolution ne sont pas favorables d'emblée.

Il n'a pas été enreqgistré de dégénérescence parmi nos femmes traitées

préventivement.

Quant aux chorio-épithéliomes déclarés, nos chiffres sont encore
effroyables : 85 % de mortalité aprés unesurvie plus ou moins

bréve que nous analyserons plus loin . 15% seulement de guérison.

oo/ een
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La mortalité n'est pas le seul point A considérer : ces
traitementg s'accompagnent d'une certaine morbidité. Morbidité surtout
liée au traitement par le héthotrexate, cas sur le plan obstétrical,
la plupart des malades ayant subi des mutilations chirurgicales
telles que l'hysterectomie étaient d'un age prémonopausique. 50 1
des malades traitées ont présenté des troubles divers, ol domine
la gingivo-stomatite ulcéreuse. La majorité de ses troubles ont
régressé entre 8 & 10 jours. Sept malades traitées au méthotrexate
ont eu une grossesse normale passé le délai de un an aprés
l'avortement. Une dans notre série présenta d'abord une grossesse
avortée précocément, suivie d'une grossesse normale. Nous devons |
avouer que beaucoup de malades nous échappent passé le délai

imparti & la surveillance bioclinique.

Aprés ce bref survol de nos résultats, nous allons
tenter dans une étude analytique de déterminer notre position

quant aux différentes méthodes proposées et leurs indications.

Avant 1970 : le curage seul a été effectué au moment §
de l'avortement ; il n'y a pas eu de traitement complémentaire.

Nous retrouvons dans ce groupe 6 des 8 cas de choriocarcinomes

post m@laires reconnus,

Depuis 1970 1 la "toilette de BRET" a &té institube
de fagon systématique. Nous ne relevons gu'une seule &évolution
maligne dans cette série. Est-ce-significatif ? Encore une fois , !

beaucoup de malades nous é&chappent,  néanmoins nous devons croire

en son efficacité devant 1l'évolution caractéristique de plusieurs
de nos courbes de prolananémie aprés curetage secondaire (courbe
page- . . Nous notons ainsi gue chez certains malades, la
courbe déja en réascension tombe brutalement aprés l'intervention,
La seule évolution chorio-épithéliomateuse s'est
développée chez une malade de 1l'Intérieur qui a échappé 4 notre
surveillance dés sa sortie de 1'hopital, soit aux environs du

l5éme jour.
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Parmi ces malades depuis 1970, 24 ont en plus regu

du méthotrexate (curage + toilette de BRET + méthotrexate). Nous
avons hélas été limités par les possibilités d'approvisionnement
en produit, l'hopital aynant déja beaucoup de difficultés 2a
subvenir auxdemandes en drogues usuelles. C'est le lieu ici

de remercier chaleuréusement les laboratoires SPECIA-THERAPLIX
et leur dynamique ancien directeur dakarois Monsieur HERVIEUX,
pour l'aide précieuse et le soutien matériel sans lesquels cette

expérimentation n'auralt pu étre réalisée,

...« En 1970, troismalades ont été,traitées

Il ne s'agissait pas encore d'indication systématique ; ce traite-~
ment a été institué devant la persistance d'une prolanémie dans 1
cés devant une remontée pour les deux autres cas."Succeés" 100%.
Les malades sont actuellement en bonne santé : deux d'un age pré-
ménaupausique, la troisidme ayant d'abord eu une grossesse
interrompue vers le 32me mois, en rétention, traitée simplement,

puis une grossesse menée a terme avec enfant vivantt bien portant.

.... D&s 1971, nous avons décidé le chimiothérapie systématique
devant les difficultés de controle de certaines malades dés leur

,sortie de l'hopital. 21 malades furent ainsi traitées.

Au total, 24 malades ont été traitée dela sorte, nous ne
déplorons parmi elles aucune évolution choriocarcinomateuse., Notre
optimisme doit cependant 8tre tempéré par une morbidité non régli-
geable : 50 % des malades ont présenté des signes d'intoxication
(gingivostomatite pour la totalité, quatre ayant présenté
des troubles digestifs, une hypoplasie médulaire transitoire).
L'une d'entre est décédée dans un tableau de diarrhée avec hémmrra-
giés,et un trés mauvais état général. son mauvais état général
anpérieur au traitement n'a pas pesé assez dansla balace des
indications du méthotrexate.

Nous avons aussi noté une récidive (obs n°l2).

coo/eun
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En matiere de mOle hydatiforme, nous n'avons pas de chiffre
concernant uniquement l'association thérapeutique curage plus
chimiothérapie, cepandant, la littérature en rapporte certains

échos :

BRET ET GREPINET EN 1967 écrivent : "étant donné la toxité des
antifoliques, un traitement systématique avec ces produits, dans
les suites immédiates de mOle, méme histologiquement.suspectes, doit

etre rejeté.”

PARANJOTHY aux Indes ne 1968, arpés avoir noté la
grande fréquence des trophoblastomes, trouve une nette dimunition
de l'incidence du choriocarcinome post-mOlaire depuis 1l'institution
du traitementsystématique des m8les par le méthotrexate. Nous

reviendrons sur le probléme dans nos conclusions.

.... Traitement chirurgical de la mOle. Nous n'y avons jamais eu
recours pour le traitement habituel de la mo6le hydatiforme ; a la
limite nous avons du l'utiliser pour un choriocadénome destruens.
Dans ce cas précis, nous partions pour une intervention sur un
choriocarcinome fort probable. Chez une femme ayant effectué un
avortement mdOlaire deux mois auparavant et présentant une remontée
de la courbe de prolans B, des métrorragies, un utérus gros

et mou, une petite tumeur vaginale haute. L'intervention, précédée
de métrotexate semble avoir réglé le probléme, puisque donnant une

guérison durable.

> Par contre, il est des auteurs qui,devant certains impéra-
tifs peut étre, pratiquent encore l'hysterectomie comme traitement
de base, tel gque SMITH P. en Ouganda 1970, l'érigeant en systéme
devaht les risques des suites et la difficulté de surveillance, ce
dernier y associe d'ailleurs une cure de méthotrexate. De méme
TOW. WSH. & Singapour, publie une série d'hystérectomieg pour
méle en 1967, mais il ne persiste pas dans cette technique, n'y
trouvant pas plus d'intéret que l‘évacuation par les voies naturelles
sans compter en outre les inconvénients des interventions sur

1'utérus.

N
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. A DAKAR, un tel acte nous parait démesuré dans la mOle
simple. Néanmoins, comme nous 1l'avons déja dit, l'hystérectomie
garde es droits en cas d'hémorragie utérine incontrolable ou de
chorioadénome destruens qui partage d'ailleurs le sort thérapeu-

tique de son homologue supérieur.

Tous ces traitements concourent en fait a la prophylaxie
de l'évolution maligne de la mOle hydatiforme ; mais quels sont

les résultats de son traitement proprement dit 7 la plupart des

auteurs s'accordent actuellement sur la nécessité de la chimiothérapie

généralement associée A l'ex@rése chirurgicale ; celle-ci tenant
compte des paramétres tels que 1l'd3ge, la parturition, et 1l'état

général de la malade.

.+.. L'hypophysectomie proposée par certains, semble d'un intéret

restreint,

.... La radiothérapie peut etre associéedans des cas trés avancés,

le succés en est incertain.

.... En ce qui concerne l'association chimie-chirurgie, le Pékin

Fanta Hospital publie en 1967 quelque chiffres :

56,9 % de MORTALITE dans les choriocarcinomes
(o) % " dans les chorioadénomes destruens

alors que la mortalité antérieurement était respectivement
de : ’

59,5 %
22,7 %

BAGCHAVE KD. de Londres en 1969, utilisant le m&me traitement, y
introduit la notion de temps. C'est-adire que les résultats sont
meilleurs quand le traitement est entrepris précocement :

2 3 6 mois aprés la mOle, car alors il n'y aurait pas de résistance
sérieuse a la drogue qui peut &tre donnée moins longtemps et a

deé doses réduites. Ceci met 3 l'abri des inconvénients toxiques

de chimiothérapie.

ees/ve
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Quels sont enfin nos résultats A Dakar concernant

1'évolution maligne ?

Nous devons d'emblée dire que sur 29 CHORIocarcinomes,
10 n'ont pas regu de traitement adapté : 7 sont de découvertes
d'autopsie, le diagnostic n'ayant pas été suspecté, 2 malades se
sont évadées avant tout traitement. Une observation n'a pu étre

retrouvée.

«.... Certains malades ont regus un traitement uniquement MEDICAL,
c'était en général des malades dans un état tel gue le chirurgien
n'a pas eu le temps d'intervenir ou a reculé devant le risque.
Methotrexate I V et en aérosol (3mg/j)

Endoxan aérosol 100 mg/j

Hydrocortisone 25 mg/j

la malade ainsi traitée n'a survécu gue5 jours : il s'agit d'une
malade arrivée dansun état lamentable, avec une miliaire carcino-

mateuse, le traitement n'a &té& qu'ébauché.

L'endoxa.n a été utilisé seul chez une malade. La malade a

survécu 18 jours.

Le méthotre.xate enfin a été utilisé seul chez trois malades :

. La premiére 3 la dose de 10 mg/j survie 32 jours

. la deuxiéme 3 la méme dose survie 11 jours

. la derniére a 25 mg par jour d'abord puis 40mg/j en cure
Succégpive, atteignant 840 mg au total, Cette malade semble avoir
présenté une résistance au méthotrexate, avec les signes 4'intoxi-

cation. Elle s'est évadée en cours de traitement : survie 90 jours.

... Le traitement uniquement chirurgical a été dispensé a trois

malades.

. La premiére a subi une hysterectomie avec annexectomie. Ellene
présentait pas de métastases décelables., Elle est toujours vivante
et en bonne santé aprés 25 mois. La deuxiéme n'a survécu que deux
jours & l'intervention. Enfin la derniére est une choriocarcinome
de découverte hystologique : il s'agissait d'une tumeur annexielle,

elle a survécu 58 Jours.
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.-.. L'association chirugie-chimie a été donnée aux autres :

La premiére a subi une hystérectomie avec annexectomie et

exerése d'une colerette vaginale, en association a l'endoxan a

la dose totale de 23 g. Survie 50 jours. La deuxiéme regoit

en plus de la chirurgie du méthotrexate a la dose de 1lOmg/j avec

un total de 430 mg puis une deuxiéme cure de 450 mg. Lacide folique

avait été rajouté a la premiére cure. Elle a survécu 240 jours.

Las autres ont regu du méthotrexate seul A la dose de 10 mg/j.

Une malade a été perdue devue.

Une autre est décédée de métastases cérébrales aprés une survie de
8 jours.

La trajisiéme malade avec une dose totale survécu 162 jours.

