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Résume

L'actinomycose digestive est une infection rare et méconnue due a une bactérie
saprophyte de croissance lente responsable d'une infiltration indolente des
organes. Elle est souvent confondue avec une tumeur conduisant a une chirurgie
d’'exérese souvent injustifiée. Son diagnostic doit étre envisagé devant toute
inflammation chronique avec signes morphologiques de pseudo-invasion
tumorale d’origine indéterminée. Idéalement, il faudrait savoir évoquer le
diagnostic précocement pour éviter un geste chirurgical mutilant voire
dangereux. Il peut étre fait par un examen bactériologique ou histologique et
il ne faut pas hésiter a réitérer les prélevements. Pour faciliter le diagnostic
bactériologique, le laboratoire récipiendaire doit étre informé de la suspicion,
apres un acheminent rapide du prélevement, car la culture doit étre prolongée et
faite dans des conditions adéquates. Le traitement-clé est |'antibiothérapie
prolongée pendant plusieurs mois par amoxicilline. La chirurgie doit étre réservée
aux formes compliquées.

M Mots clés : actinomycose digestive, endoscopie digestive, traitement

Abstract

Gastrointestinal actinomycosis is a rare and often underdiagnosed infection
caused by a slow growing saprophytic bacterium responsible for an indolent
organ infiltration. It is often mistaken with a tumor leading to unjustified surgery.
Ideally, the diagnosis should be envisaged in cases of chronic inflammation with
morphologic signs of tumoral pseudo-invasion of undetermined origin. To avoid
an unjustified or even deleterious surgical procedure, actinomycosis should be
evoked precociously, by performing bacteriological or histological analyses that
must be repeated when necessary. The laboratory should be aware of the
suspected bacteria thus being able to perform prolonged anaerobic cultures
after a quick transfer. The key treatment is based on prolonged administration of
amoxicillin. Surgery is reserved only for complicated forms.

B Key words: gastrointestinal actinomycosis, upper gastrointestinal endoscopy, treatment

Introduction

La premiére observation d'actinomy-
cose a été décrite par Bradshaw
en 1846 et l'agent infectieux a
été identifié en 1877 par Bollinger.
Il s'agit d’une infection chronique
granulomateuse suppurative peu
fréquente, due a une bactérie gram
positif en forme de filament, non

sporulante. Elle se développe en
atmosphére micro-aérophile, facul-
tativement ou strictement anaérobie.
Elle appartient au genre Actinomyces
(> 98 %). L'agent causal le plus
fréquent est A.israelli (73,3 %) [1],
mais il existe plus de trente especes
dont la morphologie est extreme-
ment variée [2] et dont au moins
six sont pathogenes pour I'homme.
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Les agents responsables d'Actinomyces sont cités dans
le tableau 1 [1].

Gite

Le germe Actinomyces est présent dans la flore orale,
bronchique, gastro-intestinale et génitale a I’état indolent
(on parle de germe « saprophyte »). Ainsi, on peut
comprendre qu'il est difficile de distinguer une simple
colonisation de la muqueuse (normale) d'une infection [3].
Autrement dit, la présence d'Actinomyces ne signifie pas
toujours une actinomycose pathologique. Il n’existe pas de
transmission inter-humaine [4].

‘ ‘ Le germe Actinomyces est présent dans la
flore orale, bronchique, gastro-intestinale
et génitale a I'état indolent ’ ’

Dissémination
Le germe Actinomyces a une croissance lente [5].

L'infection se propage par contiguité, et plus rarement par
voie hématogene ou lymphatique [4]. Elle est responsable

Tableau 1. Agents responsablent d'Actinomyces [1].

Organisme Proportion (%)
Actinomyces israelii 73,3
A.gerencseriae 2
A.naeslundii 6,8
A.viscosus 49
A.odontolyticus 1,4
A.meyeri 0,6
A.georgiae 0,2
A.neuii 0,2
Propionibacterium propionicum 3,3
Bifidobacterium dentium 0,4
Corynebacterium matruchotii 0,9
Rothia dentocariosa 0,4
Non identifiable 57
Total 100

d’'une infiltration indolente des organes touchés avec
de multiples abces, fistules et sinus de drainage.
Ultérieurement, les lésions évoluent vers la formation
de pseudo-tumeurs caractérisées par une absence de
vascularisation et une réaction scléreuse. Les facteurs
favorisant la virulence sont une altération de la barriere
muqueuse, la présence de corps étrangers (par exemple,
un dispositif intra-utérin (DIU)), ou une co-infection
bactérienne.

