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Les plaies chroniques sont un véritable problème de santé publique. Elles concernent 

environ 1 à 1.5% de la population des pays industrialisés et leur prévalence augmente avec le 

vieillissement de la population.[1] 

Elles sont fréquemment d'origine multifactorielle et les conséquences sur la qualité de vie 

sont dramatiques (douleurs chroniques, perte d'autonomie, isolement social, dépression 

contextuelle etc.), faisant de la plaie chronique un facteur de morbidité important. 

La prise en charge est complexe, longue, avec plusieurs chevaux de bataille, et nécessite 

l’installation d'un réseau de soin multidisciplinaire au centre duquel se situe le patient dont 

l'éducation thérapeutique est primordiale. 

Au cours des dernières décennies, les facteurs de croissance ont reçu une attention 

significative dans le domaine de la cicatrisation des plaies notamment le facteur de croissance 

épidermique (EGF). Isolé pour la première fois par Cohen à partir des glandes sous-maxillaires 

de souris, l'EGF facilite la régénération des cellules épidermiques et joue un rôle essentiel dans le 

processus de cicatrisation dermique. 

Les progrès de l’ingénierie médicale et de la génie génétique ont permis d’offrir l’EGF 

recombinant pour injection intra lésionnelle pour le pied diabétique dont plusieurs travaux ont 

montré son action salvatrice évitant l’amputation dans la majorité des cas. 

Récemment des études cliniques ont mis en évidence l’efficacité de l’EGF recombinant en 

intra lésionnel dans les plaies chroniques. 

Notre étude rejoint ces travaux peu nombreux, et consiste à : 

 Etudier les effets cliniques et thérapeutiques de l’administration intra lésionnelle du 

facteur de croissance recombinant dans les plaies chroniques. 

 Evaluer son efficacité objective dans les pertes de substances chroniques et les 

impasses cicatricielles. 
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I. DESCRIPTION ET LIEU DE L’ÉTUDE : 
 

Nous avons réalisé deux études complémentaires : Une étude rétrospective analytique sur 

une durée de 8 semaines entre janvier et avril 2019, qui nous a permis de recueillir les 

différentes données concernant l’utilisation de facteur de croissance recombinant injecté dans le 

traitement des plaies chroniques et une étude prospective analytique sur une durée de 8 

semaines allant de décembre 2021 jusqu’à janvier 2023 dont le but est d’évaluer le degré de 

cicatrisation à l’aide d’une tablette. 

Notre travail a été réalisé au service de chirurgie plastique du CHU Mohamed VI de 

Marrakech. 

 

II. POPULATION CIBLE : 

 

1. CRITÈRES D'INCLUSION 
 

Nous avions inclus dans notre étude les sujets répondants aux critères suivants : 

 Patient avec une plaie chronique (pas de cicatrisation > 6 mois) 

 Age ≥ 18 ans 

 Sexe= masculin et féminin 

 Taille de l’échantillon : 16 patients 

 

2. CRITÈRES D’EXCLUSION 
 

Nous avons exclu de notre étude : 

 Signe de cancer près du site d'injection. 

 Maladie maligne. 

 Maladie grave liée au diabète (coma diabétique ou acidocétose diabétique). 



Intérêt de facteur de croissance épidermique humain recombinant injecté en intra lésionnelle dans les plaies chroniques 

 

 

- 5 - 

 Problèmes cardiovasculaires aigus tels qu'une crise cardiaque aiguë, une infection 

thoracique grave, accident vasculaire cérébral aigu ou ischémie transitoire ou 

événements thromboemboliques au cours des deux derniers mois. 

 Insuffisance cardiaque grave ou un trouble grave du rythme cardiaque (atrio 

ventriculaire bloc, fibrillation auriculaire). 

 Antécédents d'insuffisance rénale. 

 Hypersensibilité au principe actif ou à l'un des autres constituants du produit 

 

III. MÉTHODE : 
 

Les données de 16 dossiers des patients ont été systématiquement recueillies au cours 

de la période d'étude et consignées sur une fiche d'exploitation. 

Nous avons procédé à une évaluation clinique de la perte de substance afin d'étudier son 

siège, ses dimensions et son état d'avancement dans le processus de cicatrisation. Une 

évaluation paraclinique a également été réalisée pour détecter d'éventuels signes d'infection à 

l'aide d'examens bactériologiques, après avoir éliminé toute dégénérescence maligne par un 

examen anatomopathologique. Les patients ont reçu du FCEHR (HEBERPROT-P ®), figure 1 à la 

dose de 75 μg, 2 fois par semaine pendant 8 semaines maximum. Lors de chaque séance, la 

plaie a été nettoyée avec du sérum salé puis le produit a été préparé en rajoutant 5cc de sérum 

salé. A l'aide d'une aiguille 27Ga, on injectait le produit à la périphérie de la plaie à des points 

équidistants puis en allant vers le centre pour assurer une meilleure répartition du produit. Un 

pansement simple à base de compresses humides recouvrait ensuite la lésion. Une surveillance 

clinique régulière de l'état local était assurée par l'équipe soignante ainsi que générale à la 

recherche de tout effet secondaire. Les effets secondaires locaux et systémiques du rhEGF ont 

été classés comme légers, modérés, sévères et très graves. 
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Figure 1 : Le matériel utilisé pour l’injection du facteur de croissance. 

 

Vidéo qui montre la technique de l’injection : 
 

Des photographies ont été systématiquement prises à chaque séance pour suivre de 

manière précise l'évolution des lésions. Une évaluation tridimensionnelle de la lésion a été 

réalisée à l'aide d'une tablette équipée de l'application EKARE. Figure 2 

EKare inSight® associe une application et une technologie de caméra pour transformer un 

appareil mobile, tel qu'un iPad ou un iPhone, en une plateforme de traitement des plaies 

indispensable, simple et facile à utiliser dans n'importe quel environnement de soins. 

Lors de la première utilisation d'inSight®, une image est prise par l'appareil photo et l'application 

s'ajustent automatiquement à des attributs tels que la luminosité et l'angle de prise de vue, afin 

de capturer avec précision les dimensions de la plaie et la couleur des tissus présents dans le lit 

de la plaie. L'appareil photo émet une alerte si la photo est prise de trop près ou de trop loin. Le 

périmètre de la plaie est automatiquement détecté et délimité pour une mesure rapide et 

précise. L'algorithme de l'application calcule ensuite les dimensions de la plaie, soit en 2D 

(largeur x longueur de la plaie) si l'on utilise un iPhone, soit en 2D ou 3D (largeur x longueur x 

profondeur de la plaie) si l'on utilise un iPad. 
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Lors de la photographie suivante de la plaie, l'image de l'évaluation précédente est 

affichée à l'écran pour aider l'utilisateur à capturer la plaie du même point de vue et améliorer la 

cohérence de l'utilisation. Habituellement, les types de tissus présents dans la plaie sont 

enregistrés lors de l'évaluation de la plaie en tant que mesure de l'évolution ou de la 

détérioration de la plaie. Il s'agit toutefois d'une mesure subjective, les cliniciens pouvant 

enregistrer différemment le pourcentage de types de tissus. 
 

 

Figure 2 : Figure qui montre le facteur de croissance recombinant « Heberprot-P®75 » utilisé 
dans notre étude [2] 
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Figure 3 : L'appareil mobile de mesure tridimensionnelle des plaies utilisé pour évaluer la 
cicatrisation des plaies chez nos patients. 

 

IV. Variables étudiées 
 

 Epidémiologique : Age, sexe, ATCD, niveau socioéconomique 

 Clinique : Type, localisation, dimensions, durée d’évolution, étiologies 

 Paraclinique : NFS, TP, urée, créat, étude anatomopathologique 

 Thérapeutique : Rythme et dose d’injections 

 Evolution : Pourcentage et vitesse de cicatrisation 

 

V. Considérations éthiques : 
 

Le recueil des données a été effectué avec respect de l’anonymat des patients et de la 

confidentialité de leurs informations. Un consentement libre et éclairé a été signé par chaque 

patient avant le début de l’investigation. Des explications ont été données à propos de l’intérêt 

de l’étude. 
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VI. Traitement des données : 
 

L’analyse des données a été réalisée à l’aide de l’outil bureautique (Microsoft 365 : Excel). 

Les résultats sont rapportés sous forme de graphiques et de tableaux. 

La saisie des textes et des données a été faite sur Microsoft Word. 

Enfin, nous avons réalisé une recherche bibliographique et nous avons comparé nos 

résultats avec les données de la littérature. 
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I. Données épidémiologiques : 
 

1. Age : 
 

Dans notre série : 

La moyenne d’âge de nos patients était de 48 ans, avec des extrêmes de 18 à 69 ans. La 

tranche d’âge prédominante était celle de plus de 40ans avec un pourcentage de 78%. 

 

 

Figure 4 : Répartition des patients de l’étude selon l’âge. 
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2. Sexe : 
 

La population étudiée comprenant 16 malades, dont 15 étaient de sexe masculin (soit 

94%) et 01 de sexe féminin (soit 6%). 

 

 

Figure 5 : Répartition des patients selon le sexe. 
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3. Antécédents : 
 

Dans notre série on retrouve 2 cas de diabète, 2 cas de tabagisme, et un cas d’HTA. 

 

 
Figure 6 : Répartition des patients selon les comorbidités. 

 

4. Niveau socio-économique : 
 

80% de nos malades avaient un bas niveau socio-économique. 
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II. Données cliniques : 
 

1. Types de lésion : 
 

 
Figure 7 : Répartition des patients selon le type de lésions. 

 

         

Figure 8 : Exemple des ulcères post traumatiques. 
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Figure 9 : photo d’une patiente présentant 
un mal plantaire. 

Figure 10 : Exemple d’un patient présentant 
une plaie chronique type « escarre » 

 

 

2. Durée de l’évolution : 
 

La durée d’évolution moyenne des lésions était de 5.5 ans avec des extrêmes allant de 6 

mois à 37 ans. 

 

3. Localisation de la lésion : 
 

Les lésions étaient situées avec prédominance au niveau du pied chez 9 de nos patients 

soit 56,2%. L’atteinte de la jambe a été retrouvée chez 4 patients soit 25% de l’ensemble de la 

population étudiée. 
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Figure 11 : Répartition des patients selon la localisation des lésions. 

 

4. Taille de la PDS : 
 

La taille moyenne de la perte de substance était de 16,9 cm2 avec des extrêmes allant de 

0,25 à 47,3 cm2. 

 

5. Les étiologies de la PDS : 
 

Les traumatismes étaient le mécanisme le plus retrouvé à 68,8%, suivi de diabète à 12,5%. 



Intérêt de facteur de croissance épidermique humain recombinant injecté en intra lésionnelle dans les plaies chroniques 

 

 

- 17 - 

 

Figure 12 : Répartition des patients selon les étiologies de la PDS. 

 

III. Données paracliniques : 
 

1. Biologique : 
 

Des examens biologiques ont été effectués sur nos patients et les résultats sont dans les 

limites normales. 

 

2. Anatomopathologique : 
 

Tous nos patients avaient subi une biopsie avant de participer à l'étude, et les résultats 

de l'analyse anatomopathologique ont confirmé l'absence de toute pathologie tumorale. 
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IV. PEC thérapeutique : 
 

Tous les patients ont reçu les injections de facteur de croissance recombinant humain 

FCEHR (HEBERPROT-P ®) à la dose de 75 μg, 2 fois par semaine pendant 8 semaines maximum. 

La durée moyenne de traitement est de 7 semaines ; 9 de nos patients soit 56% ont une 

durée de 8 semaines ; 6 semaines pour 5 patients soit 31% et chez 2 patients dont la durée était 

de 7 semaines. 
 

 

Figure 13 : répartition des patients selon la durée du traitement. 



Intérêt de facteur de croissance épidermique humain recombinant injecté en intra lésionnelle dans les plaies chroniques 

 

 

- 19 - 

V. Evolution : 
 

1. Vitesse de cicatrisation : 
 

Dans notre série, la vitesse moyenne de cicatrisation était 0.94 cm²/semaine. 

 

2. Pourcentage de cicatrisation : 
 

Dans notre série : 

 38% des cas ont eu une réduction très significative de la taille de PDS. 

 Une épidermisation a été obtenue chez 31% des cas. 

 19% des cas ont bénéficié d’une greffe, 6% d’un lambeau. 

 Un seul patient a eu un échec de cicatrisation avec augmentation de la taille de la 

plaie. 

 
Figure 14 : Répartition des patients selon le pourcentage de cicatrisation. 
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3. Complications au cours de traitement : 
 

Parmi la population étudiée, 60% des patients ont rapporté des douleurs au niveau du site 

d’injection et 25% des vertiges. 

Il n’y avait pas de surinfection au cours de traitement chez aucun de nos patients. 
 

 
Figure 15 : Répartition des patients selon les complications au cours de traitement. 

 

4. Coût global du traitement: 
 

Le produit de l’étude est disponible sous forme injectable de 75 µg par ampoule de 5 ml, 

commercialisé par le laboratoire BOTTU© à Casablanca au tarif de 8966,00 dirhams par 

ampoule, ce qui équivaut à un coût total de traitement de 2008384DH. 
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Photos des patients :  

 

      
 

Patient âgé de 50 ans, tabagique présentant une PDS post traumatique depuis 1 an, avec échec d’une première greffe. A) 
avant traitement, B) après 4 semaines de traitement on note la diminution de la taille de la PDS.                                                                                      

 

                                         
Patient âgé de 50 ans, tabagique présentant une PDS post traumatique depuis 1 an, avec échec d’une première greffe. C) 
intégration de la deuxième greffe de peau. 
 

           

Figure 17 : PDS post-AVP depuis 37 ans chez un patient âgé de 69 ans, diabétique. 
 

A : Avant le traitement.     
B : Réduction de la taille de la plaie après 8 semaines de traitement par le facteur de croissance épidermique. 
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Figure 18 : Pied diabétique avec mal perforant plantaire évoluant depuis 01 ans chez une 
patiente âgée de 56 ans 

A : Avant le traitement. 
B : Réduction de la taille de la plaie après 14 semaines de traitement. 
 

                                         

Figure 18 C : Pied diabétique avec mal perforant plantaire évoluant depuis  
01 ans, après 4 mois d’évolution. 

 

 

             
Figure 19 : PDS post traumatique chez un patient âgé de 29 ans sans 

ATCD évoluant depuis 5 ans 
 

A : avant le traitement, les dimensions initiales de la plaie : 
L x W x D:   4.6 x 8.7 x 0.4 cm³     Volume: 6 cm³ 
B : après 4 mois de traitement réduction de la taille de la plaie : 
L x W x D:   4.6 x 7.6 x 0.3 cm³   Volume: 2.8 cm³ 
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Figure 20 : PDS post traumatique chez un patient de 59ans sans ATCD particulier 
 

A : Avant le traitement, les dimensions initiales : L x W x D : 5.5 x 8.6 x 0cm³ ; Area : 26.5 cm² ; Volume : 0.3 cm³ 
B : Réduction de la taille de la PDS après 2 mois de traitement 
L x W x D: 4.6 x 5.2 x 0.2 cm³; Area: 14.8 cm²; Volume: 1.2 cm³ 
 

 

 

Figure 20 C : PDS post traumatique chez un patient de 59 ans après 5 mois d’évolution. 