La gquatriéme regut une dose totalf de 140 mg et présentait des
métastases avant son intervention. Elle est toujomrs vivante aprés
quatre ans.

La cinguiéme avec une dose totale de 120 mg et ayant aussi présenté
des métastases pulmonaires est toujours en vie, bien portante
apreés 19 mois.

La sixiéme, regu une dose de 180 mg est décédée apreés un surcis

de 106 jours;de métastases cérébrales.

Une septiéme regut le méthotrexate par voie intr8-artérielle a
la dose de 90 mg, associé a du leuco 4 et de l'endoxan ; survie

de 50 jours.

La dernidre malade enfin regut la triple association t chirurgie,

méthotrevate , radiothérapie.Il s'agissait d'un choriocarcinome avec

métastases pulmonaires et vulvaires .

Elle subit dans un premier temps une vulvectomie avec traitement au

méthotrerate , puis une hysterectomie de complément , enfin I2 scéance

ces de radiothérapie .Elle ne survécut que 93 fjours: .

[
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Il est incontestable A l'analyse de nos résultats , que la
chimiothérapie donne de meilleurs résultats en général , a

savoir surtout le méthotrexate .

Malgré notre assertion , nous devons reconnaitre gque parmi les

trois survivantes de notre série , figure une malade n'ayant

subi que 1l'acte chirurgical , sans adjuvant.Cette malade n'était por
teuse d'aucune métastase décelable a 1'épogque de son traitement.

Il est 3 penser que la tumeur utérine était unique et prise

assez tot.

En revenche , les deux autres juérisons sont intervenues chez

des malades porteuses de métastases pulmonaires contr0Olées par

des tomographies successives ; métastases qui ont jfvolué sous l'action

du traitement (?)

La survie moyenne est fonction de plusieurs facteurs :

Tout d'abord l'utilisation d'une méthode adabtée ., Mmais surtout

le temps d'évolution de l'affection avant que n'intervienne le traite
ment.Parmi nos résultats , il est certain que les survies de
quelques jours ne sont pas imputables & l'efficacité du traitement,
mais plutot a 1l'état de déchéance général des malades dont
1'évolution de 1l'affection est déja fort avancée .

Il est logique de penser par ailleurs qu'il vaut mieux ne pas

avoir décelé de métastase avant la mise en route du traitement.
cependant cela n'a pas empéché deur de nos cas de gjuérir (ou
peut-etre de survivre) l'une depuis 4 ans , l'autre depuis I8 mois
avec disparition des métastases.

La survie moyenne en fait s'évalue a 2-8 mois .

Il est A noter que ces malades sont revues et controlées réguliérement.

‘ oo/ eus
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En conclusion, nous reviendrons d'abord quelques instants sur

le traitement prophylactique du chorio-carcinome par le méthotrevate:
23 femmes ont été traitées , I est décédée , soit4, 3%,

la moitié a présenté des signes d'intorxication , soit 50%,

une récidive a été notée , soit 4, 3%.
Aucune évolution maligne n'a &té relevée dans la série traitée , par

contre , on note 8 évolutiona carcinomateuses parmi les non traitées.

311 ressort de tout cet evposé , que précocité et promptitude du
traitement dans tous les cas sont encore les meilleurs atouts de la
réussite , ce qui réclame un dépistage précoce dont nous n'avons gue

rarement les moyens a Dakar .

De ce fait la mortalité dans le chorio~carcinome est encore élevée ,
malgré 1'amélioration des résultats par 1l'introduction du

méthotre- ate qui demeure une arme de choix .,

Nous insisterons enfin sur la nécessité du traitement

prophylactique de la déjénérescence , qui semble donner ses preuves.
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1°) GENERALITES

Parler de pronoatic de la Mole Hydatiforme revient &
élargir le problame, car A l'apparenke bénignité de la MoOle en
général, s'oppose la haute gravité de son évolution chorio-épithé-

liomateuse heureusement rare.

11 est incontestable que le pronostic de cette affection
a bénéficié depuis quelques années, des apports de la biologie,
et des progres thérapeut-iques en matiére de réanimation:; si bien
que le pronosticimmédiat est devewbien moins sombre qu'autrefois.
Le pronostic éloigné demeure encore une préoccupation majeure pour

le clinicien, malgré l'apport si important de la chimiothérapie.

L'analyse des quelques éléments pronostics de l'affection
va nous fix.er rapidement sur leur valeur respective, puis 1l'exposé
de nos résultats chimiques, biologiques, anatomiqueset thérapeutiques

nous permette de dégager quelgues conclusions pratiques.
2°) ELEMENTS DE PRONOSTIC DE LA MOLE HYDATIFORME A DAKAR

Quelle mole dégénére ? il s'agit en fait de cela ; de
quelle méle doit-on se méfier et chez qui ? Est-il possible de
dégager des facteurs tant étiologiques, cliniques, para-cliniques
et thérapeutiques déterminant dans le pronostic d'une méle

hydatiforme ?

Nous allons passer en revue chagque é&lément de ce travail

en espérant en tirer quelques conclusions de valeur.
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Facteurs Etiologiques

Nous avons vual'analyse qui fait une mOle : primipare
jeune puis a partir de la 7&me parité et au-dela de 35 ans,
Sérére surtout, Oualoff et Toucouleur. Pouvons-nousa présent

définir le profil de la survenue du choriocarcinome ?

Les éléments péjoratifs sont déja inscrits dans les
chiffres : fréquence élevée de la mOle et partant de son évolution
maligne : .

«+ 1 mOle pour 391 grossesse
mole pour 372 accouchements

mOle pour 19 avortement

1
1
. 1 chorioépithéliome pour 8 moOles
1 " pour 3275 grossesse
1l

" : pour 159 avortements

La mOle est fréquente donc en dessous de 20 ans et
au-deld de 35 ans mais si elle est d'évolution apparemment bé&nigne
avant 20 ans, elle va plus souvent évolueR vers la malignité apres
34 ans. A partir de 50 ans toutes les grossesses semblent mOlaires
donnant un pourcentage de dégénérescence 4 fois plus fort. De
méme aprés la 7é&me grossesse toute mOle sera fortement suspecte ;
enfin au Sénégal une m8le hydatiforme chez une femme diola est

a priori dangereuse.

Facteurs Cliniques

Plusieurs éléments entrent en jeu tant pour le pronos-

tic immédiat que pour celui des suites mOlaires.

Le temps de gestation : le risque croit en fonction
directe de ce temps, agissant en particulier sur 1l'état général
fle la malade soumise alors aw métrorragies répétéeset aux manifes-

tations de la série toxique. De ce fait, un diagnostic précose

‘'va dans 1'immédiat, permettre de rompre la chaine par un traitement

adapté et aussi limitera le risque lointain que représente le haut
pouvoir métastasiant du tissu trophoblastique pendant tout le

temps de sa présence dans l'organisme.
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Sont péjoratifs dans l'immédiat, les signes de la
série gravidotoxique tels que albumine, hypertension, oOedéme,
ictére, vomissements et mauvais état général ; "toxicité" réalisée
au maximum semble-t-il dans un pseudo-syndrome d'apoplexie utéro
placentaire accompagné d'une décompensation cardiague par myocardie
anémique: Ces grossesses toxiques sont accompagnées fréguemment
de manifestation pulmonaire a type d%émopt?aie ou de simple

toux opiniatre.

Il reste bien entendu que le principal crité&re du pronostic
immédiat de la grossesse m8laire réside dans l'importance des hémor-
ragies qui peuvent emporter la malade avant ou malgré tout traitement.
Cette hémorragie peut d'ailleurs se manjifester par un hémopéritoine
au cours d'une grossesse extra-utérine mélaire ou d'une mdle
perforante. Le risque hémorragique est réduit au cours de 1l'expul-

sion des "mOles mortes”.

En matidre de pronostic &loigné : le syndrome toxique
initial semble annoncerdes suites m&laires perturbées (1l'une
d'entre elles a da bénéficier d'une cure de méthotrexate pour
suite perturbée). La présence de métastase mOlaire "bénigne" dans
1'économie, en particulier celle domant des signes pulmonaires est
le témoin de débordement trophoblastique relevant d'un tissu a
potentialité au moins trés agressive sinon maligne déja Ces métas-
tases disparaissent classiquement avec l'évacuation du contenu utérin.
Mais ces débordements nesont-ils pas le point de départ de certains
choriocarcinomes en apparence primitivement extra utérinsau cours
desquelé&ggﬁitgiindemne ? L'amaigrissement, les céphalées persistantes
signent souvent ces évolutions. Demauvais pronostic aussi estla
lenteur de l'involution utérine avec des métrorragies trainantes,
qui doivent faire suspecter la persistance de tissus trophoblas-
tique avec les risques évolutifs gue cela comporte. De mauvais

pronostic enfin, la récidive est la persistance de tissu mOlaire.

ceos o
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‘Par contre, certains éléments ne semblent pas devoir etre
retenus : il en est ainsi de 1'utérus accordéon, des douleurs,
des kystes lutéiniques de la mo@le embryonnée encore que pour ce
dernier aspect certains auteurs la donnent comme un facteur
rassurant. De fait aucune de nos mbles embryonnées n'a dégénéré

A notre connaissance.

Que dire de la valeur pronostic des avortementgsmdélaires
microscopiques 7 Il exposent sans doute aux m&mes ennuis, mais
surtout n'étant pas diagnostiqué dans la majorité des cas leur
surveillance est . nulle. Ceci doit rappeler que tout avortement
tel qu'il soit doit faire l'objet d'un prélévement en vue d'un

examen histologique.

. Facteurs Para-Cliniques

En ce qui concerne la courbe des prolans B, au cours

de la grossesse sa valeur absolue n'est pas significative. Au

décours de la grossesse aprés évacuation de l'utérus sa valeur

pronostic est primordiale :

- pronostic favorable si sa chute : est rapide, réguliére, persistante
aprés le l5&me et 21 éme'jour ; également favorable si la chute a
lieu aprés le curetage  secondaire.

- pronostic réservé si la courbe est lente, %décroitre ou ofillante.

- pronostic mauvais si les prolans B persistent m&me a un taux bas
avec ou sans remontée franche que l'on ne devra jaméis attendre

pour mettre en oeuvre la thérapeutique.

En ce qui concerne les prolans A,leur augmentation
au-dessus de 5 unités souriS dans les suites m&laires seraient

de facheux pronostics selon BRET.

d

Si 1l'on considére le pregnandiol, PIGEAUD ET SON
école en 1951 ont affirmé gQu'un taux élevé persitant dans les suites

molaires devaient &tre un signe d'alarme.

Valeur des dosages de prolactine : le taux H'HPL

varierait en fonction inverse du degré de malignité (GOLDSTEIN) .