L’infection se propage par contiguite,
et plus rarement par voie hématogéne
ou lymphatique ’ ’

Epidémiologie

L'actinomycose est une infection rare dans le monde, dont
I'incidence annuelle était estimée a 1/300 000 habitants
dans les années 1970 [6]. Mais son incidence réelle est
probablement sous-estimée en raison du faible degré
de suspicion clinique, et des difficultés d'isolement et
d’identification du germe. L'actinomycose affecte trois fois
plus souvent les hommes que les femmes et touche
préférentiellement les adultes agés de 30 a 50 ans [7].
La mortalité varie entre 0 % et 28 % [8].

‘ ‘ L’actinomycose est une infection rare ’ ’

Siége de l'infection

L'actinomycose peut affecter les régions cervico-faciale
(40 % a 60 % des cas), abdominale (20 %-30 %),
thoracique (10 %-20 %) et pelvienne (3 %-5 %) [6].
Dans la région abdominale, elle atteint la région iléo-caeco-
coligue dans 65 % des cas [2, 10], mais peut toucher
I'ensemble de I'appareil digestif [3, 6, 11].

L’actinomycose peut toucher I'ensemble
de I'appareil digestif ’ ’

Facteurs de risque de I'actinomycose

Ce sont I'altération de la barriere muqueuse et I'ingestion
de corps étrangers. L'altération de la barriere muqueuse
peut étre secondaire a des causes aussi variées qu’une
appendicite aigué ou une diverticulite, un ulcére, une
perforation, un traumatisme ou une chirurgie abdominale,
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une insuffisance vasculaire mésentérique, une irradiation
Oou une tumeur. ..

Un traumatisme ou une inflammation locale
peut altérer la barriére muqueuse et favori-
ser une actinomycose. Une immunodépression

peut 'aggraver ’ ’

Pour les formes pelviennes, un dispositif intra-utérin en
place depuis plus de deux ans et pour les formes ORL et
pulmonaires, la consommation d‘alcool, la mauvaise
hygiene dentaire peuvent en étre responsable [2].
L'actinomycose n’est pas une infection opportuniste mais
I'existence d'une immunodépression (diabete, infection
VIH, cancer, transplantation, traitements immunosup-
presseurs. ..) est un facteur de risque de gravité [8, 9].

‘ ‘ L’actinomycose, on n’y pense pas

assez ! ’ ’

Clinique

En raison de son évolution lente, le tableau est le plus
souvent celui d'une infection chronique, expliquant un
retard fréquent au diagnostic. Ainsi, l'intervalle entre
I'altération de la barriere muqueuse et l'apparition de
signes cliniques conduisant au diagnostic peut étre de
plusieurs semaines a plusieurs années. Les symptomes ne
sont pas spécifiques et dépendent du site de I'infection.
Par exemple : dysphagie en cas d'atteinte de I'cesophage,
sensibilité abdominale avec masse palpable en cas
d'atteinte de la région iléo-caecale, ou douleurs de
I’'hnypocondre droit avec ictére en cas d'atteinte du foie
ou des voies biliaires. Leur association a une fievre, une
altération de I'état général ou une perte de poids doit faire
évoquer une actinomycose [2]. Parfois, le tableau est aigu
et rapidement progressif associant fievre, tuméfaction
douloureuse, et issue de grains jaunatres par un orifice de
fistulisation ou au point de ponction pouvant mimer une
infection pyogénique [5].

Examens complémentaires

La biologie est peu contributive et se résume généralement
a un syndrome inflammatoire marqué dans les formes
suppurées. L'imagerie est également non spécifique. Sur la
scanographie, on peut noter la présence d'une masse
infiltrative avec de la nécrose suppurative en son sein,
et/ou de multiples abces, fistules et sinus de drainage.

Les examens endoscopiques peuvent également révéler une
masse infiltrante avec un exsudat jaunatre (figure 1) [22].