L x W x D: 3.1 x 5.3 x 0.3 cm³      Area: 10.3 cm²    Volume: 1.6 cm³ 

 

               

Figure 21 : PDS post traumatique évoluant depuis 3mois chez un patient de 21 ans 
 

A : Avant le traitement 
B : Après 3 mois de traitement 
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C : Greffe tenu après 4 mois de traitement 

 

                

Figure 22 : Plaie chronique post traumatique chez un patient âgé de 57 ans 

A :  Avant le traitement, les dimensions initiales de la plaie :  L x W x D : 0.5 x 0.5 x 0 cm³ ;    Area : 0.3 cm² 
B : Après 6 semaines de traitement      L x W x D : 0.4 x 0.3 x 0 cm³ ; Area : 0.1 cm² 

 

                   

Figure 23 : Moignon d’amputation trans métatarsienne chez un patient de 63 ans diabétique 
 

A : Avant le traitement 
B : Après 4 semaines de traitement, réduction de la taille de la perte de substance. 
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Figure 24 : Patient de 32 ans présentant un moignon d’amputation avant le traitement et après 7 
semaines de traitement. Augmentation de la plaie 

 
A : Avant le traitement, les dimensions initiales sont : L x W x D : 7 x 5.7 x 0.8 cm³ ; Volume : 11.9 cm³ ; Surface : 29.6 
cm² 
B : Après 7 semaines de traitement, L x W x D :  8.2 x 7 x 8 cm³ ; Volume : 15.8 cm³ ; Surface : 38,6 cm² 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



Intérêt de facteur de croissance épidermique humain recombinant injecté en intra lésionnelle dans les plaies chroniques 

 

 

- 26 - 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

DISCUSSION  
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I.  RAPPELS : 
 

1. Histologie de la peau : 
 

La peau est l’enveloppe du corps ; elle est en continuité avec les muqueuses recouvrant 

les cavités naturelles de l’organisme. C’est le plus gros organe de l’être humain, représentant 

1/3 du poids de l’organisme et une surface de l’ordre de 2 m² chez un adulte [3]. 

Sur le plan anatomique, la peau est constituée de 2 parties principales : • la partie 

superficielle externe qui constitue l’épiderme, et une partie interne plus épaisse constituent le 

derme et l’hypoderme [4]. 

L’épiderme : 

L’épiderme est un épithélium de revêtement, stratifié, pavimenteux, orthokératosique, 

non vascularisé mais innervé. Il est constitué de quatre types cellulaires : les kératinocytes, les 

mélanocytes, les cellules de Langerhans, et les cellules de Merkel. Les kératinocytes représentent 

80 % des cellules de l’épiderme. Ils assurent trois grandes fonctions liées à des structures 

histologiquement individualisables : la cohésion de l’épiderme, grâce à leur cytosquelette et à 

leurs systèmes de jonction, la fonction de barrière entre les milieux intérieur et extérieur, et 

enfin, la protection contre les radiations lumineuses. Les 20 % de cellules des autres types sont 

dispersés entre les kératinocytes [5]. 

Ce sont ces kératinocytes de la couche basale qui sont principalement responsables de la 

réponse épidermique lors de la cicatrisation des plaies. Au fur et à mesure que les kératinocytes 

se répliquent, ils poussent les cellules plus anciennes vers la surface, et ces cellules perdent 

progressivement leur noyau et prennent une forme ovoïde plus aplatie. Cet épithélium stratifié 

kératinisé subit un renouvellement constant, se régénérant essentiellement entièrement tous les 

48 jours. Le stratum basal envoie des projections en forme de digitations qui s’interpénètrent 

avec des structures similaires remontant du derme.  Ce processus forme les crêtes de rete que 

l’on voit souvent en coupe transversale. Les plaies fraîchement cicatrisées, ainsi que les greffes 
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de peau, sont dépourvues de ces crêtes initialement, ce qui les rend sensibles aux traumatismes 

de cisaillement à un stade précoce [6]. 

 

Figure 25 : Constitution de l’épiderme. 
 

Le derme : 

Véritable charpente de la peau, il est constitué de cellules fixes qui sont les fibroblastes 

et de cellules mobiles qui sont les cellules sanguines. À ces cellules s’associent des fibres de 

collagène, d’élastine et de réticuline. La cohésion de l’ensemble est assurée par la substance 

fondamentale constituée essentiellement de mucopolysaccharides et parmi eux l’acide 

hyaluronique identifiée par le bleu de toluidine. Au sein du derme se trouvent les vaisseaux qui 

s’arrêtent à la couche basale de l’épiderme, ce dernier ne contenant pas de vaisseaux, ce qui est 

important à savoir [7]. 

Il s’organise en 2 couches : un derme superficiel ou papillaire et un derme réticulaire plus 

profond. 

En règle générale, toute lésion qui s’étend dans cette couche réticulaire plus profonde 

provoque invariablement des cicatrices et peut nécessiter une réparation par des greffes ou des 

lambeaux de pleine épaisseur pour assurer une cicatrisation correcte [6]. 
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L’hypoderme : 

Couche la plus profonde de la peau, elle constitue la graisse plus ou moins épaisse selon 

les individus, elle est contenue dans des lobules séparés les uns des autres par des fibres 

identiques à celles du derme, ces fibres assurant à la fois la nutrition et la tenue de l’hypoderme. 

Cette couche hypodermique a essentiellement une fonction d’amortisseur des chocs et de 

protection du froid par isolation. Les cellules souches dérivées des cellules adipeuses 

apparaissent une cible de plus en plus intéressante pour le traitement du vieillissement cutané 

mais aussi d’autres pathologies du fait notamment de la production de facteurs de croissance 

comme le Vascular Endothélial Growth Factor (VEGF), l’Insulin-Like Growth Factor (IGF), 

Hepatocyte Growth Factor (HGF), et le Transforming Growth Factor beta 1 (TGF-β1). Elles 

auraient notamment un effet antiradicalaire, stimulant de la synthèse et de la migration des 

fibroblastes [4]. 
 

 
Figure 26 : Figure montrant les structures de la peau. 
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1. 1 Les annexes de la peau : 

Ils ont un rôle fondamental dans la cicatrisation, ils permettent la reconstitution de 

l’épiderme lorsqu’il est détruit et que le derme est partiellement respecté. 

Elles regroupent des glandes cutanées et des phanères. 

Les glandes cutanées sont les glandes sudoripares eccrines, les glandes sudoripares 

apocrines et les glandes sébacées. Les phanères sont les poils (cheveux) et les ongles [4]. 

 

a. Les glandes cutanées : 

Les glandes sébacées sont annexées aux poils constituant ainsi le follicule pilosébacé. 

Les glandes sudorales eccrines sont toujours indépendantes des poils et s’ouvrent 

directement à la surface de la peau. En revanche, les glandes sudoripares apocrines sont 

annexées aux follicules pilosébacés dans certaines régions de l’organisme, notamment les plis 

axillaires, les plis inguinaux et les plis inter-fessiers. 

 

b. Les phanères : 

Le follicule pileux avec sa structure cylindrique constitue ́  de cinq couches cylindriques et 

concentriques de cellules épithéliales permet la croissance du poil. Ce dernier est une structure 

kératinisée propre aux mammifères. Cependant la couleur, la taille et la ré  partition des poils 

sont variables en fonction de la race, de l 'âge, du sexe et de la région du corps. Seules les 

paumes, les plantes et les dermo- muqueuses buccales et génitales en sont dépourvues. 

Chez l 'homme, les poils possèdent essentiellement une fonction tactile, esthétique et 

accessoirement un rôle de protection thermique. En plus des poils, les phanères renferment les 

ongles. Ces derniers représentent une annexe cutanée kératinisée, située a ̀  la partie supérieure 

des extrémités des doigts et des orteils. 

Ils jouent un rôle esthétique et sensitif du nombre des terminaisons qui y sont associées. 

Ils ont un rôle mécanique, de protection, de préhension et d'agression. 
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1. 2 Les fonctions de la peau : 

 

a. Maintien de la température corporelle : 

La peau constitue un élément essentiel dans la régulation de la température du corps. 

Ces mécanismes font appel a ̀  la microcirculation papillaire , au niveau de laquelle le sang se 

refroidit par échanges thermiques a ̀  travers l 'épiderme. Dans le cas contraire, ces capillaires 

subissent une constriction pour garder la température de l 'organisme. Cette dernière est 

conservée a ̀  l'aide de la couche graisseuse de l'hypoderme. 

 

b. Barrière de protection du milieu extérieur : 

La peau est une barrière physique qui protège les tissus et les organes des agressions 

extérieures. C’est une barrière efficace face aux micro-organismes. Elle évite également les 

pertes de fluide corporel et représente une membrane semi-perméable face au liquide extérieur. 

La peau protège aussi notre organisme des traumatismes mécaniques, des toxines chimiques, 

des UV, et des agents infectieux tels que les bactéries et les champignons. La peau est 

continuellement exposée aux bactéries, mais la structure des cellules de la couche cornée 

prévient la pénétration des bactéries. Enfin, c’est une protection contre les rayons du soleil, 

notamment grâce à sa pigmentation. 

 

c. Fonction sensorielle : 

La peau possède différents types de terminaisons nerveuses et de récepteurs qui confère 

à la peau le rôle d'organe du toucher. La peau permet ainsi à notre organisme d’avoir une 

sensibilité à la pression, à la chaleur et la douleur. 

 

d. Synthèse de substances essentielles à notre organisme : 

Les kératinocytes soumis aux UV participent à la synthèse de la vitamine D. 
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e. Fonction immunitaire : 

La peau, au moyen des cellules immunitaires, présente la première barrière de défense de 

l'organisme contre les microorganismes. 

 

f. Organe modulant « la thymique » : 

Les kératinocytes produisent des endorphines sous l’action des UV qui interviennent dans 

la régulation de la thymique de l’individu (syndromes dépressifs plus fréquents l’hiver). 

 

g. Organe de la relation sociale et de la communication.[4] 

 

2. La cicatrisation cutanée normale : Figure 29. 

 

2. 1 Mécanismes : 

La cicatrisation est un processus dynamique et interactif qui se met en place afin de 

combler la perte de tissu, permettant ainsi à la peau de retrouver son rôle barrière en impliquant 

des médiateurs solubles, des cellules sanguines, la matrice extracellulaire et des cellules 

parenchymateuses.[8] 

Le processus de cicatrisation débute dès l’agression qui détruit le revêtement cutané. 

Elle nécessite une circulation, une nutrition et un statut immunitaire corrects, ainsi que 

l'absence de forces mécaniques négatives. 

Le processus prend généralement de 3 à 14 jours et comporte trois phases : 

inflammation, prolifération et remodelage avec contraction de la plaie.[9] Ces 3 étapes se 

chevauchent dans le temps. 

 

a. Inflammation : Figure 27 

Les lésions tissulaires provoquent la rupture des vaisseaux sanguins et l'extravasation 

des constituants sanguins. Le caillot sanguin riche en fibrine et en fibronectine rétablit 

l'hémostase et fournit une matrice extracellulaire statique mais sécrètent également plusieurs 
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médiateurs de la cicatrisation, tels que le platelet-derivated growth factor (PDGF), le basic 

fibroblast growth factor (bFGF) et le transforming growth factor a et b (TGF a, b), qui attirent et 

activent les fibroblastes et les macrophages [78]. Ce sont ces cellules qui vont lutter contre 

l’infection et déterger la plaie par l’intermédiaire de leurs enzymes et de la production de 

radicaux libres. Ils s’infiltrent environ 48 heures après la blessure et restent jusqu’à la fin de la 

phase inflammatoire.[6] 

Un système immunitaire fonctionnel et un apport adéquat de facteurs de croissance sont 

nécessaires dans cette phase de la cicatrisation.[9] 

L'inflammation est une étape nécessaire du processus de cicatrisation, et l'inhibition de 

cette phase clé (par des médicaments anti-inflammatoires) peut entraîner une mauvaise 

cicatrisation. Cette phase de la cicatrisation est importante pour combattre l'infection. Si elle est 

perturbée ou prolongée (plus de 3 semaines), cette inflammation peut conduire à une plaie 

chronique, à une cicatrisation altérée et finalement à une cicatrisation plus importante. Une fois 

la plaie débridée, la phase de réparation ou de prolifération commence.[6] 

 

Figure 27 : Phase inflammatoire de la cicatrisation [10] 
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b. La prolifération : Figure 28 

La phase proliférative débute à la suite de la phase inflammatoire. Elle vise 

essentiellement à remplacer la matrice provisoire par un tissu de granulation (ou tissu de 

bourgeonnement d’une plaie). Ce dernier est composé d’une MEC néosynthétisée, contenant 

essentiellement du collagène de type III, de capillaires sanguins et de différentes cellules 

appelées à s’activer. 

L’angiogenèse qui se développe dans ce tissu de granulation est nécessaire à l’apport 

d’oxygène et de nutriments aux nombreuses cellules présentes. Les monocytes se différencient 

en macrophages afin de permettre l’élimination des débris et la sécrétion de nombreux facteurs.  

Les fibroblastes s’activent en myofibroblastes, acteurs essentiels du processus de cicatrisation, 

qui permettent notamment de rapprocher les berges de la plaie grâce à leur capacité contractile. 

Ce sont également ces myofibroblastes qui sécréteront une nouvelle MEC qui participera au 

remplacement dans l’urgence du tissu détruit. Dans cette transformation des fibroblastes en 

myofibroblastes, le TGF-β1 joue un rôle très important. 

Les lymphocytes B présents s’activent en plasmocytes et acquièrent ainsi la capacité à 

sécréter des immunoglobulines. 

Au-dessus du tissu de granulation, un néo derme se forme progressivement et initie le 

processus de ré épithélialisation. En effet, les kératinocytes souches présents au niveau des 

berges de la plaie se multiplient et migrent entre le caillot et le tissu de granulation. Ensuite, les 

kératinocytes se différencient et deviennent matures afin de réformer progressivement un 

épithélium stratifié.[5] 
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Figure 28 : Phase de prolifération de la cicatrisation [10] 

 

c. Remodelage tissulaire : 

Il s’agit de la dernière phase durant laquelle les cellules présentes remodèlent la matrice 

extracellulaire. Elle débute dès que la plaie est épithélialisée. Des mécanismes complexes 

d’intéractions cellulaires et moléculaires sont à nouveau mis en jeu pour stimuler la 

différenciation épidermique (pour rétablir la fonction barrière), et réduire de façon majeure la 

cellularité par apoptose des cellules endothéliales et des myofibroblastes. 

Les myofibroblastes participent activement à cette phase en contractant leurs 

microfilaments qui sont liés à la matrice extracellulaire par des intégrines. 