R S
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Peut-on tirer quelgues renseignements d'autres examens biologigques ?

"L'Alpha foeto-protéine ne renseigne en rien sur le plan
pronostic. Les transaminases par leur élevation signent une certaine
toxicité avec destruction tissulaire ; au.cours des traitements

anti-cancéreux cette élévation deit engendrepune certaine prudence.

La survenue d'une aplasie ou d'une hypoplasie médulaire

doit faire arréter les traitements & visée anti-cancéreusge.

Le type macroscopi.-que de mdOle, son poids, ne semble
pas intervenir dans le pronostic. M@me une mOle apparemment morte,
en rétention, cliniquement silencieuse nous a donné une évolution
maligne fatale. Histologiquement, HERTIG et SHELDON ont essayé

d'isoler un certain nombre de critére pronostic.
Ainsi sont jugés défavorables :

a) l'intensité de la prolifération des éléments épithéliaux.

b) les déconnexions trophoblastiques du stroma villositaire

c) la prédominance d'un élément trophoblastigue par rapport a un
autre

d) 1l'envahissement du myomeétre

f) les irrégularités cellulaires

g) l'hyperchromasie

h} les mitoses

i) l'anaplasie cellulaire.

Dans cette étude pronostic 1'idée de HERTIG était que plus
une mOle est maligne, plus son trophoblaste ressemble a celui des
oeufs jeunes. LEs criteéres habituel.s de malignité des cellules
ont, aussi €té utilisés Au total, HERTIG abouti a une classification
des mOles en 6 groupes, et si certains auteurs accordent encore
de'1l'importance A 1l'association de 3 critéres histologiques :
anaplasie cellulaire, déconnexion villositaire, prédominance du

cytotrophoblaste, depuis NOVAK, on ne retientque la classification

de 1l'international Union Against Cancer 0Of New-York.
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- La mdle Hydatiforme
- la m8le invasive (chorio adénome destruens)
- la choriocarcinome
Le pronostic dépend de 1'éffraction du trophoblastome
dans les tissus voisins. QUENUM, ABONDO et CORREA ont pu dire a

ce propos en 1971 :

"l'examen anatomopathologique de 182 moles hydatiformeset 27 chorio-
carcinomes placentaires observés chez l'Africaine nous a permig de
confirmer que la fréquence de ces tumeurs est plus elevée au

Sénégal qu'en France". Mais ils n'ont pu retenir de criteres histolo-
giques permettant de déterminer le potentiel dégénératif ou évolutif
de telle ou telle mole hydatiforme.

. Facteurs thérapeutigues

Il eat un principe général admis par tous, A savoir que
le pronostic est d'autant meilleur que le traitement est précoce.
Ceci est encore plus vrai pour une telle affection ol les métastases
ont lieu trés tot dans l'évolution. Cette thérapeutique doit eétre

précose mais aussi adaptée ; et certains éléments nous paraissent

favorables :

- Il en est ainsi de la rapidité de l'évacuation de 1l'utérus, deés
que le diagnostic est posé, dans un service nanti en moyens de
réanimation.

- La simplicité des actes, qui semblent surtout réaliser par le
curetage aspiratif endoutérin oQ l'anesthésie générale n'est pas
indispensable.

- Enfin la chimiothérapie, éurative dans les évolutions malignes,
semble donner de bons résultats : selon les résultats du Congreés
de Houston en 1970, la mortalité qui envoisinait 100 % avec la
chimiothéraphie a considérablement regressé depuis pour ne plus

étre gque de 20 a 40 %.

1 I o 7 7 v e
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_De méme 3 Dakar, depuis le dépistage précose du chorio-

carcinome et l'établissement d'une chimiothérapie & posologie
adaptée nous avons vu la mortalité reculée de 100% a 77% (depuis
1970). Ce résultat n'est peut-&tre pas encore trés heureux mais
un grand espoir nous est laissé par l'utilisation de la "chimiothé-
rapie préventive systematique de tout avortement mf@laire. En effet
les auteurs Sénégalais que nous avons cité semblent voir nettement
regresser le nombre de choriocarcinomes post molaires apras cettae

pratique. Nous mé&mes trouvons 6, 6% de dégénérescence chez les moOles

non ainsi traitées et 0% par les autres.

Que dire du curetage secondaire , Nous pensons qu'il
favorise une bonne évolution, permettant d'enlever dans certains
cas des débris trophoblastiques encore actifs malgré le traitement

initial, surtout en l'absence de chimiothérapie.

Il n'en demeure pas moins que sur le plan thérapeutique
4 Dakar nous déplorons la limitation de nos moyens et surtout un
retard certain au traitement inhérant autant & 1l'ignorance des
malades venant souvent tardivement gu'a l'inertie et & la pénurie
de moyens de nos laboratoires, ce qui retarde 1l'établissement du
dignostic. Enfin quoiqu'il ensoit une fois le traitement indiqué
il s'agit de s'entourer des précautions nécessaires 3 la limitation

de ces effets nocifs.

En résumé, quels gont les critéres favorables de la

mOle hydatiforme ?

Sur le plan étiologique : femme jeune ayant moins de 35ans

en dessous de 7 parités.

Sur le plan para-clinique : montrant une chute réguliére

rapide, définitive des prolans B ; des prolans A constamment

inférieurs 4 5 unités souris, un taux 4d'HPL constamment bas.

Sur le plan histologigue : la non effraction du myométre.
Sur teplan clinigue : grossesse molaire d'évolution

brave , embryonnée (?)sans signe de la série vasculo-rénale.
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Enfin sur le plan thérapeutique : la précocité du

traitement (2 & 6 mois aprés l'avortement mdélaire), pour les
évolutions malignes avec l'association chirurgie chimiothérapie,
mais surtoutle traitement systématique de toute mOle par l'asso-

ciation curage ~ curetage secondaire - métotrexate.

Ayant ainsi passé en revue les critdres pronostics
de cette affection nous pouvous exposer nos résultats A Dakar

ce Que nous allons voir surle plan synthétique et chronologique.

ERONQSTIC _IMMEDRIAT

Le pronostic immédiat demeure grévé de quelques accidents
dont certains sont inhérants 3 notre contexte socio-économique et
4 nos conditions de travail.

Ainsi dans notre série, sedégagemtrois types de complica-
tions intervenant plus ou moins au cours de 1'accident mOlaire.
Certaines complications sont primaires, sous la forme d'un syndrome

toxigue grave par augmentation des manifestations agressivegsurvenant

au début du trophoblaste m@laire. Cette situation se retrouve surtout

au cours des formes toxiques des mOles ou le diagnostiC reste

longtemps hésitant car son signe principal la métrorragie n'intervient

souvent gu'ultérieurement ou dans un contexte trompeur. Nous avons

eu a déplorer un déces imputable 4 cette complication {obs n°3).

Des accidents secondaires surviennent au cours de
1'évacuation de la moOle hydatiforme, ils se résumeden complication
hémorragique, choc a vacuo voire accidents transfusionnels ou
anesthésie.

En effet, c'est l'avortement lui-méme qui représente
un moment immédiatement dangereux pour cette malade en déséguilibre
physiologique souvent a la limite de lutte de .es mécanismes
de‘compensation.
Le premier danger de cette période vient donc de l'hémorragie
uférine : hémorragie importante du fait de 1l'étenduede la plaie
utérine du fait que }'avortement est long, parcellaire, incomplet,
ne permettant pés la rétraction utérine, nécessaire a une bonne
hémostase. (Une exception, la m8le morte, en rétention expulsée gui

n'entratne qu'une hémorragie minime).

L e o SR~ e g
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Ces accidents hémorragiques et le choc & vacuo ne
préuenteﬂt pas ici de tableau particulier ; toutefois sur nos
70 accidents hémorragiques nous avons d0 déplorer 3 déceés.

Le choc & vacuo futexceptionnel nous lui rapportons un
décés. Quant au choc transfusionnel nous l'avons rendu responsable
de un déceés dans notre série mais nous lui devons plus d'une
issue fatale 3 la maternité. Cela tient a plusieurs facteurs
parmi lesquels les incompatibilités et les erreurs de groupe ne

sont pas des exceptions ; ces accidents se résument & 3 causes :

Incompatibilité de groupe
Choc bactériémique

Hépatite d'inculation.

Dans le cas particulier de notre malade, une transfu-
sion massive (1,5 litres) a &té nécessaire, et nous avons retenu
l'incompatibilité de groupe devant le tableau clinique, la preuve
biologique n'ayant pQ 8tre faite.

Enfin ia malade n'est pas a l'abri d'un accident d'anes-
thésie au cours du curage ou du curetage utérin. Nous déplorons
un .décés imputable en fait a l'injection d'une droque de réveil

(micoréne intra-veineux ).

Enfin des complications que nous qualifierons de
tertiaires sont inhérentes au traitement de la mole.

Nous avons en effet perdu une malade au cours de traite-
ment par méthotrexate ; il s'agissait cependant d'une malade en
trés mauvais état général chez qui une image de miliaire pulmonaire
da probablement au débordement trophoblastique a pu faire craindre
une évolution maligne ultérieure, notre surveillance fut mise
en défaut (obs. n°l9). Cela nedoit pas faire oublier la toxicité
générale de ce produit : dans notre série au métotrexate nous avons
souvent dQO interrompre le traitement aprés le 5é&me jour (10Omg)
devant l'apparition des signes d'intoxication. Plus de 50% DES Cas
ont présentés des signes cliniques ou biologiques mineurs, dont
la réparation s'est effectuée en 8 ou 10 jours en moyenne sans
complication. A ce sujet il semble que les femmes d'éthnie sérere

ne font pas d'accident au métotrexate. y
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Au total au cours de ces périodess'étendant sur les
15 premiers jours de 1l'avortement mOlaires nous déplorons 8 issues
fatales (connues) soit 3,3% de notre série et imputable A l'affec-
tion.

Ces 8 décés se répartissent comme suit chronologiquement :

- Tableau tOXique ® a0 8P se0 e =t e ee e l
- Accidents hémorragiques ........... 3
- CHOC a VACUD e esssecsssanrsesssacesca l

- MCi-ﬂent d'&nﬂlthéliﬂ.-..---...-... 1 v
- Accident transfusionnel............ 1

- Mauvais état général
accident au mélwtrexate...... ceaess/l

Nous avons en définitif perdu autant de malades dans les suites
immédiates que par évolution maligne, soit un total de 6,6 % de
nos moles. Il est certain que notre sous-équipement et 1l'é&tat dans
lequel arrivent nos malades ne sont pas étrangers 3 ce pronostic
facheux ; nous ne disposons pas toujours en tant opportun de pro-
duits nécessaires A une réanimation intensive, et nos accidents

de transfusions devraient &tre évités par des mesures appriées.