‘ ‘ La présence d’un exsudat jaunatre
a I'endoscopie doit faire évoquer

le diagnostic ’ ’

Diagnostic différentiel

Le caractere insidieux et souvent tres infiltrant de I'actino-
mycose pose des problemes de diagnostic différentiel
difficiles, principalement avec une tumeur. En outre, la
distinction avec un cancer sous-jacent associé peut étre tres
difficile, d’autant que l'actinomycose est rare [12]. Les
tumeurs constituent plus un diagnostic différentiel qu’'un
facteur de risque. En effet, des rares cas d'association d'une
actinomycose avec un adénocarcinome ont été décrites :
adénocarcinome de la vésicule biliaire [13, 14], métastase
rectale d’'un mélanome [15] ou carcinome de |'cesophage
[16]. Les autres diagnostics différentiels sont la tuberculose,
la nocardiose [3, 5] et les infections fungiques [8].

L’actinomycose est rarement associée a un
cancer sous-jacent ’ ’

Diagnostic positif

Les meilleurs prélévements sont les ponctions de pus et les
biopsies chirurgicales. Les écouvillonnages doivent étre

Figure 1. lésion  ulcéro-

Endoscopie  ceso-gastro-duodénale :
végétante avec exsudat jaunatre.

HEPATO-GASTRO et Oncologie digestive

vol. 25 n° 1, janvier 2018

23



24

évités [3]. L'identification de I'agent causal est souvent tres
difficile, ce qui souligne I'intérét de disposer d'échantillons
multiples, car des tests négatifs n’éliminent pas une
actinomycose.

Examen direct (examen microscopique)
avec coloration de gram :

Les Actinomyces sont des bacilles gram positif filamenteux
de diametre fin (< 1y, a la différence des champignons),
avec des extrémités externes rondes. lls se caractérisent par
une grande diversité phénotypique (pléomorphisme),
rendant difficile leur identification, a l'origine d’erreur
d’espece ou méme de genre.

La présence de « grains de sulfure » est hautement
évocatrice d'actinomycose. Ceux-ci représentent des
macro-colonies du germe avec des dépots fibrineux et
calciques et peuvent étre visibles a I'ceil nu sous la forme de
petits grains jaunes (environ 1 mm de diametre). lls ne sont
pas spécifiques de I'actinomycose et peuvent étre
rencontrés dans la nocardiose. lls témoignent néanmoins
toujours d'une infection et non d'une contamination [3],
mais leur présence est inconstante (50 %) [2].

Culture

Si la culture est pure et associée a la présence de
polynucléaires altérés, elle témoigne d’'une infection et
non d'une colonisation [3]. Le laboratoire doit étre informé
de la suspicion d'actinomycose car la croissance étant lente
et anaérobie (facultativement ou strictement), et la culture
requiert une incubation prolongée (5-20 jours) [2], dans
des conditions anaérobies et avec des milieux spéciaux. De
plus, le transport au centre d'analyse doit étre rapide (< 15
minutes). La culture est négative dans la moitié des cas en
raison de la prise antérieure d'anbiotiques, de I'inhibition
de croissance de I’Actinomyces par des micro-organismes
concomitants ou contaminants, des conditions de cultures
inadéquates (trop courte, non anaérobie) ou d'un délai
d’acheminement au laboratoire trop long [3, 17].

Histologie

Elle permet en pratique de redresser le diagnostic en cas de
culture négative, ce qui est la situation la plus fréquente
car les gastroentérologues pensent rarement a demander
d’emblée I'examen microbiologique, le diagnostic étant
rarement évoqué pendant I'endoscopie [18]. Une fois
que I'’Actinomyces a envahi les tissus, il se développe
une infection granulomateuse chronique favorisant
I'anaérobiose. On trouve alors typiguement de nombreux
abces constitués de polynucléaires altérés, entourés d'un
infiltrat  histo-lympho-plasmocytaire  (zone purulente
centrale) et d’une couronne riche en fibrine et collagene
(zone fibreuse externe). Au centre de ces abces, il y a

typiquement les Actinomyces avec parfois les caractéris-
tiques « grains de sulfure » [3] (figure 2).

Biologie moléculaire

Pour I'identification précise de I'espece, on recourt a des
analyses par méthode moléculaire, notamment le
séquencage du gene codant I’ARN 16s ribosomique. Pour
une identification rapide, la spectrométrie de masse MALDI-
TOF semble un outil prometteur. Il s’agit d'une technologie
récente permettant d'identifier en un temps trés court les
microorganismes en analysant directement leurs protéines.
Elle n'est donc pas basée sur des aspects phénotypiques ;
autrement dit, elle n’est pas basée sur I'étude de la forme et
des propriétés de la bactérie apres I'avoir exposée a des
colorants et fait pousser sur différents substrats (figure 3).
Les tests sérologiques ne sont pas utiles au diagnostic.