Ils créent ainsi des contractions matricielles locales, des raccourcissements et des amas 

dans le réseau de collagène adjacent. De nouveaux composants sont alors sécrétés pour 

stabiliser le réseau et augmenter la densité et l’organisation de la matrice extra cellulaire. Ces 

étapes sont répétées plusieurs fois jusqu’à ce que la cicatrice soit formée et stabilisée.[11] 

Toute aberration dans cette phase peut entraîner une cicatrisation excessive ou une plaie 

chronique.[12] 
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Figure 29 : Un schéma qui résume les étapes de la cicatrisation. [13] 

 
 

2. 2 Principaux acteurs de la cicatrisation : 

 

a. ACTEURS CELLULAIRES : 

Les acteurs cellulaires sont nombreux et leurs activités, multiples. Ils sont néanmoins 

indispensables à la cicatrisation d’un tissu lésé. 

On distingue : 
 

 Les plaquettes : 

Ce sont elles qui donnent le coup d’envoi du processus de cicatrisation. Responsables de 

l’hémostase primaire, elles sont impliquées dans les deux grands phénomènes de coagulation et 

de cicatrisation. Elles sont remplies de vésicules sécrétoires qui, en libérant leur contenu sur le 

site de la lésion, vont déclencher les phénomènes ultérieurs. Il s’agit notamment de : 

 L’adénosine diphosphate (ADP), adénosine triphosphate (ATP), Ca2+ et sérotonine 

(responsables du recrutement d’autres plaquettes et de l'adhérence au collagène.) 

 Les facteurs de coagulation induisant la formation du caillot, les enzymes lysosomiales 

(hydrolases, protéases, élastase, collagénase, etc.) 
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 Les facteurs de croissance, en particulier le facteur de croissance dérivé des plaquettes 

“Platelet Derived Growth Factor” (PDGF) ainsi que les facteurs de transformation 

“Transforming Growth Factor” (TGF-alpha et TGF-beta) qui attirent des monocytes et des 

fibroblastes et stimulent leur prolifération et leurs activités de synthèse.[14] 
 

 Les neutrophiles : 

Ils sont responsables de la détersion et de la lutte antibactérienne non spécifique grâce à 

leurs propriétés de phagocytose, de sécrétion de radicaux libres oxygénés et leurs enzymes 

lysosomiales. Ils viennent à la plaie dès la 6ème heure par chimiotactisme (pic à j2 puis 

décroissance rapide) puis par diapédèse. [14] 
 

 Les macrophages : 

Ils jouent un rôle dans la réponse immunitaire spécifique (présentation de l’antigène aux 

lymphocytes) et vont agir pendant la phase détersive-inflammatoire. Ils agissent aussi dans la 

phase proliférative car ils sécrètent de nombreux facteurs de croissance. Ils apparaissent peu de 

temps après les neutrophiles (J3 à J5), attirés par de nombreux facteurs chimiotactiques. Ils 

participent donc activement à la détersion et à la lutte antibactérienne par synthèse de protéase 

et de monoxyde d’azote (NO). Au-delà de J3 à J4, ils vont également participer à la stimulation 

du fibroblaste, et donc indirectement à la production de collagène et à l’angiogenèse.[14] 
 

 Les lymphocytes : 

Ils ont un rôle dans la lutte antibactérienne spécifique. Ils n’ont pas de rôle sécrétoire 

propre mais activent d’autres cellules comme les macrophages par l'intermédiaire de la 

production des cytokines. Ils induisent l’expression de molécules d’adhésion à la surface des 

cellules favorisant les interactions de cellule à cellule et entre les cellules et la matrice 

extracellulaire. Ils sécrètent notamment des lymphokines influençant les macrophages et les 

fibroblastes. Ils sont détectables dès J1 et persistent jusqu’au 4ème mois.[14] 
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 Les mastocytes : 

Ils sont également impliqués dans la formation du néo-collagène et augmentent la 

perméabilité vasculaire et l’angiogenèse. Ils agissent essentiellement par l'intermédiaire de trois 

agents : héparine, histamine, et le facteur de nécrose tumorale. Ils jouent sur la différenciation 

des myofibroblastes.[11] 
 

 Les cellules endothéliales : 

La néo angiogenèse est sous l’influence régulatrice de multiples substances : des facteurs 

de croissance mais aussi de certains composants de la matrice extracellulaire, (par leur capacité 

de stockage et de potentialisation des facteurs de croissance, par l'induction de cascades de 

signalisation par le biais des intégrines) soulignant le rôle majeur de l'environnement dans lequel 

évoluent les cellules. Par ailleurs, cette néo angiogenèse va assurer les besoins métaboliques des 

fibroblastes.[11] 
 

 Les fibroblastes et les myofibroblastes : 

Les fibroblastes sont les principales cellules du derme et les principales cellules 

responsables de la synthèse des éléments constitutifs de la matrice extracellulaire. Leur rôle est 

fondamental en termes de réparation tissulaire et de remodelage dermique. Dans une plaie, ils 

sont présents dès J2, attirés par divers chemoattractants. Ils se lient à la matrice (rôle important 

des intégrines), y progressent grâce aux enzymes protéolytiques et prolifèrent.  Vers le 8eme 

jour, 50% des fibroblastes vont acquérir des propriétés contractiles et se différencier en 

myofibroblastes qui se multiplient et augmentent, ainsi la densité cellulaire dans le tissu de 

granulation.[11] 
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 Les kératinocytes et les cellules souches épidermiques : 

Activés, ils changent de morphologie pour assurer leur fonction d'épithélialisation à partir 

des berges des plaies ou des réservoirs de cellules souches épidermiques. Leur migration est 

régulée par certains composants de la matrice extracellulaire, ainsi, la présence de fibronectine 

induit la migration et la présence de laminine (jonction dermo- épidermique) est responsable de 

l'arrêt de la migration et du passage à la phase de prolifération et de différenciation des 

kératinocytes.[11] 
 

 Les cytokines : 

Les cytokines sont de petites molécules, glycoprotéiques qui vont servir d'informateurs 

pour les interactions cellulaires. Elles agissent en cascade sur des modes variés : paracrines, 

autocrines.  Les facteurs de croissance sont produits par différentes cellules essentiellement 

polynucléaires neutrophiles, macrophages et fibroblastes. Ils exercent, sur le site de   

cicatrisation, en cascade eux aussi et avec induction réciproque. Divers effets biologiques : 

chemoattraction, activation, inhibition : angiogenèse, prolifération. Acquisition de nouvelles 

propriétés, mise en apoptose.[11] 

 

b. MATRICE EXTRACELLULAIRE ET ENZYMES DE DEGRADATION : 

La matrice extracellulaire est constituée de macromolécules protéiques de structure 

noyées dans un gel de polysaccharides. Ces macromolécules de structure sont : Ie collagène, la 

fibrine, l'élastine et l'acide hyaluronique. Elles ont pour fonction de structurer et de favoriser son 

hydratation. Les protéoglycanes sont organisés en réseau réticulé croisant les fibres de 

collagène. La matrice extracellulaire comporte également des molécules comme par exemple, la 

fibronectine ou la tenascine qui favorisent ; durant les processus de cicatrisation, le 

chimiotactisme, Ie support cellulaire et enfin l'opsonisation des débris.  Cette matrice 

extracellulaire, contrairement à ce qui est souvent admis : n'est pas inerte. Elle participe à part 

entière aux interactions cellulaires avec des fonctions de chemoattraction. De plus, elle facilite la 

migration et régule l'activité cellulaire. Son remodelage dépend de processus de synthèse, en 
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particulier par les fibroblastes : mais également de processus de dégradation mettant en jeu des 

protéinases matricielles et des inhibiteurs tissulaires de ces enzymes. Ce sont des acteurs 

importants du processus cicatriciel.[15] 

 

3. Plaies aigues et Plaies chroniques : 

 

3. 1 Plaies aigues 

Ce sont des plaies qui cicatrisent dans un délai d’évolution normal, généralement en 3 

semaines, en l’absence de facteur local ou général pouvant retarder la cicatrisation. 

Elles ont une origine : • intentionnelle lors de gestes chirurgicaux : cicatrices, sinus 

pilonidaux opérés, greffes, prises de greffe. 

• involontaire lors d’un contexte traumatique comme les brûlures, les gelures, les 

morsures ou les dermabrasions profondes.[16] 

Une plaie aiguë survient généralement chez une personne normale et en bonne santé. Les 

plaies aiguës cicatrisent selon une séquence de réparation normale et ordonnée tel que décrit 

précédemment.[17] 

Selon le type de plaie, la cicatrisation se produit par l'un des trois processus suivants : 

primaire, secondaire ou tertiaire, souvent appelé primaire retardée.  La cicatrisation par intention 

primaire a lieu dans la plupart des plaies chirurgicales dont les bords de la peau ont été 

suffisamment rapprochés. Ces plaies sont généralement propres et guérissent rapidement. La 

cicatrice définitive dépendra en fin de compte du type de peau du patient, de la direction de la 

cicatrice par rapport aux lignes de tension minimales, et si la plaie d'origine a été réparée sous 

tension ou non. La manipulation traumatisante des tissus pendant la réparation a également un 

effet négatif sur la qualité de la cicatrice qui en résulte.[18] 

Les plaies de grande taille avec une perte de tissu importante subissent une cicatrisation 

par intention secondaire. De telles plaies sont souvent rencontrées à la suite d'un traumatisme 

massif, d'une ablation chirurgicale de grosses tumeurs ou de brûlures profondes. Un type de 
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cicatrisation primaire tertiaire ou plus précisément retardée peut être induit par la reconstruction 

précoce de ces plaies par des greffes de peau. Si ce n'est pas le cas, l'échec de la guérison dans 

un délai d'un mois entraînera un état subaigu qui peut tout aussi bien se transformer en état 

chronique.[18] 

 

3. 2 Plaies chroniques 

 

a. Physiopathologie : Figure 30 

Une plaie chronique est une plaie qui a échoué à un processus ordonné de cicatrisation et 

ce, en temps opportun pour produire une intégrité anatomique et fonctionnelle dans un délai de 

3 mois ou qui a franchi le processus de cicatrisation sans établir un résultat anatomique et 

fonctionnel [19]. 

Ce retard de cicatrisation peut être secondaire à des problèmes vasculaires (artériel et/ou 

veineux), une stase chronique, des défauts d’oxygénation (ischémie), un état de malnutrition ou 

dénutrition. [20] 

Elle peut être diagnostiquée plus précisément par la présence de niveaux élevés de 

cellules inflammatoires chroniques, y compris des cellules polymorphonucléaires, des 

macrophages et des lymphocytes, une ECM défectueuse de la plaie et un échec de 

l'épithélialisation. 

Dans le cas d'une plaie chronique, la progression séquentielle d'une phase à l'autre est 

interrompue, et le processus est long et incomplet, avec une absence de restauration de la 

fonction ou de l'intégrité.[21] 

Les plaies chroniques partagent certaines caractéristiques communes, notamment une 

inflammation chronique qui est caractérisée par une augmentation des niveaux de cytokines 

pro-inflammatoires telles que l'IL-1β, l'IL-6 et le TNF-α [22], et qui persiste pendant une période 

prolongée, conduisant à des niveaux élevés de protéases. Dans les plaies aiguës, les protéases 

sont étroitement régulées par leurs inhibiteurs. 
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Dans les plaies chroniques, les taux de protéase dépassent ceux de leurs inhibiteurs 

respectifs, entraînant la destruction de la MEC et la dégradation des facteurs de croissance et de 

leurs récepteurs. La destruction protéolytique de l’ECM empêche non seulement la plaie 

d'avancer dans la phase proliférative, mais attire également plus de cellules inflammatoires, 

amplifiant ainsi le cycle inflammatoire.[23] 

Les plaies chroniques sont caractérisées par des populations de cellules sénescentes 

ayant des capacités prolifératives et sécrétoires altérées, ce qui les rend insensibles aux signaux 

typiques de cicatrisation.[23] 

Les plaies chroniques offrent un environnement favorable à la croissance des bactéries, 

des champignons et des virus, ce qui peut entraîner des infections récurrentes. Les biofilms 

microbiens sont également fréquents dans les plaies chroniques, ce qui rend les bactéries plus 

résistantes aux traitements antimicrobiens conventionnels.[24] 
 

 

Figure 30 : L'illustration comparative de la cicatrisation des plaies normales et chroniques.[25] 
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Classification des plaies chroniques : 

Les plaies chroniques ont des étiologies diverses. Plus de 90% de toutes les plaies 

chroniques se répartissent en quatre catégories : ulcères artériels, veineux, de pression, et 

ulcères diabétiques [24]. 
 

1. Les ulcères veineux : 

Les ulcères veineux sont le type de plaie chronique le plus courant. Ils sont généralement 

peu profonds et situés sur la face médiane supra malléolaire du membre inférieur. 

Il peut y avoir des signes classiques d'hypertension veineuse, notamment un œdème, une 

coloration à l'hémosidérine et une lipodermatosclérose. 

Le bilan doit comprendre une évaluation de l'état artériel avec l'indice cheville-brachiale 

(ABI) et la palpation des pouls pour exclure une maladie mixte artérielle et veineuse et pour 

assurer une perfusion adéquate avant la compression. Si nécessaire, un bilan plus approfondi 

avec une échographie doppler veineuse avec reflux et/ou une échographie duplex artérielle 

aidera à poser le diagnostic.[26] 
 

2. Les ulcères artériels : 

Les ulcères artériels sont généralement situés sur les extrémités distales et peuvent être 

profonds, avec un tendon ou un os exposé. 

Comme pour les ulcères veineux, le bilan initial doit comprendre la mesure de l'ABI et la 

palpation des pouls. Un ABI inférieur à 0,8 peut être le signe d'une maladie artérielle, et un ABI 

supérieur à 1,2 correspond à des vaisseaux non compressibles. Dans les deux cas, il faut 

procéder à une évaluation vasculaire plus poussée, qui peut inclure une échographie 

Doppler/duplex artérielle, des pressions segmentaires des membres, l'enregistrement du volume 

du pouls, une pression de perfusion cutanée ou une oxymétrie transcutanée.[27] 
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3. Les ulcères diabétiques : 

Les ulcères du pied diabétique sont une complication courante et potentiellement grave 

du diabète sucré. Ils résultent d'une combinaison de facteurs, notamment la neuropathie, la 

maladie artérielle périphérique et les déformations structurelles du pied. Les patients 

diabétiques sont également plus susceptibles de développer des maladies athérosclérotiques en 

raison de leur diabète. Les ulcères sont souvent situés sur les orteils ou la plante du pied, ont un 

aspect caractéristique et peuvent exposer des structures profondes telles que des tendons et des 

os. 

Le diagnostic des ulcères du pied diabétique implique une évaluation de la neuropathie, 

de la maladie artérielle périphérique et de l'ABI (indice de pression systolique cheville-bras). Les 

patients diabétiques peuvent avoir des artères calcifiées et non compressibles, ce qui peut 

rendre l'ABI moins fiable. Dans ces cas, l'indice brachial des orteils peut être un test plus précis 

car les artères des orteils sont rarement calcifiées. 

Il est important de diagnostiquer et de traiter rapidement les ulcères du pied diabétique 

pour éviter les complications graves telles que l'amputation. Les options de traitement peuvent 

inclure la réduction de la pression sur la zone affectée, le traitement de l'infection et la gestion 

de la neuropathie sous-jacente. Les soins de suivi et la prévention des récidives sont également 

essentiels pour éviter les complications à long terme.[24] 
 

4. Les ulcères de pression : 

Les escarres constituent les plaies chroniques les plus fréquentes dans la population 

âgée, avant les plaies trophiques vasculaires, les plaies traumatiques et tumorales [28]. 