Les accidents infectieux, jadis si. redoutés ne posent
Plus de problémes ; l'emploi régulier et systématique des antibio-

tiques aprés tout avortement en constitue une prophylaxie efficace. :

PRONOSTIC ELOIGNE

Il semble gue l'amélioration du pronostic immédiat soit
A notre portée, dans une certaine mesure, et la lutts contre le
sousdéveloppement ne peut qu'aller dans ce sens.

Que dire du pronostic dominé par un facteur trop impré-
visible : Le potentiel malin de la mOle hydatiforme ? Certes,
1'évolution d'une mOle peut etre grévée de 1l'évolution d'un résidu
molaire (généralement témoin d'une mOle invasive), ou d'une récidive,
mais l'angoissante perspective du chorioépithéliome retient toute
l'attention de 1'quipe médicale et sa détection sera le but de toute

surveillance clinique, radiologique, et surtout biologique des suites

d'avortement molaire. ,
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C'est pour tenter d'am . liorer ce pronostic &loigné qu'apres
certains auteurs nous avons été& amenés a préconiser une attitude

prophylactique qui peut parattre sévére pour d'autres.

Le Résidu MOlaire

Peu fréquent mais non exempt de risque, il pose plus
d'un probléme : son diagnostic tout d'abord n'est pas aisé ;
il s'agit d'une malade venant d'effectuer aprés un avortement
mélaire connu ou non et qui continue A présenter des métrorragies,
sur un utérus sub-involué. Parfois méme cet utérus semble en expansior
aux examens successifs. Biologiguement la persistance ou la remontée
d'une prolanémie aprés sa "disparition passagére" géne plus
d'un clinicien. A ce propOshOrmﬁ certains dosages trés spécialisés
comme il en existe sur le rat et pouvant mettre en évidence jusqu'a
2 unités internationales de prolan B, la plupart des réactions
habituelles sont négétives au-dessus de 250 u. Or H et M HINGLAIS
ont insisté sur la nécessité d'une diminuation au-dessous de 5u.
lapine des prolans B pour &tre sQr de la disparition de tout tissu
prophoblastique: actif dans 1l'économie. En pareil cas dans le
post aboatum immédiat le diagnostic est d'emblée évoqué et sera
confirmé a l'évacuation de la cavité utrine. Tout rentre dans

l'ordre alors.

Mais il peut s'agir d'une mOle invasible, dont le tropho-
blaste est plus ou moins enchassé dans le myométre, et alors le
curetage devient mé&me dangereux. Cette mOle ‘invasiy e ou chorio
adénum destruens partage le pronostic général de la mOle A cela prés
qd;lle poss&de unpotentiel malin au moins localement, obligeant
souvent 4 un traitement mutil nt de la sphére génitale et pouvant

entratner des hémorragies internes avec tous leurs risques.

Ce résidu molaire peut se manifester et n'étre diagnostiqué
que‘un mois ou deux aprés l'avortement. S'il nous est arrivé alors
de préconiser un curetage biologique, le contexte bio-clinique et 1la
sagesse commandent.certainement une attitude radicale : en effet

un tel contexte doit faire évoquer 3 priori une évolution choriocar-

cinomateuse au cours de la guelle un curetage présente un risque

4'assaimage non négligeable. Nous voyons ainsi que le probléme ,
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diagnostic n'est pas toujours aisé ¢ résoudre ce qui entratne
parfois des hésitations dans l'attitude thérapeutique. Hésitations
qui seront vite levées devant l'éffroyable pronostic d'un chorio-
épithéliome i.gnoré. Pour cela, et enraison de nos moyens
thérapeutiques limités, nous préférons 2tre parfois plus que,

que pas assez.

La M0le Récidivante '

Extr8mement rare, elle pose un probléme diagnostic insoluble
avec la suspicdon de chorio-4pithé iome. C'est la survenue de
1l'avortement ou l'ouverture de la pidce d'exé@rese qui rétablit le
diagnostic. Son pronostic semble &tre le m&me que toute mOle,
mais il faut se demander s'il ne persiste pas dans de tel cas un
facteur favorisant comme leferait envisager la théorie de

BOTELLALLUSIA J. (obs. n° 12 et 19).

L'évolution chorio-&épithéliomateuse

Nous 1l'avons dit, elle est imprévisible chez chaque
malade. On admet généralement gue une mdle sur 10 va évoluer vers
un choriocarcinome. Parmi les 242 mOles hydatiformes de notre série,
8 on évolué vers de choriocarnomes reconnus (3,3%), avec une
mortalité de 100% dans de tels cas. Ce chiffre est discutable,
car la majorité de nos malades échappe a notre surveillance surtout
au-dela de 1 an ; or s8'il est admis que cette dégénérescence
survient engénéral au cours de l'année 'luivant l'avortement
molaire, qelle=ci peut certes 8tre trds précoce, concomittante &
la gestation "mOlaire" (obs. n® 13) ou assez tardive... 1O ans

aprés selon RIVIERE et CHESTRUSSES.

Pendant la m&me période d'observation 29 chorio-épithéliomes
ont été diagnostiqués dont nous ignorons souvent les antécédents.

Dans les chiffres du tableau global tous les chorio-
épithéliomes ,ne proviennent pas de mdOle hydatiforme connue. Le

tableau suivant en résume les origines.
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Manifestations du Choriacarcinome :

Ouelque soit son origine apparente, certains auteurs
comme MERGER, admettent qu'il n'existe pas de choriocarcinome

sans dégémérescence mdlaire préalable ; dégénérescence qui peut
n'étre que trés partielle. Quoiqu!il en soit, toute la surveil-
lance aura pour but de détecter et prévenir 1l'évolution choriocar-
cinomateuse post-m®laire, tant sur le plan clinique, biologique

que thérapeutique.

Sur le plan clinique, ce cancer est bien connu depuis
la description magistrale de MARCHAND en 1898. Cependant, son
polymorphisiteest tel que plus d'un accoucheur, plus d'un chirurgien
ont pu e??gri;“gécouverte ou la rapidité de son évolution.
Habituellement, les circonstances différent totalement suivant
gue 1l'éveénement gravidique est connu ou non. Dans la majorité

des cas, le choriocarnome va s'affirmer au cours de la surveillance

des suites d'avortement : c'est 11 notre probléme.

Ici, toute mani..festation clinique anormale doit éveiller
l'attention : ce peut &tre la reprise ou la persistance de
métrorragies souvent minimes, répétées, irréquliéres, capricieuses,
retentissant sur 1'état général, parfois abondantes et menagantes

(qwlre fois sur huit dans notre série).

Ce peut &tre 1l'al tération de 1l'état général, habituelle-
ment tardif, accompagnée ou non de fiévre, généralement associé
au métrorragies et 3§ une clinique bruyante. La rare et discreéte
augmentation de volume de l'utérus, ou la fréquente subinvolution
d'un utérus au col classiquement entr’ouvert (possibilité de
pratiquer un toucher utérin a proscrire parceque dangereux). Parfois

un utérus gros de guatre mois ... selon la période de dépistage.

. La découverte d'une tumeur vulvo-vaginale (deux cas)
l'apparition ou la persistance de kystes lutéiniques, a
distance de 1l'accident mdlaire.
Enfin, ce peut &tre les réapparition ou la persistance

d'une prolanémie (deux cas}



ORIGINE APPARENTE

DE NOS CHORIOCARCINOMES

Moles Hydatiformes 8
Avortements Banals 7
Accouchements 7
Non Précisé 6
Primitif 1

Le Choriocarcinome post abortum domine nettement.
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En fait la symptomatologie clinique est bien pauvre, qui
met 3 rude épruve la sagacité du médecin ; et la malignité s'affirme
souvent sinon toujours grace a l'appoint de la biologie, de 1l'histo-
logie, et autres examens complémentaires systématiques. Non diagnos-
tigué,livré A lui-mé@me, le choriocarcinome conduit en quelques
semaines ou mois, a la mort par l'un des mécanismes suivants,

gui peuvent &tre autant de formes cliniques :

.+s. Altér.-ation de 1l'état génbéral, avec anémie précoce et rapide-
ment grave, amaigrissement, asthénie, qui conduisent a une ca-
chexie sévére ; l'exi-tus est proche, souvent haté par une
complication.
.... Métastases par voie sanguine trés précoces, contemporaimes
de la mS8le et pouvant se localiser dans n'importe quel organe de
1'économie : (voir tableau suivant).
Les plus fréquentes sont par ordre décroissant :
- Métastases pulmonaires : 51 %
avec dyspnée, toux, hémoptysie, Pouvant &tre unigue ou plus
souvent multiples (lacher de ballons) simulant une congestion
ou une bacillose
- Métastases Vulvo-vaginale : 24 %
par'propagation de voisinage, d'intéré&t diagnostic certain
parcegue facilement décelable. Elle siége habitellement sur
la paroi antérieure, au voisinage du méat urélral, de volume
variable, unigue ou multiples, se fixant rapidement & la
mugueuse pour s'ulcérer, saigner et s'infecter.
- Métastases cérébrales : 10 %
de symptomatologie riche mais brutale.
. — Complications locales, infections fréquentes d'un utérus
sub-involué, d'abord locale, puis loco-régionale (pelvi péritonite)
Il'veut survenir une perforation utérine, spontanée ou instrumentale

pouvant entrainer une hémorragie foudroyante:

oo/
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METASTASES DES CHORIO-CARC INOMES

POUMONS ...ccveeenrvencsasasesass 19 fois
VAGIN cessessasssssesasssssssse 8 fois
ENCEPHALE ...cotcsccosnecssceass. 4 fois
METASTASES ........ cesenssesnssse. 5 fois
FOIE cesssesanssacsssencss.s 2 fois
GANGLIONAIRE .....c:ccoccevcnncnss 2 fois
VULVE teessssecnennenn cree.. 2 fois
THYROIDE teesessesesssscssessss 1 fOls
OVAIRE cesesssessecssscsss-ass 1 fois
RATE cessccscsncsseassssssss 1 fois
ANNEXE cesesestecsascansencunn 1l fois
REIN cheecsscasnsesassassses 1 fois
MUSCULAIRE .....ccoecseeassecssss 1 fois
SANS MATASTASE DECELANTE........ 1 fois

pulmonaire
tubaire

CHORIOCARCINOME EXTRA UTERIN.....

-

RN S
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Apreés traitement, surtout s'il est trés précoce,
1'évolution peut se faire vers une guérison souvent définitive.

Les gonadotrophines disparaissent progressivement et définiti ‘ement
dans un délai de six a huit semaines, et la surveillance biolo-
gique devra etre maintenue pendant plusieurs années encore. Parfois,
des rechutes surviennent, entrecoupéesde rémissions aucours
desqguelles la courbe de prolanémie baisse pour remonter A chaque
nouvelle localisation métastatique. C'est au cours d'une telle
évolution que le taux de FSH semble 8tre de facheux pronostic

quand il croift (20).