‘ ‘ L’identification de Actinomyces requiert un
transport trés rapide du prélévement au
laboratoire et une culture prolongée. ’ ’

L’histologie vient a la rescousse diagnos-
tique en cas de culture négative ’ ’

Associations

L'actinomycose peut étre associée avec une co-infection
bactérienne (30 %). Celle-ci peut contribuer a I'initiation
et au développement de I'infection [3] en créant une
atmosphere micro-aérophile (non strictement anaérobie)
[17].

Traitement

Le traitement clef de I'actinomycose est I'antibiothérapie.
Ce bacille a une grande sensibilité aux béta-lactamases.
Dans la littérature, il existe des différences concernant le
dosage et la durée de I'antibiothérapie optimale, mais il
faut retenir que celle-ci doit étre prolongée en raison de de
la mauvaise pénétration des antibiotiques au sein des tissus
fibrosés [4]. La pénicilline est le traitement de choix. Pour
I'actinomycose digestive, les études anciennes proposent
un schéma a base de pénicilline G jusqu’a amélioration
cliniqgue puis amoxicilline par voie orale 2 g par jour en
4 prises pendant 6-12 mois [2, 6]. Il n'existe pas de
publication récente avec des molécules antibiotiques
« modernes » et en pratique, le traitement repose actuel-
lement toujours sur I'amoxicilline.

Les recommandations de durée sont basées sur des
données anciennes, non comparatives. Les durées
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IRy

Figure 2. Aspects histologiques évocateurs d'Actinomyces. Mugueuse gastrique, relativement conservée en dehors d'une hyperplasie lymphoide
nodulaire. Présence dans la sous muqueuse (a droite) d'un abces centré par un amas d actinomycose. A) Coloration HES, grossissement x20.
B) Grossissement x 100. C) Coloration PAS positive, grossissement x200. D) Coloration Ziehl positive, grossissement x400.

plus longues sont validées en cas d'infection mono- rent un traitement de 3 mois avec réévaluation. En cas

microbienne. A l'inverse, dans les infections pluri- d'allergie ala pénicilline ou de non-réponse, on peut utiliser

microbiennes au sein desquelles on trouve un peu les antibiotiques suivants : doxycycline, clindamycine ou

d’Actinomyces, elle est réduite : certains auteurs sugge- érythromycine [1]. Les résistances aux antibiotiques sont
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Ponctions de pus
ou biopsies

Clinique
Biologie
Imagerie, endoscopie

Examen direct avec coloration de Gram
Culture
Susceptibilité aux antibiotiques
MALDI-TOF

Anatomopathologie

Biologie moléculaire

Figure 3. Algorithme des examens diagnostiques. MALDI-TOF : Matrix-assisted laser desorption ionization time-of-flight mass spectometry [6].

rares. Certaines especes sont résistantes a la ceftriaxone.
Toutes le sont au métronidazole et aux aminosides.
Concernant les fluoroquinolones, les données sont
controversées [3]. Souvent, les Actinomyces s'intégrent
dans des infections plurimicrobiennes. Il faut tenir
compte de cette flore polymorphe identifiée et ne pas
traiter que I'’Actinomyces. En cas d'actinomycose
compliquée, I'antibiothérapie doit, le plus souvent
possible, étre associée a un traitement chirurgical tel
qu’un drainage d'abces, ou une exérése de vastes zones
de tissus nécrotiques ou de fistules. Chez des malades
opérés, le succes thérapeutique est supérieur en cas
d’antibiothérapie associée [19]. La chirurgie permet
probablement d’en diminuer la durée, méme s'il n'existe
pas de données claires dans la littérature a ce sujet.
La durée de l'antibiothérapie pourrait en effet étre
raccourcie a 2-4 semaines [17].

Le traitement repose sur une antibiothéra-
pie prolongée avec I'amoxicilline.
La chirurgie devrait etre réservée aux formes

compliquées ’ ’

Prévention

Les principales recommandations sont, pour les formes
ORL et pulmonaires, une réduction de la consommation
d'alcool et des soins dentaires, et pour les formes

pelviennes, un changement systématique des DIU tous
les 5 ans.