L'escarre est définie par le groupe consultatif européen sur les escarres comme une zone 

de lésions localisées de la peau et des tissus sous-jacents causées par la pression, le 

cisaillement ou la friction, ou une combinaison de ces facteurs. Les escarres sont causées par 

une rupture locale des tissus mous à la suite d'une compression entre une proéminence osseuse 

et une surface externe. 

Les quatre principaux facteurs impliqués sont la pression d'interface, le cisaillement, le 

frottement et l'humidité.[29] 
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Tableau I : Classification des plaies chroniques.[24] 
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b. Prise en charge 

Le soin des plaies chroniques est devenu de plus en plus important compte tenu de leur 

incidence élevée et la présence de comorbidité. 

La prise en compte des caractéristiques physiopathologiques des plaies chroniques est 

essentielle pour établir un plan de traitement efficace. Ces traitements peuvent inclure des 

interventions pour réduire l'inflammation, éliminer les biofilms microbiens, stimuler la 

cicatrisation et éliminer les cellules sénescentes. Les approches peuvent inclure des traitements 

topiques, des antibiotiques, des agents de nettoyage de plaies et des interventions chirurgicales 

en fonction de la gravité de la plaie.[24] 

La prise en charge implique généralement une approche multidisciplinaire dont : 

 

b. 1 Evaluation : 

La première étape de la prise en charge de la plaie doit être une évaluation 

approfondie de la plaie et du patient pour déterminer la cause sous-jacente, le stade de la 

plaie et les facteurs de risque. 

 

b. 2 Traitement de la cause sous-jacente : 

Identifier et traiter la cause sous-jacente de la plaie est crucial. Par exemple, dans le cas 

des ulcères veineux ou artériels, la gestion des problèmes circulatoires est essentielle. 

 

b. 3 Gestion de la plaie : 
 

 Débridement: 

Le débridement joue un rôle essentiel dans la cicatrisation des plaies, car le tissu 

nécrotique dévitalisé fournit un foyer d’infection, empêche la ré épithélialisation, prolonge la 

phase inflammatoire et obstrue mécaniquement la contraction de la surface de la plaie.  Ceci 

peut être réalisé par des mécanismes chirurgicaux ou autolytiques/enzymatiques. 
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Le moment et la fréquence optimaux du débridement chirurgical sont susceptibles de 

varier considérablement en fonction du type de plaie traitée, mais il existe un consensus général 

sur le fait que le débridement chirurgical est un élément important du soin des plaies. 

Le débridement autolytique fait référence à l'auto-activation d'enzymes endogènes 

impliquées dans la dégradation de la fibrine générée dans un environnement de plaie humide et 

observée avec certains types de pansements. [30] 

Des études ont montré que l'application d'un débridement agressif peut doubler les 

chances de cicatrisation des plaies chroniques. Un débridement cohérent à des intervalles d'une 

semaine ou moins peut également entraîner une cicatrisation plus rapide et un taux de 

cicatrisation global de 70,8 %.[31] 
 

 Pansements: 

Les pansements sont des dispositifs médicaux utilisés pour couvrir, protéger et favoriser 

la cicatrisation des plaies. Le but d’un pansement est d’assurer un milieu favorable pour la 

cicatrisation : apport d’humidité, pouvoir absorbant plus ou moins important, propriétés 

fibrinolytiques, actions sur le biofilm etc. Ils doivent répondre à un objectif précis à chaque stade 

d’évolution de la plaie, ces stades suivent les phases de la cicatrisation ; détersion, granulation 

et épidermisation.[1] 

Le choix du pansement doit être adapté à chaque patient et à chaque plaie, en fonction 

de l'histoire clinique du patient, de la cause de la plaie et de l'état de la plaie elle-même. Le 

choix doit également prendre en compte les objectifs du traitement, tels que la promotion de la 

cicatrisation de la plaie et la prévention des complications telles que l'infection. 

La forme choisie doit correspondre à la zone où il est appliqué pour faciliter l’équilibre de 

l’humidité et prévenir l’infection. La réévaluation régulière du choix de pansement doit se faire 

en même temps que l’évaluation régulière de la plaie. [32] 

De nombreuses familles de pansements existent : hydrocolloïdes, hydrogels, 

hydrocellulaires, à base alginates, gras-interfaces hydrofibres. [33] 
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Les pansements gras comprennent du coton, des bandages naturels ou synthétiques et 

des gazes. Contrairement aux formulations pharmaceutiques topiques, ces pansements sont 

secs et ne fournissent pas un environnement de plaie humide. Ils peuvent être utilisés comme 

pansements primaires ou secondaires, ou faire partie d’un composite de plusieurs pansements, 

chacun remplissant une fonction spécifique.[34] 

Les pansements modernes ont été développés comme une amélioration par rapport aux 

pansements gras décrits ci-dessus. Leur caractéristique essentielle est de conserver et de créer 

un environnement humide autour de la plaie pour faciliter la cicatrisation. Ils sont principalement 

classés en fonction des matériaux à partir desquels ils sont produits : les hydrocolloïdes, les 

alginates et les hydrogels, et se présentent généralement sous forme de gels, de films minces et 

de feuilles de mousse. 

Les pansements contenant des médicaments peuvent améliorer le taux de cicatrisation, 

tout en éliminant certains des facteurs qui peuvent nuire à la cicatrisation des plaies. Les 

hydrogels, les hydrocolloïdes, les mousses, les films et les plaquettes peuvent être utilisés pour 

délivrer une variété de composés tels que des antimicrobiens, des agents anti-inflammatoires, 

des analgésiques, des facteurs de croissance (GF), des protéines et des suppléments directement 

sur le site de la plaie, augmentant ainsi l’efficacité de la thérapie. Différentes classes 

d’antibiotiques ont été utilisées dans les pansements pour l’administration aux sites de plaies 

[34]. Les médicaments incorporés jouent un rôle actif dans le processus de cicatrisation, soit 

directement, soit indirectement en tant qu’agents nettoyants ou débridant pour l’élimination des 

tissus nécrotiques, antimicrobiens qui préviennent ou traitent l’infection ou agents de croissance 

(facteurs) pour aider à la régénération des tissus.[35] 

Les pansements intégrants des agents naturels comme le gel d’aloe Vera qui est un 

mélange extrêmement compliqué de produits naturels, son activité biologique est 

principalement attribuée aux polysaccharides et aux glycoprotéines présents dans la pulpe des 

feuilles. L’acemannan, le principal polysaccharide présent dans le gel d’aloe Vera, semble jouer 

un rôle important dans le processus de cicatrisation des plaies en inhibant la croissance 
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bactérienne et en stimulant l’activité des macrophages. Par ailleurs, l’activité antiseptique et 

antimicrobienne est également liée à la présence d’agents antiseptiques naturels qui ont une 

activité inhibitrice contre les champignons, les bactéries et les virus.[35] 

Le miel a montré une efficacité cicatrisante dans une large gamme de plaies, y compris 

les brûlures, les ulcères diabétiques, les ulcères de pression et les ulcères de jambe. Les 

propriétés antimicrobiennes du miel sont attribuées à l’action cumulative de la teneur élevée en 

sucre, de l’acidité (3 à 4,5), à certains composés antibactériens comme les flavonoïdes (la 

pinocembrine), des enzymes (glucose oxydase) ou les médiateurs d’acides phénoliques 

(syringate de méthyle). Les pansements à base de miel sont disponibles dans diverses 

préparations commerciales telles que les tulles, les gazes, les alginates et les hydrogels.[35] 
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Tableau II : Les différents types de pansements et leurs applications [36] 

 
 

 La greffe cutanée, les lambeaux et les substituts cutanés: 

Il existe différents types de greffe cutanée ; peau mince, demi épaisse et totale. Le but est 

de recouvrir la plaie à des fins de cicatrisation et d’antalgie. La zone receveuse doit être propice, 

à savoir : fond propre, absence d’infection ou de suintement trop important, bien vascularisée. 

[20] 

Dans la plaie chronique, le terrain receveur peut poser un problème à la prise de la 

greffe. La préparation du tissu de granulation doit être complète. Il faut donc tout mettre en 
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œuvre pour préparer le terrain par des actions locales, mais également la correction des 

comorbidités générales.[37] 

Il est possible de réaliser des greffes de membrane amniotique humaine ayant des 

propriétés cicatrisantes, anti-inflammatoires et antibactériennes. Cette pratique est courante en 

ophtalmologie. Les résultats sont prometteurs selon les études. Il existe également des 

pansements faits de placenta complet déshydraté. Les études ont montré la supériorité de ce 

pansement par rapports aux pansements classiques.[1] 

A côté de la greffe cutanée on trouve les lambeaux ; moyens tissulaires vascularisés et 

qui peuvent être locaux, régionaux ou à distance. Dans l’arsenal de couverture et de 

reconstruction des plaies chroniques, l’utilisation des lambeaux libres reste minoritaire dans 

certaines équipes en raison d’une propension supposée à l’échec, justifiée par l’état local ou 

l’existence de facteurs de risque ayant participé à l’échec initial de traitement de la plaie.[38] 

Les substituts cutanés sont utilisés depuis longtemps dans les greffes (principalement à 

partir de sources autologues) soit pour des défauts chirurgicaux importants, soit pour des 

brûlures nécessitant le remplacement d'une grande surface de tissu, les progrès dans ce 

domaine ont permis le développement de nouveaux substituts cutanés bioprothétiques. Ces 

matériaux sont généralement constitués d'une substance d'origine biologique combinée à un 

matériau permettant sa mise en place sur une plaie.[39] 

A titre d’exemple, Apligraf® est formé d’une matrice de collagène dans laquelle sont 

implantés des fibroblastes. Cette matrice dermique est recouverte de kératinocytes qui vont, en 

culture d’interface air-liquide, reconstituer un épiderme. L’ensemble est proche de la structure 

d’une greffe de peau mince et ce matériel se manipule comme une greffe. La différence 

essentielle entre une greffe de peau mince et le produit Apligraf® est que ce dernier n’est pas un 

produit autologue. Ainsi, après mise en place dans la plaie, il va agir comme un pansement 

biologique en libérant des facteurs de croissance, mais il ne pourra s’intégrer à la plaie comme 

une greffe autologue [40]. Une large étude multicentrique effectuée aux Etats-Unis et au Canada 

a montré que l’association d’Apligraf® et d’une contention élastique augmentait 
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significativement la cicatrisation d’ulcères des membres inférieurs évoluant depuis plus d’un an 

par rapport au groupe contrôle.[41] 

 

b. 4 Contrôle de l’infection : 

Les plaies fournissent souvent un environnement favorable pour la colonisation des 

micro-organismes. Le diagnostic d’infection de la plaie repose principalement sur la 

clinique.[42] 

Une plaie infectée peut donner une odeur désagréable et retarder la synthèse du 

collagène, la phase inflammatoire est également prolongée en présence de microbes et la 

migration épidermique est inhibée, ce qui entraîne d’autres dommages aux tissus [43], et 

interrompt le processus normal de cicatrisation. Dès que le diagnostic est établi, des 

prélèvements microbiologiques sont réalisés et une antibiothérapie probabiliste doit être 

débutée sans délai en raison du risque d’une évolution rapidement défavorable [44] 

En l’absence de suspicion clinique d’infection de plaie, il n’y a pas d’indication à la 

réalisation de prélèvements locaux ou à une quelconque antibiothérapie. En cas de signes 

septiques évidents, généraux (fièvre, frissons) ou locaux (écoulement purulent, inflammation 

extensive), l’initiation d’une antibiothérapie probabiliste est indiquée après la réalisation de 

prélèvements locaux de qualité et d’hémocultures en cas de signes généraux. Elle sera ensuite 

secondairement adaptée aux résultats des prélèvements et à l’antibiogramme.[42] 

Celle-ci sera débutée par voie IV sans attendre les résultats bactériologiques avec un 

traitement empirique actif sur les germes potentiellement en cause. La durée d’antibiothérapie 

généralement recommandée est de 10 à 14 jours. Les infections des plaies chroniques sont 

souvent polymorphes, Staphylococcus aureus et les anaérobies étant les agents pathogènes les 

plus courants.[9] 

Des propositions d’antibiothérapie de première ligne, le plus souvent probabiliste, sont 

données dans le tableau suivant. Tableau III. 
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Tableau III : Choix de l’antibiothérapie empirique selon IDSA [7] 

 

 

b. 5 Prise en charge de la douleur : 

Une douleur non résolue a un effet négatif sur la cicatrisation d’une plaie et affecte la 

qualité de vie. Une évaluation précise et quotidienne de celle-ci doit être faite. De nombreuses 

échelles d'intensité de la douleur sont à disposition des soignants (visuelle, numérique, verbale). 

La composante douloureuse est multiple associant douleur nociceptive ou neuropathique, 

anxiété du soin et souffrance émotionnelle liée à la maladie chronique. La prise en charge de la 

douleur devra prendre en compte ces différents aspects. Elle repose sur une stratégie 

médicamenteuse variée, sur des soins locaux adaptés avec différents outils antalgiques et une 

prise en charge psychologique. En pratique, il faut présumer que toutes les plaies sont 



Intérêt de facteur de croissance épidermique humain recombinant injecté en intra lésionnelle dans les plaies chroniques 

 

 

- 54 - 

douloureuses. Les plaies peuvent devenir de plus en plus douloureuses avec le temps. La peau 

péri-lésionnelle peut également devenir sensible.[45] 

 

b. 6 Promotion de la cicatrisation : 
 

 Facteur de croissance: 

Une plaie chronique contient de nombreuses perturbations des facteurs de croissance et 

des cytokines, notamment une diminution des niveaux de facteur de croissance épidermique 

(EGF), de facteur de croissance des fibroblastes (FGF), de facteur de croissance transformant β 

(TGF-β), de PDGF et de facteur de croissance endothélial vasculaire (VEGF) [68]. Plusieurs études 

ont démontré que leur utilisation améliore tous les aspects de la réparation tissulaire. [46] 
 

 Thérapie hyperbare: 

Les plaies chroniques se caractérisent par un mauvais apport en oxygène, entraînant une 

oxygénation insuffisante des tissus affectés. Le traitement adjuvant par oxygénothérapie 

hyperbare (OHB) peut augmenter l'oxygénation des tissus favorisant la cicatrisation des plaies 

qui ne répondent pas aux soins cliniques habituels. L'augmentation de la pression partielle de 

l'oxygène contribue à couvrir les besoins énergétiques nécessaires au processus de guérison et 

réduit l'incidence des infections. De plus, l’augmentation de l’oxygène conduit à la production 

d’espèces réactives à activité hormétique, agissant sur les voies de signalisation qui modulent la 

synthèse des médiateurs de l’inflammation, des antioxydants et des facteurs de croissance 

pouvant contribuer au processus de guérison.[47] 
 

 Thérapie des plaies par pression négative : 

Le NPT consiste à maintenir la surface de la plaie à une pression inférieure à la pression 

atmosphérique ambiante au moyen d'un pansement spécialement conçu fixé à un dispositif de 

dépressurisation ainsi qu'un système de drainage des exsudats. Il a été démontré que le NPT est 

bénéfique pour augmenter le flux sanguin, grâce au feedback résultant de la diminution de la 

pression d'oxygène, de l'angiogenèse et de la réduction de la surface de la plaie. [48] 
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 Cellules souches: 

Les cellules souches ont développé un intérêt croissant dans le domaine de la 

cicatrisation des plaies chroniques. Leur potentiel régénératif et leur capacité à se différencier en 

divers types cellulaires en font des candidats prometteurs pour améliorer le processus de 

cicatrisation. 
 