Quelques fois 1l'accident mdlaire est méconnu ou dublié
du fait de l'intercalage d'une ou plusieurs grossesses normales,
la survenue du choriocarcinome est alors bien souvent une surprise
totale et presgue toujours fatale hélas.24,2% des cas (38). Il
s'agit tantdt d'un tableau banal de menace d'avortement aprés
un épisode aménorrhéique plus ou moins franc. 5 cas. C'est aussi
souvent, tout au moins dans nos régions, une femme qui vient
consulter pour mauvais état général (6cas). C'est enfin souvent
une hospitalisation pour syndrome pulmonaire cérébral, hépatique,
selon le sidge de la métastase réveélatrice (6cas).

C'est dire Que dans ces cas, l'affirmation du choriocarcinome sous-
jacent, intra ou extra-utérin, reldve des investigations paracli-

niques pratiquées soit par hasard, solt par esprit de méthode.

Enfin il peut s'agir d'un choriocarcinome woexistant
avec une grossesse mdlaire (obs 13) ; ou apparemment primitif
chez une primigeste mullipare 1 cas ; un choriocarcinome tubaire
1l cas ; ou localisé au col utérin (obs. de MULLER ET ROUCHY).
Quelques soient les circonstances qui conduisent 2 la suspiscion
d'un choriocarcinome, l'affirmation de ce cancer si déconcertant,
est toujours le fait d'examen paracliniques, essentiellement

biolologiques et obligatoirement histologi..ques.

cos/enn
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EXAMENS PARACLINIQUES

BIOLOGIE

C'est fondamentalement le dosage répété des gonadotro--
phines chorionigques ou prolans B.

Dans le chorio-épithéliome (voir courbe type ci-jointe),
le fait essentiel n'est pas tant la présence de gonadotrophines
chorioniques gque leur p rsistance et surtout leur réascension a
des dosages successifs. Certains auteurs ont voulu proportionner
la quantité de prolans au nombre de cellules de la tumeur. En fait
les taux sont trés variables et souvent assez bas surtout au

début au moment ol il faut poser le diagnostic.

‘ H. & M, HINGLAIXIS ont établi des 1953 les courbes bien
connues des MOles et chorio-épithéliomes desquelles ils ont

tiré les conclusions suivantes :

- "La dissémination est précoce et constante autant dans la mOle
que dans le chorioépithéliome.

- Elle est responsable de la décroissance lente de la courbe

- La transformation chorio-épithéliomateuse est soupgonnée devant
-la réascension de la courbe et non devant le retard a la
négativation.

- Les Métastases ne sont pas une contre-indication’ opératoire :
condition d'agir précocement.

- Elles disparaissent la plupart du temps grace a4 un mécanisme
de défenSe Maternelle.

Quant au PREGNAN)IOL, PIGEAUD en 1931 trouvait un taux
élevé dans les MOles hyperactives, qui, s'il persistait dans les
sultes, était un signe d'alarme devant imposer la répétition

rapprochée des dosages biologigques.

Y
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AQtres examens complémentaires :

Ceux-ci ont ét& proposés pour asseoir un diagnostic
encore hésitant en dépit des éléments apportés par la clinique et
la biologie.

Ce sont 1°) Les Frottis "Vaginaux" pratiqués de préférence par

"aspiration endométriale" et ne pouvant &tre logiquement décisifs.

2°) - Le curetage biopsique : constitue pour certains auteurs le

seul examen susceptible d'apporter la prsuve hiltoldéio.

En fait le prélavement, bouillie de nécrose et de caillots, est

souvent ininterprétable, m&me si le curetage a été trés appuyé.
I En effet il manque le "contexte anatomique", et la curette

comporte des risque graves de perforation ou d'essaimage.

3°) - L'Hystérographie - peut parfois "vismaliser" la tumeur (image
laounaire ou d'imputation, rigidité d'un bord, atomie localisée)

et non "guider la curette”. Mais c'est alors un examen tardif,

? accusé de surcroit d'&tre 4 l'origine de dissémination néoplasique

et d'infection m&me lorsqu'elle est transabdominale.

4°) - L'artériographie du petit bassify d'un intérét également
tardif (recherche de métastases) mais qui permettrait (BORNELL,
GARCIA) de distinguer le choriocarcinome ou chorioadénome

" (fistules artérioveineuse a plein canal).

5°) - L'ultrasonie méthode d'exploitation récente mais couteuse
et qui devrait permettre des disgnostics sQre et précoces
(cartographies surtout dans les cas associant chorio-épithéliome
et grossesse ou MOle). Ainsi bien souvent ni la clinique ni la
biologie (chorioépithéliome sans remontée des prolans ou prolans
bas) peuvent emporter la décision et l'hispathologie doit trancher

a postériori.
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ANATOMIE PATHOLOGIQUE

Elle ne peut eétre valable et décisive que pratiquée
sur la piéce d'exerése. Lorsque l'exérése est prococe, l'utérus est
d'apparence pratiquement normale, a peine augmenté de volume, mou
rouge violacé. A la coupe, l'apect varie avec le stade évolutif :
- Au début, on découvre un ou plusieurs modules rouge- foncé, de
taille variable, arrondi, Jenchassé" en plein muscle utérin.
-~ Puis la cavité utérine est envahie par une tumeur rouge foncé,
saignante, nécrotique. Il n'y a pas de plan de clivage entre la
tumeur et le myométre.
- Enfin, la ou les tumeurs peuvent éffondrer le myométre et
apparaltre sous la séreuse, la déborder, allant se greffer sur
les organes voisins auxquels elles adhérent fortement. Quelgue
soit sa taille et ses limites, le chorioépithéliome apparatt
comme une masse tumorale trés hémorragique, trés friable, tenant

A la fois du caillot sanguin et de la matidre cérébrale.

L'examen microscopique, basé gur 1l'analyse des groupes
sériées de la tumeur et de 1l'utérus, est plus édifiant (malgré
le polymorphine extréme de la tumeur), parce qu'il met en évidence

les rapports intimes de la tumeur et du myométre.

Le choriocarcinome est caractérisé par la prolifération
plus ou moins désordonnée des deux lignées cellulaires : cytotro-

phoblaste et syncitiotrophoblaste.

Cette prolifération est dépourvue de villogité et de strau-
ma conjonctivo-vasculaire : "Lasuspicion se change en certitude
quand toute la tumeur est exclusivement épithéliale et qu'il ne
subsiste plus de trace de chorion conjonctif " (RIVIERE ET
CHASTRUSSE) . (133). Les deux éléments sont habituellement disposés
en placards de 5 4 15 CELLULES Baignanbdans le sang, envahissant
et détruisant les structure cellulaires préexistante§ Les mitoses
sont rares. Il existe d'importants phénoménes de nécrose et l'on
constate toujours d'une part une infiltration leucocytaire en

1'absence de toute réaction déciduale.

R
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CHORIO-EPITHé&1IOME UTERIN Stade peu avancé (Pr.CORREA-Pr.MENYE)

CHORIO-EPITHELIOME UTERIN. Stade avancé avec perforation.
(Pr.CORREA- Pr. MENYE)
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METASTASES

VAGINALE

PULMONAIRES

CEREBRALE

4




167 c

CHORIO-EPITHELIOME Coupe histologique (Dr.SARRAT.IPD)




{ J..,ae .,,_:
Métastase chorio-épithéliomateuse au niveau du col utérin.
(Coupe histologique, Dr.SARRAT. IPD)

I67



l68

. L.'élément majeur est constitué par les rapports des
proliférations tumorales avee d'une part ee gui reste du sherien
ov laire, proprement dit, et d'autre part et surtout avec les
fibres myométriales qui sont lysée§ dégérées, comme au tout premier
temps de la nidation : "la destruction méme de ces fibres
musculaires par la cellule néoplasique signe le choriocarcinome"

RIVIERE ET CHASTRUSSE) (133).
Quels critéres pronostiques ont &té retenus ?

Pour certains, la présence de villosité dane la tumeur
semblait favorable : il est admis actuellement qu'en ce cas il
s'agit d'un chorioadénome destruens au pronostic évidemment
meilleur .

Sur le plan histologique, la.prédominance des éléments
syncitiaux serait de meilleur pronostic.

Des critéres histochimiques tels que la basophilie du
trophoblaste, sa résistance a la digestion par la ribonucléase,
seralent proportionnels au degré de malignité, de méme la teneur en
glycogéne du cytoplasme est proportionnel au degré de 1l'hyperplasie.
‘ Enfin la distribution de la phosphatase alcaline dans
la syncitium maligne est irréguliére et non diffuse comme dans

les proliférations bénignes. (89).

Quelques examens ultra-gBtructuraux ont &té effectués,
il ne s'agit pas d'un examen de routine._Ce n'est pas non plus
un examen permettant d'amener le diagnostic , du moins pas encore
a notre épogque, car les anomalies ne semblent nullement caractéris-
tiques. Néanmoins, pour des raisons de facilité, nous l'avons

introduit dans 1'étude anatomique.

- Selon KHOTH (UNIV. DE AARHUS 83) le tissu chorio-
ép{théliomateux est formé de deux constituants : Une partie
ressemble aux cellules normales du cytotrophoblaste mais plus
grandes, a mitochondries grandes et irréguliéres, presentant de
nombreuses crétes démoins d‘une activité intense. L'autre partie

ressemble au syncitum normal, mais en différent par leur taille

et les irrégularités nucléaires .
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la présence d'une troisiéme sorte de cellules, intermé-
diaires, est affirmée par un autre auteur (CESARINI J.P.).
L'activité phagocytaire, 1'image ultrasturale probable
de gonadotrophine chorionique, et l'existante d'espaces intracellu-
laires marqués par des microvillosité sont discutés. Les desmosomes
cytoplasmique disposés en figures, furent observées dans quelques
cellules, de m&me que les inclusions ¢ytoplasmiques que les auteurs
rapportent beaucoup plus 3 des grains de sécrétion A'HCG plutot
gu'a des particules virales dont elles n'ont pas les caractéris-

tiques requises selon les recommandations de 1'OMS.

Ce rappel histologique sommaire montre bien combien
peut-&tre contestable l'interprétation par 1l'anatomopathologiste
des débris ramenés par curetage et m8me de coupes imparfaites

aprés exeérese.

Ces données architecturales ont permis a NOVAK de distinguer
du choriocarcinome vrai, l'endométrite syncitiale (résultant d'une
interéaction utéro-placentaire telle qu'il est difficile devant
telle ou telle cellule gigantesque de savoir si elle est myométriale;

ou trophoblastique) et le choriocadénum destruens.