Focus sur I'actinomycose gastrique

L'actinomycose gastrique est rare avec 26 cas décrits dans
la littérature [20, 27] et seulement 10 accessibles sur
PubMed en langue anglaise [10, 28-30]. La rareté de
I'actinomycose gastrique peut étre expliquée par le milieu
acide de l'estomac qui empécherait le développement
d’'Actinomyces. Nous montrons ici les données disponibles
de ces malades auxquels avons ajouté un patient pris en
charge dans le service de gastroentérologie de I'hopital du
Havre. Ces données sont résumées dans les tableaux 2 et 3.
L'actinomycose gastrique semble affecter autant les
hommes (6/11) que les femmes (5/11). Avec un délai de
suivi variant de deux semaines a 7 ans, la mortalité était
nulle. Les Iésions décrites n‘ont de localisation préféren-
tielle (antre : 3/11, grande courbure gastrique : 3/11,
autres : 5/11). Le principal facteur de risque était une
altération de la barriere muqueuse (7/11) causée par un
ulcére ou un antécédent de chirurgie gastrique. Un seul cas
d’'immunosuppression préalable était décrit. Il s'agissait
d’un traitement par méthotrexate pour une spondylarthrite
ankylosante. L'age moyen des malades était de 59 ans (18-
87). On notait aussi des symptomes non spécifiques tels
qu'une douleur épigastrique, une hématémese, un
syndrome occlusif haut, ou I'association a une fievre et
une perte de poids. Comme dit plus haut, le délai entre

HEPATO-GASTRO et Oncologie digestive

vol. 25 n° 1, janvier 2018



.Actinomycose digestive

Tableau 2. Actinomycose gastrique : présentation clinique et modalités diagnostiques.

Sexe, age Symptomes Délai Facteurs de EOGD : localisation, Prélévement Diagnostic
(années), diagnostique risque exsudat pigmenté ? a l'origine
[référence] du diagnostic
F, 65 Douleurs Non connu  Spondylarthrite Antre Chirurgie (biopsies par Histologie
(observation ankylosante sous  Non EOGD + ccelioscopie  Culture anaéro-
personnelle) méthotrexate exploratrice négatives) bie négative
depuis 15 ans
Ulcére du pylore 6
ans auparavant
DIU retiré 10 ans
avant
H, 87 [10] Douleur 2 jours Atrophie gastrique Grande courbure Biopsies Histologie
Distension fundique par EOGD Culture aérobie
abdominale Qui
Constipation
Vomissement
F, 18 [20] Douleur 2 mois Antre Biopsie par EOGD Histologie
Perte de 5 kg Non Pas de culture
(aspect nodulaire)
H, 67 [21] Hématémese Non connu  Ulcérations sévé-  Grande courbure Biopsies par EOGD Histologie
Douleur res muqueuses Non Chirurgie
H, 71 [22] Douleur 2 mois Gastrectomie sub- Jonction cesogas- Biopsie par EOGD Histologie
Fébricule (37,6) totale (adénocarci- trique -> moitié Pas de culture
Perte de 5 kg nome gastrique 12 de la paroi
ans auparavant) gastrique restante
Qui
F, 53 [23] Douleur 3 mois Non fait Bactériologie du pus  Examen direct
Vomissement Culture anaéro-
Fébricule bie négative
Perte de 2 kg (24 h)
Masse épigastrique
Exsudat pigmenté
(incision masse
percutanée)
H, 48 [23] Troubles digestifs 5 ans Non fait Chirurgie Histologie Exsu-
dat pigmenté
Pas de culture
F, 41 [24] Vomissement 2 mois Bypass 1 an Non fait Chirurgie Histologie
auparavant Pas de culture
Appendicectomie
Césarienne
H, 52 [25] Douleur 5 ans Ulcere gastrigue  Non fait Chirurgie Histologie
Vomissement Pas de culture
H, 61 [26] Douleur Asthénie 20 jours Antre Biopsies lors de Histologie
Nausée Non 'EOGD ? Pas de culture
Constipation Fébricule Chirurgie
Masse épigastrique
F, 86 [27] Méléna, Fébricule 37,8 Non connu  Xanthogranuloma- Grande courbure Biopsies lors de Histologie
tous gastritis Oui 'EOGD ? Pas de culture
Chirurgie
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Tableau 3. Actinomycose gastrique : données thérapeutiques.