 Autres: 

En complément de ces méthodes de traitement, on retrouve des approches physiques 

telles que la thérapie au laser, la thérapie par champs électriques, les ultrasons et les ondes de 

choc. Ces thérapies visent à favoriser la croissance cellulaire, la régénération tissulaire et à 

réduire l'inflammation Ces approches physiques peuvent être combinées avec d'autres méthodes 

de traitement mentionnées précédemment, comme l'utilisation de pansements spécialisés, les 

soins de la plaie, ainsi que des interventions chirurgicales Le choix des méthodes dépend de la 

nature spécifique de la plaie chronique et des besoins du patient. 

 

b. 7 Soins nutritionnels : 

La dénutrition est un facteur favorisant et ou la conséquence d’un retard de la 

cicatrisation pouvant engendrer un cercle vicieux. 

Les facteurs métaboliques et nutritionnels ont une place importante car ils interviennent 

dans la réaction inflammatoire, la prolifération cellulaire et la synthèse protéique. Lors du 

processus de cicatrisation, les dépenses énergétiques augmentent par conséquence et les 

réserves nutritionnelles sont mobilisées. L’intensité de ce processus est proportionnelle à la 

sévérité de la lésion pouvant ainsi induire ou aggraver un état de malnutrition ou dénutrition. Il 

est ainsi important de faire un dépistage nutritionnel. [20] 

 

b. 8 Education du patient : 

L’évolution vers une prise de décision partagée en matière de soins des plaies est ce que 

recherchent les patients. La sensibilisation et l'implication des patients dans la gestion des plaies 

sont essentielles pour garantir des résultats de guérison réussis. 
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II. FACTEUR DE CROISSANCE : 
 

1. ORIGINE : 
 

Le facteur de croissance épidermique (EGF) est un polypeptide de 53 acides aminés, 

figure 30.  Isolé pour la première fois par Cohen en 1962 à partir des glandes sous-maxillaires 

de souris [49]. Sur la base de la maturation et de la croissance histologiquement apparentes de 

l'épiderme dans les tissus de souris traités, le facteur a été appelé facteur de croissance 

épidermique.[50] 

De nombreux facteurs de croissance sont impliqués dans les processus de cicatrisation 

normale des plaies notamment le facteur de croissance épidermique (EGF), facteur de croissance 

dérivés des plaquettes (PDGF), facteur de croissance insuline-ressemblant (IGF I et II) et le 

facteur de croissance transformant (TGF-β, TGF-α). Les facteurs de croissance ont donc été 

proposés comme agents thérapeutiques pour favoriser la réparation des plaies en accélérant les 

différentes phases de cicatrisation y compris l’angiogenèse, la production des enzymes, et la 

migration cellulaire [21]. 
 

 

Figure 31 : la séquence d'acides aminés de l'EGF [51] 
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L’EGF est sécrété par les plaquettes, les macrophages et les fibroblastes [52]. Il stimule la 

prolifération des fibroblastes, des kératinocytes et des cellules endothéliales vasculaires qui 

contribuent à la cicatrisation. Son mécanisme d’action repose sur l’interaction avec des 

récepteurs spécifiques (EGFR) à activité tyrosine kinase [53]. La présence de ces récepteurs a été 

rapportée dans la majorité des tissus humains avec une abondance relative dans la peau [54]. 

L’EGF se lie à son récepteur (EGFR), qui est une protéine transmembranaire tyrosine 

kinase présente dans tout l'épiderme, bien que sa présence membranaire soit plus importante 

dans la couche basale, ce qui entraîne la dimérisation du récepteur, son autophosphorylation et 

la phosphorylation de la tyrosine des protéines en aval. L'activation de l'EGFR joue un rôle 

important dans la réépithélialisation en augmentant la prolifération des kératinocytes et la 

migration cellulaire. Des études expérimentales in vitro ont montré que dans les plaies 

chroniques, l'EGFR (récepteur) a été trouvé dans le cytoplasme des kératinocytes au lieu de la 

membrane. D'autres études in vitro démontrent une dégradation substantielle de l'EGF exogène 

et de l'EGFR réversible avec l'ajout d'inhibiteurs de la métalloprotéinase (MMP) dans les ulcères 

chroniques. Ceci suggère que l'EGF est sensible à l'environnement protéolytique présent dans 

ces plaies   et la mauvaise localisation du récepteur peuvent participer à la diminution de 

l’épithélialisation chez les patients atteints de plaies chroniques [55]. 

 

2. SYNTHESE : 
 

La recombinaison génétique a permet de fournir le facteur de croissance épidermique 

humain recombinant actif (rhEGF, hétérologue, bio identique) purifié à des concentrations 

précises et stables ce qui permet à la recherche translationnelle d'évaluer le rhEGF en tant que 

principe actif pour déterminer les effets, les possibilités, les indications et l'innocuité dans les 

lésions cutanées  initialement le pied diabétique et récemment les plaies chroniques comme les 

blessures post-traumatiques, les plaies chirurgicales, les ulcères vasculaires ,les escarres, la 

médecine régénérative.[56] 
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Le facteur de croissance recombinant « Heberprot-P » est un nouveau médicament, 

unique en son genre et destiné à traiter les ulcères diabétiques du pied (UDP) initialement, 

produit par le centre d'ingénierie génétique et de biotechnologie (CIGB) de La Havane, à Cuba 

[57]. 

Depuis avril 2007, le médicament a été introduit dans le cadre des médicaments de base 

de Cuba après avoir été approuvé par la Commission nationale de formulation des médicaments. 

Depuis lors, une stratégie d'extension du médicament a été mise en place sous l'égide du 

système national de santé publique, dont l'une des principales étapes est la surveillance précoce 

afin de déterminer son efficacité et sa sécurité dans la pratique clinique quotidienne [57]. 

Le facteur de croissance recombinant « Heberprot-P » a également été enregistré dans 

autres pays notamment les États-Unis, Europe, Japon, Canada, Australie, Hong Kong, Singapour, 

Corée du Sud, Afrique du Sud, Russie, Chine, Inde, Indonésie, Ukraine, Mexique, Malaisie, et 

Argentine, permettant le traitement de plus de 100 000 patients. Les demandes 

d’enregistrement et d’approbation de mise en marché sont en cours dans d’autres pays tels que 

le Brésil, la Russie, la Chine, l’Afrique du Sud et les États arabes du golfe Persique. 

Au Maroc, le facteur de croissance recombinant « HEBERPROT-P ® » a obtenu 

l'Autorisation de mise sur le marché en 2017, uniquement pour le traitement du pied diabétique. 

Il est commercialisé par le laboratoire BOTTU© à Casablanca sous forme injectable de 75 µg par 

ampoule de 5 ml, au prix de 8966.00 dirhams [57], et il n'est pas remboursé par aucune 

mutuelle. 
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3. Domaines d’utilisation : 
 

L'EGF a jusqu'à présent été utilisé dans plusieurs situations cliniques. 
 

- La cicatrisation des plaies chroniques : 

Partant du principe que le rhEGF peut améliorer la cicatrisation des plaies chroniques à la 

suite d’infiltrations locales répétées, divers essais cliniques utilisant le facteur de croissance 

recombinant « Heberprot-P » chez des patients atteints d’UFD ont été menés, démontrant la 

sécurité et l’efficacité. L’infiltration de l’EGF a augmenté et accéléré la cicatrisation des plaies de 

mauvais pronostic vers une réponse rapide et soutenue. Plus de 80% de granulation a été 

obtenue globalement avec le facteur de croissance recombinant « HeberprotP », contre moins de 

60% avec les soins standard seuls. Parmi les patients traités par le facteur de croissance 

recombinant « Heberprot-P » à 75 μg, trois fois par semaine jusqu’à granulation complète (ou 

pendant 8 semaines) en association avec les soins standard,77% ont guéri ; tandis que seulement 

56% ont guéri avec des injections de placebo et des soins standard [58]. 

L'application locale d'EGF a été testée sur des ulcères diabétiques et veineux, des 

ulcérations consécutives à une radiothérapie, des brûlures et des sites de cicatrisation de 

greffons cutanés. En outre, son administration sous forme de lavement ou de formulation orale 

s'est récemment avérée efficace pour la guérison de la colite ou des ulcères duodénaux. [59] 

Plusieurs essais cliniques ont évalué cette efficacité avec différentes formes 

pharmacologiques d’EGF et à concentrations diverses. L’application topique sous forme de 

crème a été utilisée par Brown, et par Tsang. Viswanathan et Pendsey ont testé l’application du 

gel à base d’EGF 150mg /g (REGEN-D™ 150). La forme spray d’EGF de 0.005% a été évaluée par 

Hong dans une étude prospective ouverte croisée à coré. A Cuba Berlanga Acosta et Fernández-

Montequín ont évalué l’injection intra-lésionnelle d’EGF dans la plaie. 

Vous trouverez ci-dessous un tableau qui résume ces différentes études et le mode 

d’administration de l’EGF. 
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Figure 32 : les différentes méthodologies des études d’administration d’EGF et leur mode 
d’administration [59] 

 

BROWN et al ont mené un essai clinique prospectif, randomisé et en double aveugle en 

utilisant des sites donneurs de greffes de peau, Un site donneur de chaque patient a été traité 

topiquement avec une crème à base de sulfadiazine d'argent, et un autre a été traité avec une 

crème à base de sulfadiazine d'argent contenant un facteur de croissance épidermique (10 ug 

par millilitre) [60]. 

Une autre étude réalisée par Tsang et al, a étudié l’application de crème contenant 0,04% 

d’EGF chez des patients diabétiques répartis en trois groupes. Le groupe 1 a été traité avec 

0,04% hEGF avec crème Actovegin, le groupe 2 avec 0,02% hEGF plus Actovegin et le groupe 3 

(témoin) avec Actovegin 5% crème seul. Les taux de cicatrisation étaient 95,30% pour le groupe 1 

traité par 0,04% l’EGF, tandis que le groupe 2 traité par 0,02% a présenté un taux de cicatrisation 

de 57,14%, et pour le groupe témoin 42,10% était le taux de cicatrisation [61]. 
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L’application du facteur de croissance sous forme de gel EGF Regen-150 a été testé par 

Viswanathan, 78% des patients du groupe traité par le gel EGF ont cicatrisé, alors que seulement 

52% des patients ont signalé une guérison complète dans le groupe témoin [62]. 

Pour la forme spray, une étude croisée prospective à l’essai ouvert, réalisée par HONG et 

al, a montré que 76% des patients atteints d’ulcère du pied diabétique grade II ou III défini par 

Wagner, ont eu une guérison complète suite à l’application topique de l’EGF avec pansements 

hydrocolloïdes tandis que le taux de cicatrisation du groupe témoin traité par des pansements 

standards est 58% [45]. 

86% (25/29) des patients présentant des plaies chroniques profondes stades IV de 

Wagner traités avec 25ug EGF ont montré une granulation productive de 71.1% au cours d’une 

période hospitalière moyenne de 66.5 jours dans l’étude de Berlanga Acosta [63]. 

Dans l’essai randomisé, en double aveugle et multicenter de Fernández Montequín et al, 

la guérison complète des plaies chroniques à 5 semaines a été obtenue chez 73,9% et 50,0% des 

patients traités avec 75 et 25 μg d’EGF (citoprot) en 3 fois par semaine pendant 8 semaines, 

respectivement. Ces résultats ont été vérifiés par une extension de l’étude chez 3 groupes de 

patients diabétiques présentant de plaies stade III ou VI de classification de Wagner, qui ont 

bénéficié plus du pansement standard une injection au sein de la plaie 3 fois par semaine de 

75ug et 25ug d'EGF respectivement de groupe 1 et groupe 2 et une injection d'un placebo chez 

le 3ème groupe. La cicatrisation des plaies est survenue chez 77,4 % (41/53), 52,1 % (25/48) et 

56,2 % (27/48) des patients traités par 75 μg EGF, 25 μg EGF et placebo, respectivement, tandis 

que le délai avant la fermeture de l’ulcère était significativement plus court dans le groupe 75 μg 

(3 semaines) [59]. 

Caussa a étudié cette application topique sur une série des patients présentant des plaies 

chroniques : ulcères, plaies chirurgicales et traumatiques. Le traitement topique rhEGF a montré 

son efficacité dans tous les cas. 
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Le domaine esthétique : 

Le rhEGF a également été étudié dans des applications esthétiques. En raison du 

vieillissement cellulaire, la quantité d'EGF présente dans la peau diminue ainsi que les activateurs 

cellulaires qui stimulent la production de collagène et d'élastines, entraînant une perte 

d'élasticité et de fermeté.[64] 

L'EGF a une capacité mitogénique sur une grande variété de cellules épithéliales et de 

fibroblastes. Il a été démontré qu'il stimule la division des kératinocytes in vitro et la 

régénération épidermique in vivo [16], favorise la migration et la contractilité des fibroblastes 

âgés et augmente la synthèse d'acide hyaluronique et de collagène. Par conséquent, il possède 

un potentiel de régénérateur du vieillissement cutané ; des cosméceutiques avec rhEGF qui 

préviennent ou améliorent les rhumes et hydratent la peau sans effets secondaires significatifs 

sont en cours de formulation.[25] 

L’étude de PAMELA a évalué l'efficacité du facteur de croissance topique sous forme de 

gel contenant un mélange biosynthétique de facteur de croissance épidermique, de facteur de 

croissance des fibroblastes, de facteur de croissance hépatocytaire et de facteur de croissance de 

type insuline, après un traitement par microneedling sur huit patientes âgées de 35 à 60 ans 

présentant des photo dommages légers à modérés, un relâchement cutané, des ridules et des 

rides sur le visage.[10] 

Sept des huit patients ont montré une amélioration de la texture, des ridules et des rides, 

en particulier dans la région périorbitaire. L'application de facteurs de croissance topiques après 

le microneedling peut être utile pour réduire les signes visuels du photo vieillissement du visage 

en améliorant la texture de la peau et en minimisant l'apparence des rides et ridules.[10] 

L'EGF topique peut améliorer l'apparence des cicatrices d'acné atrophiques selon l’étude 

de R. SEIDEL réalisée sur neuf sujets. Les sujets ont suivi un schéma thérapeutique standardisé, 

comprenant l'application deux fois par jour de sérum EGF sur les zones cicatricielles pendant 12 

semaines. Les progrès du sujet ont été évalués au départ et à intervalles de 4 semaines (par 

photographie clinique, évaluation globale de l'investigateur (IGA), grade Goodman et auto-
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évaluation du patient. Les photographies avant et après ont également été évaluées par un 

enquêteur aveugle. La différence est statistiquement significative. Lors de l'auto-évaluation 

finale, tous les patients sauf un ont signalé une amélioration « bonne » à « excellente » de leurs 

cicatrices par rapport à la valeur initiale. 75 % des patients ayant reçu des traitements alternatifs 

au cours des années précédentes ont signalé que le sérum EGF était plus efficace.[13] 