Au total, le diagnostic de 1l'évilution choriocarcino-
mateuse s'établit dans des conditions trés différentes selon gque
le médecin posséde ou non la notion d'une grossesse mdOlaire plus
ou moins ré cente. Il faut et il suffit d'y penser, de l'avoir
constammnt & l'esprit, d'enfaire A l'instar de la GEU, un a priori
a infirmer. La moindre suspiscion clinique doit imposer la con-
firmation paraclinique par la mise en ceuvre et la répétition des

examens qgue nous avons passés précédemment en revue.

ced/ e



En _conclusion.
Peut-on s'appuyer sur la clinique, la biologie et
1'histologie pour établir le pronostic du cheoriocarcinome .... et

la mole hydatiforme ?

Sur le plan clinique, certains auteurs pensent que
1'absence de métastases détectables a lamise en route du traitement
est de bon pronostic. Nous ne l'avons pas vérifié. Il est
certain par ailleurs d'un état général conservé permet une
thérapeutique plus hardie, notamment une chimiothérapie plus

"toxique" aux conséquences moins redoutables.

La biologie apporte peu de facteurs en ce domaine :
en effet, en ce qui concerne les prolans B, on a vu des chorio-
carcinomes mortels n'ayant qu'une prolanémie trés basse, si non
nulle. BRET insiste sur la valeur par contre des dosages répétés de
la FPSH dont 1'élévation serait trés facheuse. (Le seul cas ou
nous avons pu la doser, cette hormone n'a pas augmenté dans le sang
de notre malade, qui a guéri avec régression . et disparition de

ses métastases pulmonaires).

L'histologie ne semble pas nous &tre d'un grand secours :;

elle n'apporte qu'une confirmation a postériori.

L.a thérapeutique par contre, reste le meilleur atout
d'appréciation d'un choriocarcinome. Nous an avons vu les résultats

gue nous reprenons plus loin.

Nous devons admettre gu'actuellement le choriocarcinome
demeure encore préoccupant, malgré des progés inconstestables
en matidre de diagnostic précoce et de thérapeutique adaptée.
voir la Mole hydatiforme d'un coOté, le choriocarcinome de 1'autre,
ne semble pas refléter 1l'unité de l'affection. Il s'agit de consi-

dérer ce trophoblastome dans son ensemble sur le plan pronostique.
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Sachant qu'une mOle hydatiforme sur dix va théoriquement dégénérer
et a4 Dakar une sur huit, nous pouvons affirmer que la mortalité
spontanée de l'affection s'établit au minimum a 10-12%. Il s'y
ajoute une certaine mortalité au cours de la mOle elle-m@&me du
comme nous l'avons vu a des accidents précoces, exception faite
des accidents iAtrogénes (2, 5%).

La mortalité glocbale spontanée de 1'affection A Dakar
en tenant compte de ce dernier ¢ rrectif s'établit a 14, 5%, encore
faut-il admettre que l'évolution de nombre de malades eut é&té
fatale en l'absence de traitement, c'est ce que nous classerons

dans la morbidité.

Que représente le choriocarcinome et partant la mOle

dans la mortalité des cancers i DAKAR ?

- de 1964 & 1969 (5ans), l'Institut du Cancer a relevé :

906 Cancers

dont 229 cancers génitaux 25,4 %
dont 16 choriocarcinomes l,9 % Des cancers

7 % des cancers génitaux

" par ailleurs ils représentent 2,7 % des cancers autosiés

27,5 % des cancers génitaux

autopsiés.

Pour une affeetion aussi peu répéndus, elle n'eh MONLre pam moine

des chiffres éloquents.

le tableau va nous résumer la mortalité globale.



172

MORTALITE GLOBALE SPONTANEE

Evolutions choriocarcinomateuse : 12 % (100 % des CC)

Mortalité immédiate : Tableau toxique
accidents hémorragiques
Choc A vacuo v 2,5
Mauvais état général
Chorio=-adénome

14,5 %

Mortalité globale sous traitement

—— ——— —— - ——— — —————— T e i S - —————

Mortalité immédiate’ 3,3 %
Evolutions choriocarcinomateuses: 10,8 %
14,1 %

Mortalité du choriocarcinome traité & Dakar

. ————— ——— i e — —— — ——— —— T Vo — . —— ——— —— - — - —

Générale 90 %
Avant 1970 100 %
Aprés 1970 : 70%
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MORBIDITE GLOBALE
Elle est difficile a chiffrer : combien de mdles

hydatiforme non traitées auraient évolué comment ?

Nous pouvons dire que la morbidité globale sans traitement anti-
métabolique est déja élevée ; rares ont été les mbles ne nécessitant
pas de transfusion et de tonl cardio-vasculaires comme trailtement
immédiat. Cing moOles hydatiformes ont da &tre traitées au métho-
trexate devant une mauvaise évolution, ce qui semble avoir réglé
leur probléme ; mais ne s'agissait-il pas de choriocarcinomes
débutants que le traitement aura décapité ?

En ce qui concerne ce traitement par le méthotrexate, il est
certain que sa toxité n'est pas nulle, loin de 1la ! la moitié

de nos malades traitées préventivement a présenté des signes
d'intexication A& partir de 100 mg. La totalité des choriocarcinomes
traités par ce praduit n'a pas échappé aux manifestations de cette
intoxication. Mais qu'est-ce qu'une alopécie mé&me définitive

contre le sauvetage de l'intéressé ?

Cette toxicité doit nous inciter a une certaine
prudence et en particulier par la mise en route d'une surveillance

de quelgues constantes.

A cette condition, en concidérant les moyens a notre
disposition, pour cette surveillance, le manque d'assiduité des
malades le fait gu'aucune mole hydatiforme traitée n'a donné
de chorioépithéliome évolutif dans notre série, nous précdénisons
le traitement systématique de toute mOle hydatiforme par le

méthotrexate, a la posologie qui nous a réussi.

Nous ne prétendons pas ainsi faire disparaitre le tropho-
balsteme, mais en supprimer 1'évolution maligne, évitant alors
d'eétre dans l'embarras pour venir en aide a ceux que le "Cancer

au pinces impitoyables a saisi".

oo/ nn
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DISCUSSION

A l1'issus de cette étude, et avant de conclure sur l'intéreéet de
notre expérience dakaroise, des réflexions s'imposent, qui

vont faire l'objet de quelques points de discussion.

Ainsi nous envisagerons successivement

La fréguence de l'affection a Dakar, sa place relative en

Afrique,dans le monde.

- Les problémes posés par le diagnostic de la Mole Hydatiforme

avant l'avortement, puis par le chorio-épithémiome.
- Les problames de la surveillance de l'affection,

- Que penser du chbrio-épithémiome d'emblée, et du chorioépithéliome
primitif ; concept de Maladie trophoblastique.
- Le traitement des suites mdOlaires, la nécessité et le coQt de

leur prévention systématique.

De multiples points sont volontairement laissés de
coté, cette discussion n'ayant pour but que d'ouvrir en quelque
sorte un débat, et certaines réponses seront données sans doute

par nos successeurs.
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I/ La fréquence de l'affection & Dakar est un fait facile

a démontrer : on trouve en effet .

I MOle Hyd. pour 391 grossesses
372 accouchements

soit : 0,25 % de grossesses mOlaires.

I MO0le Hyd. pour 19 grossesses avortées

Boit 1 5,25 % d'avortements moOlaires.

I Choriocarcinome pour 3.275 grossesses
3.115 accouchements

soit : 0,03 % des grossesses

I Choriocarcinome pour 159 avortements

soit : 0,65 % des avortements.

I Chorio C, pour 8 mdles hydatiformes
soit : 12 % de mOle HYd.

Pour mieux juger de ces chiffres, nous allons tout
d'abord rapporter ceux du recensement de population de 1970,
concernant en particulier le Cap-Vert, et obligemment prétés

par la Direction de la Statistique du Sénégal.

«.... La population du Cap-Vert recensée au ler juin 1970,

s'6ldve A 649.000 Hab., 1 regard du dernier recensement de 1560,
le taux de croissance de la population est.de 3,86 % pér ans,
(population de droit). Nous ajouterons a cela que le taux de
croissance des grossesses dans notre service est 6,2% par ans, et
gque le taux de croissance des MOles hydatiforme est de 26,2% par
an pehdant la mé@me période. Ces chiffres semblent déja éloquents
et A eux seuls cependant, nous allons briavement rappeler

quelqgues-un pris de par le monde.
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.... Ainsi en Afrique tout d4'abord :

Le seul chiffre que nous ayons retenu, est celui de la COte-d'Ivoire

qui ne concerne d'ailleurs qu'Abidjan et ses environs :
I MOle Hydatiforme pour 832 grossesses ; (129)

.... En Asie, au Philippines

I MOle Hydatiforme pour 126 Accouchements : (18)

«es. En Amérique du Nord

1 MOle Hydatiforme pour 613 grossesses au Mexique (95)

.... U. S. A,
I MOle Hydatiforme pour 1.000 a 2.000 grossesses (159)

.... En Europe

I mOle Hydatiforme pour 1.000 & 2.000 grossesses (86)

: { .
11 est certailn que:hombre de grossesses mOlaires est
élevé a Dakar, que les proportions relatives aux grossesses et
aux avortements en général sont en faveur d'un rapprochement

avec l'état de l'affection en Asie.

Nous pouwons affirmer gue ce nombre élevé, et surtout
cette croissance annuelle sont le reflet de plusieurs facteurs :
tout d'abord, la population elle-méme éroit a un taux de 3,86%
par an au niveau du Cap-Vert (population de droit), ce qui est
privilégié dans le Sénégal, dont le taux général, un des plus
bas du Tiers-Monde est de 1,93 % par an.

Le Cap-Vert ne contient pratiquement pas de strate
rurale de population, et de ce fait, son encadrement social et
sanitaire est relativement plus aisé a3 réaliser, d'ol une action
plus directe en matieére d'éducation de cette population qui par
ailleurs demeure la plus soumise & 1l'influence culturelle
européenne.. Cette évolution sociale a fait que la femme qui
accouche aura de moins en moins recours a la matronne ou la sage-
femme 3 domicile, mais viendra de plus en plus se confier aux

soins d'une formation sanitaire organisée, au sein de laquelle

elle se sentira en sécurité.
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C'est ainsi que notre maternité est de plus en plus
fréquentée, expligquant le taux de croissance des accouchements
dans le service, autour de 6,2% par an ; d'autant que, malgré
le nombre d'actes effectués, notre maternité école offre un

personnel apte 4 de rudesépreuves en particulier d'endurénce.