Sexe, age (années), Co-infection ATB Chirurgie Suivi

[référence] (gastrectomie)

F, 65 (observaion Amoxicilline Oui 7 mois

personnelle)

H, 87 [10] Streptococcus viridans ? Levofloxacine IV Non 2 semaines
+ Métronidazole IV
5 jours

F, 18 [20] Helicobacter Pylori Peni G IV 2 semaines Non 1an
Amox 12 mois PO

H, 67 [21] Helicobacter Pylori Penicilline PO Oui

H, 71 [22] Peni G IV 2 semaines Peni V PO 12 mois Non 1an

F, 53 [23] Streptocoque et bacteroides Peni 28 jours + Sulfadiazine Non 7 ans

H, 48 [23] Oui 15 mois

F, 41 [24] Imipénéme 1 semaine Oui 5 mois

H, 52 [25] Peni G 2 mois Oui 2 mois

H, 61 [26] Peni V 12 jours Oui 4 mois
Peni G PO 4 mois

F, 86 [27] Oui 1an

I'apparition des premiers signes et le diagnostic d’actino-
mycose s'étendait de moins d'une semaine a cing ans.
Un syndrome inflammatoire était parfois présent. Il n'exi-
stait pas de signe radiologique ou endoscopique spéci-
fique. Les examens morphologiques permettaient
d'identifier une masse infiltrative avec de la nécrose
suppurative en son sein évoquant un cancer. Un signe,
présent dans trois observations, orientait fortement
le diagnostic : la présence d'un exsudat pigmenté
a l'endoscopie ceso-gastro-duodénale (pus ou grains
blancs-jaunes ou bruns).

Depuis I'avenement de I'endoscopie, le diagnostic est plus
souvent fait par biopsie lors de |'endoscopie ceso-gastro-
duodénale. Ainsi, quand une endoscopie est réalisée, le
diagnostic était fait quatre fois sur sept. Cependant, meme
si toutes les biopsies sont analysées en anatomopathologie,
les biopsies étaient rarement analysées en bactériologie (1
fois sur 7). Tous les cas décrits dans la littérature ont été
diagnostiqués par I'étude histologique. L'utilisation de
techniques de biologie moléculaire pour I'actinomycose
gastrique n'a jamais été décrite dans la littérature.
L'actinomycose était associée a une infection bactérienne
dans 4 cas sur 11.

Seul un tiers des malades a pu éviter la gastrectomie,
généralement du fait de |'évocation du diagnostic lors
d’une endoscopie ceso-gastro-duodénale. Le diagnostic a
été fait par biopsie chez un malade, mais celui-ci a

néanmoins été opéré en raison de la crainte d'un cancer
sous-jacent ; un autre malade a été opéré du fait de la
négativité des biopsies et aussi de la crainte d'un cancer
associé. Tous les malades sauf deux ont recu une
antibiothérapie.

ake home messages

m L'actinomycose est due a une bactérie présente a
I'état indolent dans la flore gastro-intestinale.

m L'infection est favorisée par une altération de la
barriere muqueuse.

m Elle doit étre envisagée devant tout signe morpho-
logique de pseudo-invasion tumorale, mais ne doit
néanmoins pas étre confondue avec une tumeur.

m Le diagnostic repose sur des biopsies sous endosco-
pie, pour analyse bactériologique et histologique
(recherche de « grains de sulfure »), qu'il faut acheminer
rapidement au laboratoire. Celui-ci doit étre informé de
la suspicion car la culture doit étre prolongée et faite
dans des conditions adéquates.

m Le traitement-clé est I'antibiothérapie prolongée par
amoxicilline.
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Conclusion

II faut savoir évoquer cette affection et optimiser les
méthodes diagnostiques : acheminer rapidement les
biopsies pour culture au laboratoire (délai inférieur a
15 minutes, donc ne pas laisser sur la paillasse !).
L'association de I'actinomycose et du cancer est rarement
décrite dans la littérature. Elle doit donc étre considérée
comme un diagnostic différentiel et cette crainte ne doit
pas conduire a une chirurgie trop rapide.

Liens d’intérets : les auteurs déclarent n’avoir aucun lien
d'intérét en rapport avec l'article. [ |
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