Une autre étude menée par SEIDEL sur dix-huit patients volontaires, hommes et femmes, 

présentant des poches sous les yeux. Les sujets ont appliqué du sérum EGF sur la zone infra-

orbitaire deux fois par jour pendant 12 semaines. À chaque visite, les sujets ont été évalués à 

l'aide de photographies cliniques et d'une auto-évaluation écrite. À la fin de l'essai, tous les 

sujets, sauf deux, ont signalé une amélioration lors de la visite finale. L'amélioration a été 

quantifiée comme étant de 76 à 100 % par deux sujets, de 50 à 75 % par trois sujets et de 25 à 

49 % par neuf sujets. Onze sujets ont classé leurs poches sous les yeux comme étant plus 

légères à la fin de l'essai qu'à la première visite. Sept sujets ont déclaré une plus grande 

satisfaction quant à l’apparence générale de leur visage. Les résultats prouvent que l'EGF topique 

peut réduire l'apparence des poches sous les yeux.[51] 

Les preuves sont claires quant au succès et l’efficacité du rhEGF dans le domaine 

esthétique ; Cependant, des essais cliniques plus contrôlés, randomisés et de suivi à long terme 

sont nécessaires pour préciser la dose et le protocole thérapeutique afin de garantir son 

efficacité. 
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III. ANALYSE ET DISCUSSION DES RESULTATS DE L’ETUDE : 
 

1. Epidémiologie : 

 

1. 1 Age : 

Les patients adultes plus âgés sont les plus à risque. Les modifications et la détérioration 

des fonctionnalités de la peau commencent très tôt, dès l’âge adulte. Elles dépendent de facteurs 

intrinsèques, dont des facteurs génétiques, les instabilités ou les polymorphismes génomiques, 

mais aussi des différences hormonales liées au sexe. [65] 

La moyenne d’âge dans notre série était 47.15 « Tableau IV ». Les résultats de la série de 

Brown [26] sont les plus proches de notre étude. Selon la série de Omer arda [52] la Moyenne 

d’âge était de 61,7 ans. Fernandez-Montequin [22] rapporte dans son étude que l’âge moyen 

des patients est 56,2 ans. La moyenne d’âge des patients est différente selon les séries et variait 

entre 46 et 61,7. Il est difficile d’évaluer avec précision la prévalence des plaies chroniques en 

raison des disparités dans les études de la littérature. [66] 

Dans l’ensemble, il existe des différences globales en matière de cicatrisation des plaies 

entre les individus jeunes et âgés. Un examen des changements liés à l'âge dans la capacité de 

guérison démontre que chaque phase de guérison subit des changements caractéristiques liés à 

l'âge, notamment une agrégation plaquettaire accrue, une sécrétion accrue de médiateurs 

inflammatoires, une infiltration retardée des macrophages et des lymphocytes, une altération de 

la fonction des macrophages, une diminution de la sécrétion des facteurs de croissance, un 

retard de la réépithélialisation, un retard de l'angiogenèse et du dépôt de collagène, une 

réduction du renouvellement et du remodelage du collagène et une diminution de la résistance 

de la plaie.[67] 
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Tableau IV : Représentation de la moyenne d’âge des patients étudiés selon la littérature. 

ETUDE NOMBRE DES PATIENTS MOYENNE D’AGE 

Omer arda et al [68] 33 61,7 

Fernández-Montequín et al [22] 149 56,2 

Viswanathan [62] 50 56 

Brown [60] 12 46 

Notre étude 16 47.15 

 

1. 2 Sexe : 

Omer arda et al [68] rapporte que le sexe masculin représente 73% contre 27% pour le 

sexe féminin. Pareillement, l’étude réalisée par Brown [60] montre que, indépendamment de 

l’âge, le sexe masculin représente 91% contre 9% pour le sexe féminin. Une prédominance 

masculine est constatée chez nous avec (94%) qui pourrait être expliqué par l’exposition des 

hommes plus que les femmes aux accidents de travail et de la voie publique ainsi qu’aux 

facteurs de risque cardiovasculaires ce qui rendrait la cicatrisation des plaies plus difficile. 

D’autres études ont démontré le rôle des hormones sexuelles dans les déficits de 

cicatrisation liés à l’âge. Par rapport aux femmes âgées, il a été démontré que les hommes âgés 

ont un retard dans la cicatrisation des plaies aiguës. Une explication partielle de cela est que les 

œstrogènes féminins (estrone et 17β-estradiol), les androgènes masculins (testostérone et 5α-

dihydrotestostérone, DHT) et leur précurseur stéroïde, la déhydroépiandrostérone (DHEA), 

semblent avoir des effets significatifs sur le processus de cicatrisation. Les différences 

d'expression génétique entre les blessures des hommes âgés et des jeunes humains sont 

presque exclusivement régulées par les œstrogènes. Ces derniers affectent la cicatrisation des 

plaies en régulant divers gènes associés à la régénération, à la production de matrice, à 

l'inhibition de la protéase, à la fonction épidermique et aux gènes principalement associés à 

l'inflammation. En outre, les œstrogènes peuvent améliorer significativement la déficience de 

cicatrisation liée à l'âge chez les hommes et les femmes, tandis que les androgènes auraient un 

rôle négatif sur la cicatrisation cutanée. [69] 
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Ceci est d'une importance clinique primordiale à la fois en termes de coût financier et 

de souffrance humaine, car de nombreuses plaies chroniques telles que les ulcères veineux, 

les escarres et les brûlures affligent la population âgée, dont les femmes ménopausées 

constituent la majorité. [70] 
 

Le tableau ci-dessous affiche les différentes sex-ratios retrouvées dans la littérature : 

Tableau V : tableau qui présente la répartition des patients selon le sexe dans les différentes       
études de la littérature. 

ETUDE SEXE 
Omer arda et al [68] Hommes :73% 

Femmes :27% 
Brown et al [60] Hommes : 91% 

Femmes : 9% 
Notre étude Hommes :94% 

Femmes :6% 
 

1. 3 ATCDS : 

Les plaies chroniques résultent souvent d’une combinaison complexe de facteurs, et il 

peut être difficile de prédire comment ces facteurs interagissent chez un individu. Une personne 

sans facteur de risque apparent peut être exposée à une combinaison de circonstances 

imprévues qui favorisent la chronicité des plaies. 

De nombreuses études ont démontré qu’en présence de diabète le taux de facteur de 

croissance diminue, et les sujets diabétiques ont tendance à faire beaucoup d’infections 

chroniques ceci dit que l’EGF constitue un des moyens thérapeutiques de rétablissement de 

l’atmosphère de cicatrisation. 

Bien que la présence de comorbidités sous-jacentes telles que le diabète, l’HTA, l’AOMI 

présente un risque important des plaies chroniques il est intéressant de noter que l’absence de 

telles comorbidités n’empêche pas la survenue de ces plaies la raison pourrait être liée soit à une 

prédisposition génétique à développer des problèmes de cicatrisation, indépendamment des 

facteurs de risque externes chez certains individus, qui nécessiterait des explorations plus 

approfondies. Une autre théorie pourrait expliquer la différence de réponse aux plaies 
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chroniques d’un sujet à l’autre (la réponse immunitaire, la régulation hormonale, ou d’autres 

mécanismes biologiques) 

Dans l’étude de Omer arda [68], tous les patients étaient diabétiques et 81% des patients 

avaient de l’HTA et l’AOMI. L’incidence élevée de l’AOMI causé par le diabète était 50% selon 

Fernández-Montequín et al [22] et selon Caussa le diabète et l’insuffisance veineuse chronique 

représentaient les comorbidités les plus fréquentes. Tandis que seulement 9% de nos patients 

étaient diabétiques. Et 5% avaient de l’HTA. Ainsi que 9% étaient tabagiques. Ce qui pourrait être 

expliqué par la taille relativement restreinte de notre échantillon. 

 

2. Clinique : 

 

2. 1 Facteur déclenchant : 

Les facteurs déclenchants peuvent résulter de traumatismes, d'infections ou de 

l'apparition spontanée d'une ulcération non cicatrisante. Dans notre étude, la notion de 

traumatisme a été confirmée, la majorité des patients présentant une cause traumatique 68.8%, 

comme cela est rapporté dans la littérature [56]. Ces traumatismes peuvent être liés à des 

accidents de la voie publique, du travail, ou à des microtraumatismes. 

 

2. 2 Type de la lésion : 

Les étiologies des plaies chroniques varient en fonction de l’âge, selon Xiaofang [71], les 

patients ont été divisés en 2 groupes : moins de 60 ans et 60 ans ou plus (>60). La proportion 

d'étiologie des plaies était différente significativement entre les 2 groupes d'âge. Parmi les patients 

âgés (>60 ans), les plaies chroniques les plus courantes étaient des plaies traumatiques ou 

chirurgicales 28,7 %, suivis des ulcères vasculaires 21,3 % et des escarres 20,2 %. Alors que les 

proportions comparées de plaies chroniques chez les patients du groupe plus jeune (<60 ans) 

étaient de 37,4 % pour les plaies traumatiques ou chirurgicales 27,2 % pour les escarres et 1,36 

% pour les ulcères vasculaires. 
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Les ulcères étaient la lésion la plus fréquemment présente dans notre série : 62,5% 

étaient d’origine post traumatique, 12,5% étaient d’origine vasculaires et 6,25% étaient liés au 

diabète. Les moignons d’amputation représentaient 12 ,5% des lésions tandis que 6,25% étaient 

des escarres. Nos résultats viennent rejoindre ceux de plusieurs études à des degrés variables, 

notamment, l’étude de Caussa [56] a révélé que les ulcères étaient les lésions les plus fréquentes 

d’origine veineuse à raison de 53%, suivis des escarres avec un pourcentage de 14%. En outre 

12,5% des lésions étaient des ulcères du pied diabétique et seulement 10% des ulcères étaient 

post traumatiques. 
 

Tableau VI : Les différents types de lésion selon les études de la littérature 

Etude Type de lésion 
Caussa et Elisabeth [56] Ulcère veineux 

Fernandez-Montequin [22] Gangrène 
Omer arda et al [68] Ulcère diabétique 

Notre série Ulcère post traumatique 
 

2. 3 Localisation de la lésion : 

La majorité des travaux de la littérature ont rapporté la localisation des plaies chroniques 

au niveau des membres inférieures, principalement le pied et la jambe. [45 ; 22 ;72 ;38] 

Cette localisation fréquente s’explique par la particularité de cette zone anatomique. Les 

membres inférieurs sont particulièrement vulnérables aux problèmes circulatoires en raison de 

divers facteurs tels que la présence fréquente de maladies vasculaires comme l’insuffisance 

veineuse qui est la cause la plus fréquente des ulcères veineux, le ralentissement du flux 

sanguin et parfois des lésions nerveuses associées au diabète. 

Chez nos patients la localisation la plus fréquente était au niveau des pieds avec un 

pourcentage de 56%, 26% au niveau de la jambe et 12% moignon de membre inférieure. Les 

lésions au niveau de la région pelvienne ne présentaient que 6% de l’ensemble des plaies 

chroniques. 
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Xiaofang [71] a rapporté dans son étude une prédominance des plaies chroniques au 

niveau des membres inférieures à raison de 45,2% et 25,7 % dans la région pelvienne, 40,3 % des 

lésions étaient localisées sur la zone tibiale ou prétibiale, selon l’étude de Caussa [56] et 26 % 

sur le pied, d'autres étaient largement réparties : genou, cuisse, sacrum, dos, abdomen, sein, 

bras, main, joues, oreille. 

Maria et Hong ont rapporté dans leurs études respectivement une incidence élevée de la 

localisation au niveau des membres inférieures et des pieds [72 ; 45]. 

 

2. 4 Surface initiale de la lésion : 

Les pertes de substance cutanées, qu'elles résultent de traumatismes, d'infections ou 

d'autres causes, peuvent varier considérablement en termes de dimensions. La surface initiale 

moyenne dans notre série était de 16.9 cm². Selon Caussa et Elisabeth [56], la surface moyenne 

était de 16.38 cm². 4,8 cm² était la surface moyenne selon Hong [45]. Tableau IX. 

Ces pertes de substance se présentaient sous forme d'ulcères et d'autres lésions 

cutanées. Leur taille peut être un facteur déterminant crucial dans le processus de cicatrisation. 

La taille d'une perte de substance influence directement les chances de sa fermeture complète. 

Les petites pertes de substance ont tendance à avoir de meilleures perspectives de 

cicatrisation rapide et complète, car la surface à réparer est moins étendue. Les cellules 

environnantes peuvent plus facilement migrer vers la zone endommagée, favorisant ainsi la 

formation de nouveau tissu et la fermeture de la plaie. 

En revanche, les pertes de substance de dimensions plus importantes présentaient des 

défis supplémentaires. La surface à cicatriser étant plus étendue, la régénération tissulaire peut 

être plus complexe. Ces plaies peuvent nécessiter une plus grande contribution cellulaire, une 

vascularisation accrue, et une réponse inflammatoire plus robuste pour permettre une fermeture 

complète. 
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Tableau VII : Données comparatives des études de la littérature concernant 
 la surface initiale de la lésion. 

ETUDE Surface initiale de la lésion 
Caussa et Elisabeth [56] 16.38cm² 

Omer arda [68] 26.8cm² 
Hong [45] 4.8cm² 
Notre série 16.9cm² 

 

3. Injection intra lésionnelle de l’EGF recombinant : 

 

3. 1 Modèle de traitement : 

L’effet du facteur de croissance épidermique (EGF) sur le processus de cicatrisation a été 

étudié ; le facteur de croissance a été initialement utilisé comme topique local. Des études 

cliniques ont été menées pour évaluer l’efficacité et la sécurité d’application topique du facteur 

de croissance dans différentes indications telles que le pied diabétique, l’ulcère radio-induit, 

l’ulcère veineux, les brûlures et les sites donneurs de greffes. Il existait des différences entre le 

profil pharmacodynamique de l'EGF topique et celui de l'EGF injecté [63]. 