Le taux de croissance des MoOles Hydatiformes peut
s'expliquer en partie par le taux général,mais surtout par
1'4ducation des femmes et par un meilleur rendement des formations
sanitaires périphériques (Beaucoup de jeunes sages-femmes, sorties
de notre école, opérent dans ces formations, et sachant par
l'intérét que nous y portons, le risque des suites mOlaires, nous

adressent leurs cas pour surveillance).

Les femmes elles-mé&mes, jadis ne se seraient pas déplacées
pour un avortement,”sauf complication gfave ou évolution trainante,
attendant que la nature agisse, aidée généralement de la médecine
indigéne ; actuellement, leur prise de conscience du danger est
certaine,

....Enfin, il nous faut compter avec les découvertes de MOles
microscopiques a4 la suite d'examen systématique de produits
d'avortement apparemment banals. Tout ceci n'explique cependant

pas totalement l'accroissement de 26,2 % par an, mais nous y revien-

drons.

....En congsidérant 3 nouveau les chiffres extérieurs au Sénégal,
nous devons admettre que les plus bas correspondent aux pays
nantis, dits riches, dont le niveau social et sanitaire est admis
comme étant élevé ; les chiffres élevés correspondent aux pays
dits sous-développés, du Tiers-Monde, qu'il s'agisse du Mexique,

des autres pays d'AFrique ou d'ASIE.

Nous avons des raisons de croire que le chiffre d'Abidjan
est sous-estimé, gque nos propres chiffres ne sont aussi gu'un

relfet infidéle de la situation au Sénégal.
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Nous prétendons qu'il y a certainement autant de
mOlesthatiformeSen Afrique qu'en Asie, en géngral, surtout dans
nos zones de forte conscentration. urbaine comme le CAp-Vert
par exemple, ol l'on compte 1.800 habitants au Km2 alors que
la moyenne pour le Sénégal est de 15,8. On peut penser alors
que la haute fréquence de la mdle hydatiforme et de la maladie
trophoblastique en général est un tribut des pays pauvres et
sous-développés. L'Hygiéne inexistante, ou mal comprise, la
"malnutrition endémique" agravée par la forte densité& de population
tendrait A falre penser & une éticlogie infectieuse de l'affection
gui surviendrait alors sur une terrain aux réactions immunitaires

déficitaires suite aux carences multiples.

II/ Sur le plan diagnostic, il est certain que l'arsenal des
investigations s'est vu doté depuis peu, de moyens de plus en plus
précis et nombreux, dont guelgues-un semblent spécifiques selon

les auteurs.

Nous sommes loins du temps de la découverte des gonado-
trophines par ASCHEIM et ZONDEK, dont l'apport demeure capital.
Nous ne devons cependant pas perdre de vue que ce travail est
spécifiquement dakarois ; et s'il eut été plaisant et rassurant de
rapporter des travaux comportant des techniques de pointe, nous
avouons que le diagnostic de MOle Hydatiforme a Dakar est avant tout
une affaire de clinicien, avec toute l'expérience nécessaire et

les erreurs que cela comporte.

L'aspect clinigue ne peut en effet nous apporter qu'une
suspiscion, aussi forte soit elle, surtout aidée de l'habitude

en dehors évidemment de l'avortement mdlaire en cours.

. Les examens paracliniques cernent de plus en plus le
probléme qu'il d'agisse d'examens radiologiques avec sans
opaclification, d'examen ultrasoniques uni ou bidimentionnels donnant
des images ou des reliefs particuliers, qu'il s'agisse enfin
d'examensbiologiques ol actuellement les dosages des gonédotrophines
chorioniques cédent le pas aux examens immunologiques dont certains
semblent, nous l'avons dit spécifiques des tumeurs trophoblastiques.

(117
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Quaiqu'il en soit, ici comme ailleurs, dans bien des cas,

l'exameﬂ histologique wvient redresser un diagnostic erroné, ou
affirmer un diagnostic hésitant, d'autant que dans le cas particu-
lier de Dakar pour des raisons bien compréhensibles de rentabilité
la biologie si utile, (gquand il ne s'agit pas de recherches gérées
par quelgques laboratoires pharmaceutiques ou de crédits de
faculté) est souvent en retard sur la clinique et m&me sur

l*histologie. v

Le diagnostic de dégénérescence chorio-épithéliomateuse
chez une patiente connue et suivie, ne pose plus de probléme
qu'ailleurs, (sinon de temps) mais hormis ce cas, il s'agit le
plus souvent d'une découverte fortuite au éours d’'un examen clinique
(tableau de menace d'avortement le plus souvent), confirmé par les

examens paracliniques dont 1l'histologie.

En matiére d'histologie d'ailleurs, le diagnostic
n'est pas aisé, malgré la codification de NOVAK, car certains
auteurs pensent qﬁe le chorio-épithéliome peut coexister avec
des structures vésiculaires, ce qui serait un facteur favorable
dans 1'évolution, alors que NOVAK rejetté-ces cas pour les classer

dans le cadre du chorio-adénome destruens.

Ol est la limite en fait entre les différents états
de : placenta jeune, mOle hydatiforme, chorioadénome destruens,

choriocarcinome ?

Nous avons personnellement constaté 1l'évolution d'un
choriocarcinome authentique et mortel, coexistant avec une mOle

hydatiforme intra utérine (obs. n° 13)

III/ La surveillance des suites mOlaires et des tumeurs prophoblasti-;
gues en général fait apparaltre des problémes difficiles a

résoudre, et pour quelques années encore, il s'agit a la fois d'un
défaut de compréhension qui proceéde de 1l'existance d'une médecine
indigéne que 1l'individu s'imagine apte a le guérir, et de la

défience vis & vis de la médecine européenne (qui vient d'ailleurs)

dont les procédas sont parfois radicaux.
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A cela se mele un fatalisme certain dont les méfaits ne sont pas
des moindres.

.... Si 1'on ajoute le cofit des déplacements, les barriéres
sociales et linguistiques, on comprend qu'il est souvent difficile
et parfois impossible d'obtenir que nos malades viennent a des

dates précises pour surveillance, sans aucune pathologie apparente.

Nous demandons en effet & nos malades, passé le premier
mois, de venir consulter une fois par mois jusqu'au sixisme mois,
puis tous les deux mois jusqu'au douriéme mois, si tout est
normal. En cas d’anomalie constatée, i1 faut nous faut parfois
attendre le contr6le suivant pour pouveir retrouver la malade
et effectuer les vérifications. Enfin pour faciliter cette
surveillance, considérant les impératifs socie-familiaux déja
exposés, nous avons été forcés de préconiser une contraception

orale jusqu'au douzieéme mois.

Certes, nous goncevons gue cette surveillance de un an
est un minimum, mais il nous est impossible, mé&me en cas de
choriocareinome traité médicalement, de soustraire la femme a ses
obligations socio-familiales sous peine d'&tre rejetée par le
groupe comme inutile et nuisible ou de se créer des problémes

par la survenue d'une nouvelle épouse forcémment "concurente".

IV/ Problémes du chorio-é&pithéliome intra-utérin d4'emblée, du

chorioépithéliome primitif ; concept de Maladie trophoblastique.

- Nous ne voudrions pas nous étendre sur ces problémes, car

notre sujet demeure la m6le hydatiforme. Cependant, comme nous

avons eu a le constater une fois, nous pouvons nous trouver d'emblée
devant un chorio-épithémiome de localisation utérine, chez une

jeune femme n'ayant jamais eu de grossesse antérieure. Il est
d'ailleurs fréquent de ne pas retrouver d'antécédent mOlaire ni

mé&me d'avortement banal chez bon nombre de patientes atteintes

de choriocarcincme.

e/
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Certes tous ces cas de trophoblastomes possédent en
commun la notion d'origine possible & partir d'une fécondation

dont le produit a pu évoluer suivant ses potentialités dans le

milieu proposé.

Mais que dire des cas de choriocarcinomes primitifs 2
C'est & dire survenant sans aucune notion de fécondation et

a fortiori du choriocarcinome chez 1l'homme ?

- Selon la classification histologique de BRUK J. il n'agit alors
de tumeurs dysembryoplasiques, associant teratome malin a

tisau mature et immature, et choriocarcinome. Par exemple,

un choriocarcinome primitif de l'ovaire résulterait de la
séquestration plus ou moins précoce et A différents stades de

1l'embryogénésede cellules A potentialités multiples :

- Séquestration de tissu ovulaire extra-embryonnaire qui donnera

l'image trophoblastique secrétant de 1'hormone chorionique.

- Séquestration de tissus différenciés qui donneront le tératome
avec ses différents aspectsselon la maturité et la prédominance

des plages ecto, endo ou mésodermiques.

La séquestration précoce, l'intrication possible avec
le dysgerminime, expliquerait la ressemblance et d'identité du
choriocarcinome ovarien avec celui du testicule. La plus grande
fréquence des tumeurs testiculaires serait due au fait que les
éléments primitifs de la gonade dont la tumeur sera secondairement
issue, subissent une involution normale dans l'ovaire, alors qu'ils
persistent comme point de départ de la lignée séminale du testicule.g
Cette conception de l'histogénése des tumeurs et du choriocarcinome ’
de l'ovaire en particulier repose sur les examens anatomophatholo-
giques. D'ailleurs, les observations rapportées dans la littéra-
ture ne montrent pas l'image de choriocarcinome pur, mais une
juxtaposition d'images choriocarcinomateuses trés étanches, et
d'images dysembryoplasiques constituant des tératomes complexes

et toujours malins.
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En définitive, le choriocarcinome procede toujours
le tissu dysembryoplasique primitivement ou secondairement greffé.
Il n'a jamais été publié de MOle Hydatiforme "primitive", ou "en
dehors de toute grossesse". Cette remarque nous semble importante
dans le cadre de l'unicité nosologique des trophoblastomes.
L'existance de réactions immunitaires communes a la mOle et au
choriocarcinome et différentes d'avec le placenta normal, doit
nous amener & penser que la mOle hydatiforme n'est qu'une forme
potentislle de choriocarcinome que l'organisme cerne et réussit A
exclure de 1l'économie le plus souvent : mais la mOle hydatiforme

n'est pas une forme de passage obligatoire vers le choriocarcinome.

V/ Problémes du traitement des trophoblastemes.

Le traitement que nous proposons est discutable :

- il est certain qu'en pays nanti, avec une population avertie et
r8lativement disciplinée, ol de surcroit les problémes socio-
économique et religieux sont ap-lanis, le traitement du trophoblas-
tome pourra se faire en plusieurs étapes selon les données de

la surveillance des é&volutions.

A chaque étape son traitement "spécifique".

- En pays en voie de développement, handicapé de nombreux facteurs,
notre traitement, en particulier par sa chimiothérapie, peut

&tre contes té eu égard a son colit. A Juste raison, en considérant
1'intdret général, les responsables aussi bien du pays que des
organismes internationaux estiment que le traitement du cancer

est actuellement difficilement envisageable. Certains méme ne
veulent s'arréter gu'au terme de pfophylaxie et ignorer tout ce
qui‘a un but curatif. Il s'agit la d'un calcul 4'économiste ol

la déontologie médicale nous interdit de rentrer. IL ne nous appar-
tient pas de juger, d'autant que nous ne possédons pas 4d'élément

de valeu; 4 cette échelle.

RRYARE
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Cependant, c'est justement pour éviter l1l'évolution
maligne dont le coQt du traitement est si élevé gue nous proposons
sa prophylaxie par l'administration systématique de Méthotrexate,
ce qui par ailleurs réduirait la période et les moyens de

surveillance, tout en assurant l'avenir.

A titre indicatif, nous allons chiffrer succintement 1les
cotts des différents traitements proposés : nous renvoyons aux
annexes pour le détail.

.... CO0t du traitement d'un avortement molaire :
entre 20.000 et 30.000 FRS CFA.

.+s. CoQt du traitement d'un choriocarcinome en considérant une
.hospitalisation de un mois

entre 120.000 et 130.000 FRS CFA.

Par ailleurs parmi nos femmes traitées systématiquement
par méthotrexate (24), nous n"avons noté aucune dégénérescence
et plusieurs femmes ont accouché depuis.,

Ce traitement n'est évidemment pas dénué de tout danger,
mais a la dose préconisée de 20 mg/J pendant cing a huit jours,
il semble ne pas bousculer l'économie, tout en détruisant le
tissu trophoblastique résiduel. Ce traitement, par l'assurance
qu'il procure, pourra peut-&tre m&me permettre de supprimer la

pratique de la contraception orale.

Quoiqu'il en soit, ce traitement prophylactiqndu chorio-
carcinome est eertainement moins onéreux gue tous les soins
qui entourent une telle affection déclarée, méme sans chimiothérapie. .
Et nous n'avons pas la cruauté de fixer la rangon d'une vie
humaine.

-
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CONCLUSION

Nous n'avons pas eu la prétention dans cette thése
d'innover en matiére de mdole hydatiforme,de chorio-épithéliome,
en un mot de trophoblastome. Notre but, comme nous l'avons a
annoncé, a été d'essayer de faire le point sur cette maladie a
Dakar, conscient de 1l'importance qu'elle y révét déja de par
sa fréqguence élevée : I mOle hydatiforme pour 391 grossesses, de
par sOn accroissement annuel de 26,2 %, témoin d'une meilleure

structuration sanitaire, permettant un dépistage plus éfficace,

Ces chiffres ont été assez rappelés déja et nous avons
vu qu'ils placent Dakar dans une situation proche de l‘extréme—'
Orient, si l'on se réfare a AGOSTA et SISON ou CARTOU cités par
BRET, (18), QUI trouvent 1lgpourl40 & 100 grossesses. Il faut remar-
quer ici gque la moitié des avortements effectués dans l1'hopital,
le sont en clinique chirugicale, ol :l ne font que trés rarement
l'objet d'un contrtle histologie.

Sur le plan étio-pathogénigque, notre étude est reéelati-
vement pauvre, mais nous a permis d'une part de dégager guelques
caractéres propre au Sénégal relatifs a4 1l'atteinte des différentes
ethnies, d'autre part de confirmer les fréquences admises
généralement guant 4 1l'age et la parité, et d'envisager cette
maladie comme l1-apanage des 'pays pauvrdl, démunis et sous
développés". Les dosages de transaminases sériques SGOT et SGPT
ne nous ont pas permis de conclusion particuliére, la recherche de
1l'alpha-foetoprotéine est négative au cours de la maladie

trophoblastique.

’ ]
Notre enquéte personnelle$est interessée de plus
aux aspects cellulaires en microspie electronique, ainsi qu'aux
aspects chorioniques, mais en ce domaine, nous n'avons pas voulu

tirer de conclusions trop hatives d'une expérience trop courte.

cei/en
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Ce travail se poursuit, il fera l'objet de travaux et de théses
ultérieures. Sur le plan clinigue, cette affection est caracté-
risée par son polymorphisme ,et notre longue série nous a permis
d'atre confrontés a des formes absolument inhabituellessinon
extrémement rares : mOle récidivantes, tubaire, jumelle, chorio-
épithéliome annexel, chorio d'emblée.... Mais cette affection évolue
sur un terrain particulier, celui du noir africain, aux réactions
imprévisibles, souvent précaires. )

Sur le plan biologigue, nous ne ﬁouvons pas ignorer les
progrés des laboratoires de par le monde, mais les conditions
locales dont l'amélioration est loin de vrépondre aux besoins sans
cesse croissants, ne nous permettent pas l'utilisation de certaines
méthodes de diagnostic malgré leur rapidité, leur spécificité ;
elles sont trop onéreuses (un simple réactif de WIDE ET GENZEL
revient a 1.000 FRS CFA, alors qu‘'un test sur Bufc ne coQteque
105 FR8 CFA. NOUS sommes condamnés, pendant un temps mal défini
encore, & nous servir de réactions déja anciennes qui font sourire
certaing méme A Dakar, mais leur facilité d'exécution, et surtout
leur rentabilité en'font des réactions de tous les jours.

| Nous avons été ainsi amenés au cours d'une expérimentation
a situer notre UNITE BUFO dans le concert des unités internationales
de fagon a avoir une référence constante.
4,76 UNITE BUFO = 1 UNITE LAPINE
l UNITE BUFO = 1,6 UNITE IMMUNOLOGIQUE.

Sur le plan anatomo-clinigue, nous admettons ave¢ une
majorité d'auteurs que s'il est aisé de distinguer villosités
placentaires normales et villosités mOlaires aprés deux mois
de grossesse, la frontiére est souvent mal définie entre méle
hydatiforme, chorioadénome destruens, et chorio-épithéliome.
"Néus pouvons dire que l'étude des tumeurs d'origine trophoblas-
tique comporte encore des inconnues, tant pour le clinicien que

pour l'ana tomopathologiste". (126)
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Notre étude nous a permis par ailleurs de découvrir un
nombre concéquent de mOles microscopiques ; mais la moitié
sont effectuées dans le service de chirugie ol ils ne font pas
l'objet d'un examen histologique, sauf exception. Tous ceux
effectués a4 la maternité ne sont que dans une majorité soumis a

cet examen.

Enfin sur le plan thérapeutique, nous confirmons la

tendance générale du traitement de cette affection, qui est guidée
par son potentiel évolutif :

Au stade de grossesse mOlaire, l'attente passive ne
nous paralt pas de mise quand le diagnoétic est établi. Une seule
dérogation peut &tre représentée par la coexistance d'un foetus
vivant (encore qu'il faille en faire une question de prinecipe, car

ces foetus sont le plus souvent malformé s ou prématurés).

Le traitement consiste a4 évacuer 1l'utérus par un des
moyens décrits, utilisant la voie basse avant tout, réservant la
voie haute aux cas de nécessité, nous allions dire de desespoir
C'est aussi au stade de grossesse ou d'avortement mdlaire gu'il
faut porter le chorio-épithéliome probable, par le traitement
préventif que nous avons rapporté : Méthotrexate 20 mg intraveineux,
de préférence chaque jour, pendant 5 a 8 jours selon la sensibilité
du sujet. La voie intraveineuse nous a paru comme la méthode la
plus surement contrOlable, les comprimés en particulier pouvant

étre négligés aisément.

Ce traitement, bien conduit, en évitant certaines
erreures d'indication est d'une réelle inocuité ; nous n'avons
constaté aucune dégénérescence dans la série traitée, alors qu'il
faut déplorer 8 évolutions malignes par les autres. Certes, nous
n'avons pas encore un recule suffisant d'au moins 5 ans, mais nous
espérons bien que ce bilan provisoire sera confirmé par des

travaux ultérieurs.
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Quant au choriocarcinome lui-mé&me, son traitement, si l'on ne
veut pas &tre dégu, commande la chimiothérapie de préférence
mixte, associé ou non & la chirurgie suivant les indications

tenant en particulier a 1'age, la parité et le stade évolutif.

En fin si nous sommes optimisteé devant le pronostic
général des tumeurs trophoblastiques depuis l'avénement de la
chimiothérapie anticancereuse avec en particulier le méthotrexate,
il n'en reste pas moins que nos résultats dakarois sont encore
inguffisants. EN effet, la mortalité globale de la m&le hydatiforme
s'élave & 14,5% ol la moitié est imputable a 1'évolution maligne
et qui devrait donc disparattre par le traitement préventif., L'autre
moitié restera difficile a controler, car elle dépend & la fois
du mauvais état dans lequel arrivent trop souvent les malades, et
des conditions de travail. En matidre de pronostic propre des
évolutions choriocépithéliomateuses, il est ici effroyable pour
l'ensemble de la série, 85 % de mortalité globale aprés une

survie allant de 2 jours a 8 mois.

Nous devons cependant considérer deux périodes dans ce
pronostic, avant 1970 ol la chimiothérapie est timorée et la
mortalité est de 100 %/ Dépuis 1970 ol s'associent chimiothérapie
plus active et dépistage précoce : 70 % de mortalité.

Mais il semble gue ce pronostic doive nettement s'amé-
liorer avec le traitement systématique de toute mb6le hydatiforme
par la chimiothérapie tel que nous l'avons dit aprés d'autres
auteura. Certes, tout chorio-épithéliome ne procéde pas forcément
d'une grossesse mOlaire, du moins en apparence, et nous ne possédons
pas encore de ce fait l'arme absolue. Cependant,sans oublier les
derniéres découvertes immunologiques en matiére de cancer, si
nous pensons gque MOle Hydatiforme, chorioépithéliome ne sont que des
expressions d'une m&me maladie trophoblastique d‘'étiologie probable- .
ment univoque, dont la survenue et l'évolution est facilitée par
les conditions de la vie en milieu africain, un pronostic meilleur

ne peut surgir que de l'amélioration de ces conditions.
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Cette amélioration pourra provenir en partie de la solidarité
internationale, cela ne suffit pas et ne peut &tre une fin ;
cette amélioration devra &tre avant tout l'oeuvre d'un peuple
enfin conscient de ses responsabilités dans la construction de
son avenir et de son apport & l'oceuvre humaine dans la conquéte

de l'universalité.

! CHO ARC INOME
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Sang 10 flacons 10.000
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envers mes Maltres, je rendrai a leurs enfants

l'instruction que j'ai regue de leurs péres.

Que les hommes m'accordent leur estime
si je suis fidéle a mes promesses ! Que je s0is
couvert d'oppropre et méprisé de mes confréres si

j'y manque t
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En ma qualité de Censeur de tour,
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