La biodisponibilité du facteur de croissance au niveau des couches profondes de la plaie 

est un facteur important pour obtenir une efficacité optimale. Cela peut constituer une limitation 

avec les formules topiques, car la diffusion de l’agent actif est affectée par le tissu nécrotique, le 

sepsis, l’inflammation et les protéases des plaies. [73] 

L'administration intra lésionnelle d’EGF a réussi à surmonter cette limitation, elle a permis 

de déposer le facteur de croissance au niveau des zones souhaitées et d’éviter les agents 

inactivants. L'efficacité de la modalité d'infiltration est expliquée également par le fait que le 

facteur de croissance infiltré cible les cellules des couches plus profondes, en 

contournant sa dégradation par les protéases locales de la surface de la plaie. D'autres 

explications incluent l’activité potentiellement accrue du récepteur de l'EGF dans les 

zones profondes des plaies chroniques. L'EGF infiltré in situ peut réguler à la baisse 

l'expression des cytokines pro-inflammatoires qui exercent un effet catabolique contre 
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la matrice de la plaie, et/ou les mécanismes de cytoprotection déclenchés par l'EGF sur les 

cellules résidentes de la plaie, en particulier dans les lésions ischémiques, ce qui 

permettrait de reprendre la prolifération, la migration et la sécrétion d'une néo-

matrice.[63] 

L’un des principaux problèmes de sécurité posés par l’utilisation du FCEHR par 

voie parentérale est la possibilité de développement d’un cancer. L’activité anormale de 

l’EGFR dans certaines tumeurs cutanées est liée à des mutations du récepteur, et n’est 

pas liée à la concentration ou à l’augmentation de l’activité de l’EGF ; la dérégulation du 

récepteur est indépendante des niveaux de liaison de l’EGF ou de l’EGF-EGFR. Ainsi le 

traitement par l’EGF ne peut pas initier de transformations malignes dans les cellules à 

la différence du Platelet Derived Growth Factor (PDGF). [63 ; 73] 

Cependant, la promotion d’une tumeur préexistante, cliniquement évidente ou 

non, est potentiellement possible, d’où l’intérêt des biopsies réalisées 

systématiquement chez tous nos patients. 

 

3. 2 Dose et rythme d’injections : 

La dose administrée pour le pied diabétique était 75ug avec un rythme de 3 injections par 

semaine. 

Le facteur de croissance épidermique recombinant humain augmente de manière dose-

dépendante l'efficacité de la cicatrisation des ulcères. Cette sensibilité à la dose est liée à la 

nécessité continue du facteur de croissance épidermique dans la cicatrisation des plaies, et que 

des niveaux plus élevés de rhEGF augmenteraient les autres niveaux de cytokines nécessaires à 

la cicatrisation de la plaie. 

Selon Fernandez-Montequin et al., deux groupes de patients souffrant d'ulcères 

diabétiques ont été traités avec des doses de 25 µg et 75 µg de rhEGF. Les résultats ont révélé 

que la réponse de granulation complète était significativement plus élevée dans le groupe ayant 
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reçu 75 µg de rhEGF. De plus, le temps nécessaire pour atteindre cette granulation complète 

était le plus court dans le groupe traité avec 75 µg de rhEGF.[68] 

Nous avons administré le facteur de croissance recombinant deux fois par semaine, pour 

une dose de 75ug/5ml. Fernandez-Montequin et Omar arda rapportaient 3 injections par 

semaine avec la même dose [22 ; 68]. Cependant les résultats de notre série étaient 

satisfaisants malgré la réduction de rythme d’injections et de la dose délivrée totale. 

Cette réduction du rythme d'administration et de la dose globale délivrée tout en 

préservant l'efficacité du traitement représentait une avancée significative. Elle pourrait rendre le 

traitement plus pratique pour les patients et réduire éventuellement les coûts de soins de santé 

associés à un protocole de traitement plus intensif. 

Le tableau ci-dessous compare les doses d'EGF et les modes d'application utilisés dans 

notre étude avec ceux rapportés dans la littérature pour un traitement similaire : 
 

Tableau VIII : Mode d’application et dose administré de l’EGF selon les études de la littérature. 

ETUDE MODE D’APPLICATION DOSE N fois / j ou semaine 
Tsang et al [61] Crème 0.04% ; 0.02% ×1/j 
Maria et al [72] Crème 10 µg/g ×3/s 
Hong et al [45] Spray 0.005% ×2/j 
Viswanathan et 
Pendsey [62] 

Gel 7,5g ; 15g ×1/j 

Fernández-Montequín 
et al [22] 

Injectable 75 µg ×3/s 

Omer arda et al [68] Injectable 75 µg ×3/s 
Notre série Injectable 75 µg ×2/s 

 

3. 3 Durée de traitement : 

La durée la plus fréquente dans notre série était de 8 semaines à raison de 56%, 31% des 

patients étaient traités pendant une durée de 6 semaines, et 13% des patients durant une 

période de 7 semaines. 

Ce qui concorde avec l’étude de Omar arda [68] et celle de Fernandez [22] ; alors que 

dans l’étude de Viswanathan et Pendsey [62] en Inde, la durée était de 10 semaines. 
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4. Evolution et complications 
 

La vitesse de cicatrisation est évaluée en observant la diminution de la taille de la plaie au 

fil du temps. Elle peut être calculée en 2D (largeur x longueur de la plaie), ou bien en 3 

dimensions (largeur x longueur x profondeur). 

La qualité de la cicatrisation des plaies a été initialement évaluée par un examen visuel et 

par des photos prises à l’aide d’un appareil photo à intervalles périodiques en fonction de la 

visite des patients chez le médecin. Cependant, cette méthode reste inexacte et subjective. La 

mesure en 3 dimensions à l’aide de la tablette avec l’application ekare a permis de calculer la 

vitesse de cicatrisation mais seulement chez 6 patients. 

La caméra et l'application inSight® associent les systèmes de vision 2D et 3D les plus 

récents à la technologie des capteurs (pour visualiser et enregistrer la plaie) et à l'apprentissage 

automatique - une branche de l'intelligence artificielle (IA) - qui utilise l'analyse des données 

pour permettre au système d'apprendre à partir des données qu'il recueille ; il identifie des 

modèles et prend des décisions avec une intervention humaine minimale. Habituellement, les 

types de tissus présents dans la plaie sont enregistrés lors de l'évaluation de la plaie en tant que 

mesure de l'évolution ou de la détérioration de la plaie. InSight® a la capacité de déterminer la 

couleur des tissus dans le lit de la plaie, les tissus cicatrisés (rouges), dévitalisés et morts (jaunes 

ou noirs) étant analysés en quelques secondes avec un minimum d'intervention de la part du 

clinicien. 

Des travaux de recherche et d'ingénierie approfondis ont permis de valider la précision et 

la reproductibilité d'inSight®. Bills et al (2016) ont montré qu’insight® fournissait une méthode 

précise et reproductible pour déterminer les changements dans la cicatrisation des plaies, 

conformément aux autres technologies disponibles, mais qu'elle était plus rapide et plus 

cohérente ; des facteurs critiques lorsqu'ils sont utilisés dans la pratique clinique. 

Grâce aux données saisies, divers tableaux de bord sont automatiquement alimentés, 

depuis la vue de haut niveau sur la dynamique des cas et des plaies et les taux de cicatrisation 

dans l'ensemble du service, jusqu'aux trajectoires de cicatrisation des patients individuels.  
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Ces tableaux sont d'une utilisation intuitive et permettent de prendre rapidement des décisions 

éclairées sur l'évolution du traitement, en se basant non seulement sur les résultats de 

l'intervention actuelle ou la plus récente, mais aussi sur l'ensemble de l'épisode de soins.  

Les outils de reporting sont flexibles, permettant au personnel de personnaliser et de générer 

des rapports PDF ou d'exporter des fichiers CSV pour répondre aux exigences cliniques et de 

conformité.  

Si des modifications sont apportées au logiciel, elles peuvent être téléchargées gratuitement de 

la même manière que les mises à jour d'applications sur un téléphone personnel. La flexibilité au 

niveau du compte permet de modifier les champs en fonction des besoins de l'organisation. Il 

est également possible d'activer le consentement numérique dans le système, ce qui s'est avéré 

très populaire auprès des cliniciens et des patients. 

Cette méthode, basée sur le traitement d’images assisté par ordinateur, apporte une 

mesure qui est objective, fiable et reproductible. De plus, elle a l’avantage de ne nécessiter 

aucun contact entre la plaie et le système de mesure. 

L'analyse des vitesses de cicatrisation parmi les six patients a révélé une diversité 

significative, soulignant l'influence majeure de divers facteurs sur le processus de guérison. La 

moyenne globale était 0,94cm²/semaine masquait une variabilité substantielle, allant de 0,10 

cm²/semaine à 1,95cm²/semaine. Une observation intrigante est que les patients affichant des 

vitesses de cicatrisation plus élevées semblent partager une caractéristique commune : l'absence 

de comorbidités. En revanche, la vitesse de cicatrisation ralentit chez les patients âgés, 

présentant des comorbidités. 

Par ailleurs, deux patients présentant des vitesses de cicatrisation de 0,10cm²/semaine et 

0,18cm²/semaine illustrent la disparité associée aux antécédents médicaux. La lenteur de la 

cicatrisation chez ceux ayant des antécédents de diabète met en lumière l'impact de cette 

condition sur le processus de guérison. 

En conclusion, la variabilité observée dans les vitesses de cicatrisation pourrait être le 

résultat d'une interaction complexe entre l'âge, les comorbidités, les facteurs de risque, et 
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d'autres variables individuelles. Cette diversité souligne la nécessité d’une approche 

personnalisée dans la gestion des plaies, en tenant compte de la complexité unique de chaque 

patient pour optimiser les résultats de cicatrisation. 

Tous les patients recrutés et ayant terminé l'étude ont montré de bons résultats cliniques 

en termes d'amélioration significative du pourcentage de fermeture de la plaie et de la qualité de 

la cicatrisation des plaies sauf un seul patient dont la surface initiale de la plaie a augmenté au 

cours de l’étude. Lors de la comparaison des résultats de notre étude avec d'autres études 

publiées, notamment celle d'Omar Arda et al qui rapportait un pourcentage de cicatrisation de 

50%, et celle de Caussa qui mentionnait 55% de plaies cicatrisantes, ainsi que 75% de 

cicatrisation dans l'étude de Maria, il est important de souligner que nos résultats diffèrent de 

manière significative. Le pourcentage de cicatrisation de nos patients était 38%, par rapport aux 

autres études. Une réduction très significative de la taille de la plaie chez 38% des patients, une 

épidermisation complète chez 31% des cas, et un recours à une greffe ou un lambeau chez 

respectivement 19% et 6% des cas. 

Il est important de noter que chaque étude est menée dans un contexte spécifique avec 

une population de patients distincte, ce qui peut expliquer les variations entre les résultats. Nos 

résultats doivent être considérés comme une contribution unique à la littérature existante, 

reflétant les caractéristiques spécifiques de notre cohorte de patients. 
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Tableau IX : Pourcentage de cicatrisation. 

ETUDE Pourcentage de cicatrisation 
Omar arda et al [68] 50% 

Caussa et al [56] 55, 3% 
Maria et al [72] 75% 

Notre série 
 

- 38% des cas ont eu une réduction très 
significative de la taille de PDS. 

-Une épidermisation a été obtenu chez 31% 
des cas. 

-19% des cas ont bénéficié d’une greffe, 6% 
d’un lambeau. 

-un seul patient a eu un échec de cicatrisation 
avec augmentation de la taille de la plaie 

 

4. 1 Complication au cours de traitement : 

Peu d'effets indésirables de l'EGF ont été rapportés, car ils sont mineurs et bien tolérés 

dans toutes les études. 

La douleur au site d'injection était la principale complication observée dans notre série, et 

dans les études de la littérature. [68 ; 63]. Aucun cas de frissons, de fièvre, d’infection locale ou 

de nausées/vomissements n’a été observé, mise appart 2 patients qui ont présenté un épisode 

de choc vagal. 

Ce tableau ci-dessous représente les principales complications retrouvées dans d’autres 

études en comparant avec notre série : 
 

Tableau X : complications au cours de traitement 

ETUDE Complications 
Omer arda et al [68] Douleur 
Berlanga acosta [63] Douleur 

Viswanathan et Pendsey [62] Irritation cutanée 
Tuyet [74] Hypergranulation 

Notre étude Douleur 
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5. Limites et perspectives de l’étude : 
 

Il existe plusieurs limites à la présente étude : 

Premièrement, la petite taille de l’échantillon limite la signification et peut influencer la 

généralisation des résultats. Les conclusions tirées de cet échantillon pourraient ne pas être 

représentatives de la population dans son ensemble, soulignant ainsi la nécessité d’autres 

études avec des échantillons plus importants. 

Deuxièmement, le coût du traitement représente une limite significative. Cette contrainte 

financière peut restreindre l’accessibilité du traitement à une portion spécifique de la population. 

Le coût du traitement avec le facteur de croissance recombinant « HEBERPROT-P 75 ® « s’élève à 

8966.00 dirhams [23], ce qui signifie que la thérapie sur une période de 7 semaines représente 

environ 143 456 DH, pour un seul patient, et pour l’ensemble des patients de l’étude 

2295296dh, sans prendre en compte les frais associés au traitement préalable à l’hospitalisation 

et au produits pharmaceutiques. Il est évident que le recours au facteur de croissance pour le 

traitement des plaies chroniques entraine des coûts considérables, en accord avec les 

conclusions de la littérature qui ont démontré que la gestion des plaies chroniques engendre des 

dépenses importantes. 

Une étude menée au Pays de Galles a montré que le coût de la prise en charge des 

patients souffrant de plaies chroniques représentait 5,5 % des dépenses totales des services de 

santé. La majeure partie de ce coût concerne le séjour à l'hôpital et le temps de soins pour traiter 

les patients à domicile ou en clinique, tandis que le matériel tel que les pansements ne 

représente qu'une petite partie du coût total. Aux États-Unis, on rapporte que plus de 25 

milliards de dollars sont dépensés chaque année pour le traitement des plaies chroniques.[75] 

Une autre étude mené par Hirschberg et coll concluent que la dépense hospitalière 

moyenne est de 48 934 $ par patient pour le traitement des ulcères. D'autres études estiment 

les coûts de traitement à plusieurs milliards de dollars par an aux États-Unis [76]. Les coûts de 

traitement augmentent rapidement lorsque des complications telles que des infections ou des 

amputations surviennent, une étude réalisée aux États-Unis faisant état d'un coût par 
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amputation de 38 077 dollars [77]. Cette contrainte financière peut être résolue avec la survenue 

de la couverture sociale. 

Finalement, la disponibilité du produit constitue également un défi. Les contraintes liées 

à la production, à la distribution ou à d’autres facteurs logistiques peuvent entraver la mise en 

œuvre efficace du traitement à l’échelle souhaitée. 
 

A l’issu de cette étude et après une revue élargie de la littérature qui rejoint les résultats 

de notre travail, on peut dire que : 

 Le facteur de croissance épidermique recombinant humain (Heberprot-P) pourrait être 

efficace sur les plaies chroniques, même avec une dose globale délivrée réduite. 

 Il permet d’accélérer le processus de la cicatrisation des plaies chroniques mais il est 

impératif d’approfondir l’évaluation de l’efficacité de ce produit en mesure de répondre à 

la question cruciale de l’efficacité du produit sur le niveau histologique. 

 Nous considérons les résultats de notre travail comme des résultats préliminaires qui 

nécessitent d’être mieux étayés à l’avenir par de larges études comparatives avec un 

échantillonnage plus représentatif et avec d'autres acteurs potentiels de la cicatrisation, 

tels que les cellules souches. 

 Une perspective d'avenir pourrait consister à envisager l'utilisation de l'injection intra-

lésionnelle du facteur de croissance « mésothérapie » en domaine d'esthétique relatif au 

vieillissement cutané. 
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Les plaies chroniques représentent un problème clinique fréquent dont la prise en charge 

est mal codifiée. Elles sont généralement causées par des affections sous-jacentes telles que le 

diabète, l'insuffisance veineuse, l'artériopathie périphérique ou la pression prolongée. 

Elles peuvent avoir un impact significatif sur la qualité de vie des patients, entraînant des 

douleurs, une mobilité réduite et des complications potentiellement graves telles que les 

infections nécessitant une prise en charge appropriée, comprenant une évaluation approfondie 

de la cause sous-jacente, un traitement des facteurs de risque, des soins de plaie adéquats et 

une surveillance régulière. 

La cicatrisation des plaies chroniques est un processus complexe qui peut être plus lent 

et plus difficile que la cicatrisation des plaies aiguës, elle nécessite une approche globale et 

personnalisée, prenant en compte les facteurs de risque, les besoins individuels du patient et la 

cause sous-jacente de la plaie. 

Le facteur de croissance épidermique (EGF) joue un rôle crucial dans la cicatrisation des 

plaies chroniques en stimulant la régénération et la prolifération des cellules épithéliales, 

favorisant ainsi la cicatrisation des plaies. 

Cette étude met en évidence les avantages potentiels du traitement intra-lésionnel par 

facteur de croissance épidermique recombinant humain (FCEHR) chez les patients souffrant de 

plaies chroniques pour lesquelles il n'existe pas de thérapie spécifique. Ce traitement a 

démontré sa capacité à favoriser la cicatrisation des plaies. Cependant, le coût élevé du 

traitement peut constituer un obstacle à sa poursuite à grande échelle. De plus, il est important 

de mener des études contrôlées supplémentaires afin d'évaluer plus en détail les effets à long 

terme sur le tissu cicatriciel et de s'assurer qu'il ne présente pas de risque de dégénérescence 

maligne. 

Il est essentiel de continuer à explorer cette thérapie prometteuse tout en abordant ces 

questions pour garantir sa sécurité et son efficacité dans le traitement des plaies chroniques. 
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Annexe 1: Fiche exploitation 
 

 

A. Patient : 
1. Age: 
2. Sexe:                              H F 
3. Antécédents: 

Diabète:                                                                Oui                 Non 
HTA:                                                                    Oui                 Non 
Pathologie tumorale:                                               Oui                Non 
Terrain d'Immunodépression                                    Oui                Non  
Prise médicamenteuse                                             Oui                Non 
 Si oui, quel médicament ? Autre maladie : 

4. Habitudes toxiques : Tabagisme :                            Oui                  Non 
Alcoolisme:                                                              Oui                  Non 
5. Niveau socio-économique (couverture sanitaire) 
6. Poids: 
7. Date admission: 
8. Date de Sortie: 

 
B. La plaie: 

1. Types de lésion: 
2. Taille de la PDS: 
3. Etiologie: 
4. Durée d’évolution : 
5. Localisation: 

 
C. Facteur de croissance 

 
1. Mise en route des injections : 

a. Date de début: 
b. Date d’arrêt: 
c. Indication: 
d. Dose injectée: 
e. Rythme d’injections: 

 
2. Déroulement des injections: 

1)Pré injections: 
-Prélèvements locaux :                                             Oui                   Non 

Si oui lequel ? 
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- Biopsies :                                   Oui     Non 
-Bilans biologiques :                      Oui      Non 
Si oui quels bilans ? 

2) Injections: 
Nettoyage de la plaie :                 Oui    Non 

3) Post injections: 
-Signes locaux: 
-Signes généraux : -Fièvre -Frissons -Brûlures -Choc anaphylactique -Infection -
nausée - vomissement 
-Signes biologiques : -NFS      CRP 
-Prélèvement : 

 
3. Évaluation 

Clinique : 
-Sur le plan général : 

Apyrexie :             Oui      Non 
Amélioration de la symptomatologie               Oui              Non Aggravation de la 
symptomatologie                 Oui              Non 

-Sur le plan local : 
Bourgeonnement            Oui Non 
Epidermisation                Oui Non Cicatrisation                    Oui Non 
Aggravation des plaies    Oui Non 
Décès                               Oui         Non 
Effets indésirables :     Oui           Non 
Si oui, lesquels ? 
CAT devant les effets secondaires : 

-Arrêt des injections. 
-Autre : 

Paraclinique : 
-Biologique: NFS 

CRP 
-Biopsie 
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Résumé : 
Les plaies chroniques posent un défi majeur aux professionnels de la santé en raison de 

leurs coûts élevés, de leurs complications et de leur l'impact négatif sur la qualité de vie des 

patients. 

Cette étude a pour objectif d'évaluer l'efficacité de l'administration intra lésionnelle du 

facteur de croissance épidermique Heberprot-P® dans le traitement des plaies chroniques. Pour 

atteindre cet objectif, deux études complémentaires ont été menées. 

La première était une étude rétrospective analytique sur une période de 8 semaines entre 

janvier et avril 2019, tandis que la deuxième était une étude prospective analytique sur une 

période de 8 semaines allant de décembre 2021 jusqu'à janvier 2023. Ces études ont inclus 16 

patients suivis au service de chirurgie plastique du CHU Mohamed VI de Marrakech. En moyenne, 

les patients avaient 48 ans et présentaient une prédominance masculine. Les plaies chroniques 

étaient principalement d'origine post-traumatique, avec 68,8% des cas ayant une évolution 

moyenne de 5,5 ans. Parmi les patients inclus, 77% n'avaient pas d'antécédents médicaux 

significatifs. 

Les critères d'inclusion exigeaient un âge supérieur à 18 ans, l'absence de cicatrisation de 

la lésion après 6mois d'évolution. Les patients ont été informés des produits utilisés et ont 

donné leur consentement éclairé. Avant le début du traitement, tous les patients ont subi un 

débridement chirurgical si nécessaire, une couverture antibiotique des prélèvements locaux et 

des bilans biologiques. 

Les patients ont reçu le facteur de croissance recombinant « Heberprot-P® » à la dose de 

75 μg, 2 fois par semaine pendant une durée maximale de 8 semaines. En plus de cela, une 

compresse humide recouvrait ensuite la lésion. Une surveillance clinique régulière a été assurée 

pour détecter d'éventuels effets secondaires. Des photographies systématiques ont été prises 

lors de chaque séance pour évaluer précisément l'évolution des lésions. 
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La taille moyenne de la surface initiale de la plaie était de 16,9 cm², avec des extrêmes 

allant de 0,25 à 47,3 cm². La vitesse moyenne de cicatrisation était 0.94 cm²/semaine. Les effets 

indésirables observés comprenaient principalement des douleurs au site d'injection chez 59% des 

patients et des vertiges chez 25% des cas. Aucun cas d'infection locale ou de 

nausées/vomissements n'a été observé. 

L'évaluation de la cicatrisation a été réalisée de manière subjective et objective à l'aide 

d'un examen clinique et de photographies prises par un appareil photo et en utilisant une 

tablette avec une application permettant des mesures tridimensionnelles. Cette application vise à 

fournir des données précises et quantifiables sur les dimensions et les caractéristiques des 

plaies, telles que les largeurs, longueurs, profondeurs, surfaces et volumes. 

Les résultats ont été encourageants, avec 38% des cas présentant une réduction 

significative de la taille de la plaie et 31% montrant une épidermisation réussie. De plus, 19% des 

cas ont bénéficié d'une greffe et 6% d'un lambeau pour la cicatrisation. Cependant, un seul 

patient a connu un échec de cicatrisation avec une augmentation de la taille de la plaie. 

Ces résultats sont en accord avec d'autres études démontrant l'efficacité du traitement 

avec le facteur de croissance épidermique recombinant « Heberprot-P® » dans la cicatrisation 

des plaies chroniques. 
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ABSTRACT: 
Chronic wounds pose a major challenge to healthcare professionals due to their high 

costs, complications, and negative impact on patients' quality of life. 

This study aims to evaluate the effectiveness of intralesional administration of the 

epidermal growth factor “Heberprot-P®” in the treatment of chronic wounds. To achieve this 

objective, two complementary studies were conducted. 

The first study was a retrospective analytical study over an 8-week period from January to 

April 2019, while the second study was a prospective analytical study over an 8-week period 

from December 2021 to the present. These studies included 16 patients followed at the Plastic 

Surgery Department of the CHU Mohamed VI in Marrakech. On average, patients were 48 years 

old, predominantly male. Chronic wounds were mainly of post-traumatic origin, with 68.8% 

having an average duration of 5.5 years. Among the included patients, 77% had no significant 

medical history. 

Inclusion criteria required patients to be over 18 years old, show no wound healing after 

4 weeks of evolution, and have no underlying tumor pathology. Patients were informed about the 

products used and provided informed consent. Prior to treatment, all patients underwent 

surgical debridement, if necessary, local swab antibiotic coverage, and biological assessments. 

Patients received the epidermal growth factor “Heberprot-P®” at a dose of 75 μg, 2 times 

a week for a maximum of 8 weeks. Additionally, a moist compress covered the wound. Regular 

clinical monitoring was conducted to detect potential side effects. Systematic photographs were 

taken at each session to precisely evaluate wound progression. 

The average initial wound surface size was 16.9 cm², ranging from 0.25 to 47.3 cm².The 

average healing rate was 0,94 cm²/week. The observed side effects primarily included pain at 

the injection site in 59% of patients and dizziness in 25% of cases. No cases of local infection or 

nausea/vomiting were observed. 
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Wound assessment was conducted subjectively and objectively using clinical examination 

and photographs taken with a camera, along with a tablet application allowing for three-

dimensional measurements. This application aimed to provide precise and quantifiable data on 

wound dimensions and characteristics, such as width, length, depth, surface area, and volume. 

The results were encouraging, with 38% of cases showing a significant reduction in 

wound size, and 31% achieving successful epithelialization. Additionally, 19% of cases received 

grafts, and 6% underwent flaps for wound closure. However, one patient experienced treatment 

failure with an increase in wound size. 

These findings are consistent with other studies demonstrating the effectiveness of 

Heberprot-P® in the treatment of chronic wounds. 
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 ملخص
 

 والتأثير والمضاعفات العالية للتكاليف نتيجة الصحيين المهنيين أمام كبيراً  تحدياً  المزمنة الجروح تشكل

 .المرضى حياة جودة على السلبي

 .المزمنة الجروح علاج في المؤتلف البشرة نمو عامل حقن فعالية تقييم هو الدراسة هذه هدف

 مدى على استرجاعية تحليلية دراسة كانت الأولى الدراسة; متكاملتين دراستين إجراء تم الهدف، هذا لتحقيق

 من أسابيع 8 مدى على مستقبلية تحليلية دراسة الثانية الدراسة كانت بينما ،2019 أبريل إلى يناير من أسابيع 8

 بمستشفى التجميل جراحة قسم في متابعتهم تم مريضاً  16 الدراسات هذه شملت .الحالي الوقت حتى 2021 ديسمبر

 الغالب في كانت المزمنة الجروح .عامًا 48 عمر بمتوسط الذكور من المرضى أغلب كان .بمراكش السادس محمد

 المشمولين، المرضى بين من .سنوات 5.5 المدة متوسط وكانت ٪68.8 نسبة بلغت حيث الصدمة، بعد ما أصل من

 .مهم غير طبي تاريخ لديهم ٪77 كان

 أشهر 6 بعد حرجلا التئام عدم عامًا، 18 من أكثر المرضى عمر يكون أن المرضى إشتمال معايير شملت

 جميع خضع العلاج، بدء قبل .المستنيرة موافقتهم وتقديم المستخدمة المنتجات عن المرضى إبلاغ تم .التطور من

 .بيولوجية وتقييمات محلية، حيوية بمضادات الأخذ مكان وتغطية ضروريًا، ذلك كان إذا جراحي لتنظيف المرضى

 .أقصى كحد أسابيع 8 إلى تصل لمدة الأسبوع في الأسبوع في مرتين ميكروغرام 75 بجرعة المرضى تلقى

 آثار أي عن للكشف منتظم سريري رصد ضمان تم .ذلك بعد رطبة بضمادة الجرح تغطية تم ذلك، إلى بالإضافة

 .بدقة الجرح تطور لتقييم جلسة كل في منتظم بشكل صور التقاط تم .جانبية

 .².سم 47.3 إلى 0.25 من تتراوح تقديرات مع ،²سم 16.9 المتوسط الأولي الجرح سطح حجم كان

 أسبوع/²سم 0.94 الشفاء سرعة متوسط كان

 من ٪25 لدى ودوارًا المرضى من ٪59 لدى الحقن موقع في ألمًا أساساً  المرصودة الجانبية الآثار تشمل

 .قيء / غثيان أو محلية عدوى حالات أي رصد يتم لم .الحالات

 بواسطة التقاطها تم التي والصور السريري الفحص باستخدام وموضوعية ذاتية بطريقة الجرح تقييم تم

 وقابلة دقيقة بيانات تقديم إلى التطبيق هذا يهدف .الأبعاد ثلاثية قياسات يتيح وتطبيق لوحة استخدام جانب إلى كاميرا،

 .والحجم والمساحة والعمق والطول العرض مثل الجروح، وخصائص أبعاد حول للقياس

 من ٪31 و الجرح، حجم في ملحوظًا انخفاضًا الحالات من ٪38 أظهرت حيث مشجعة، النتائج كانت

 للترويع خضعوا ٪6 و الجلد، زرع من الحالات من ٪19 استفاد ذلك، إلى بالإضافة .الناجحة التمائم حققت الحالات

 الجرح حجم في زيادة مع العلاج في فشل من فقط واحد مريض عانى ذلك، ومع .للإغلاق

 المزمنة الجروح علاج في  علاج فعالية تثبت أخرى دراسات مع متفقة النتائج هذه.
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قـسـم الــطـبـيـب  
 

 العَظِيم اِلل أقْسِم
 . مِهْنَتِي في الله أراقبَ  أن

 الظروف كل في أطوَارهَل كآفّةِ  في الإنسلن حيلة أصُونَ  وأن
 والمرَضِ  الهَلاكِ  مِن إنقلذهل في وسْعِي لةالذ والأحَوال 

 .والقَلَق والألَم

هُمْ  وأكتمَ  عَوْرَتهُم، وأسْتر كرَامَتهُم، للِنَلسِ  أحفَظَ  وأن  . سِرَّ

 والاعيد، للقريب الطاية رِعَليَتي لةالله، الذ رحمة وسلئِل من الدوَام عَلى أكونَ  وأن

 . والعدو والصديق ،طللحوال للصللح

رَه العلم، طلب على أثلار وأن  .لأذَاه لا الإنِْسَلن لنَِفْعِ  وأسَخِّ

 المِهنَةِ  في زَميلٍ  لكُِلِّ  اً تأخ وأكون يَصْغرَني، مَن وأعَُلّمَ  عَلَّمَني، مَن أوَُقّرَ  وأن

يَة اِّ  .والتقوى الارِّ  عَلى مُتعَلونِينَ  الطِّ

  تجَلهَ  يُشينهَل مِمّل نَقِيَّة وَعَلانيَتي، سِرّي في إيمَلني مِصْدَاق حيلتي تكون وأن

 .وَالمؤمِنين وَرَسُولهِِ  الله

 شهيد أقول مل على والله
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