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APPORT DU FACTEUR DE CROISSANCE ÉPIDERMIQUE HU-
MAIN RECOMBINANT INJECTÉ EN INTRA- LÉSIONNEL
DANS LE TRAITEMENT DES PLAIES CHRONIQUES

USE OF HUMAN RECOMBINANT EPIDERMAL GROWTH FACTOR AS
INTRA-LESION INJECTION IN THE TREATMENT OF CHRONIC WOUNDS

Bhihi A.,* Sahibi M., Elamrani M.D., Benchamkha Y.

Service de Chirurgie Plastique, Réparatrice, Esthétique et des Brûlés, CHU Mohammed VI, Marrakech, Maroc

RÉSUMÉ. L’utilisation du facteur de croissance épidermique humain recombinant (FCEHR) en intra- lésionnel
dans les pieds diabétiques a fait l’objet de plusieurs études ayant prouvé son efficacité, allant jusqu’à éviter l’am-
putation. Son efficacité sur les plaies chroniques est en cours d’étude, avec des résultats pertinents. Nous avons
analysé les résultats sur une série de 10 patients présentant des plaies chroniques colligés dans le service de chirurgie
plastique du centre hospitalier Mohammed VI de Marrakech. Il s’agit d’une étude prospective réalisée entre janvier
et avril 2019, portant sur dix patients présentant des plaies chroniques suivis dans le service de chirurgie plastique
ayant bénéficié d’une infiltration intra- et péri- lésionnelle FCEHR. La moyenne d’âge était de 48,8 ans avec des
extrêmes de 17 et 69 ans. Tous nos patients étaient de sexe masculin. Huit patients vivaient dans des conditions dé-
favorables. La durée d’évolution moyenne des lésions était de 8,1 ans avec des extrêmes allant de 6 mois à 37 ans.
La taille moyenne de la perte de substance (PDS) était de 10,4 cm2 avec des extrêmes allant de 4 à 18 cm2. Les
étiologies des PDS étaient variables, dominées par les causes traumatiques dans 60% des cas. Quatre patients ont
rapporté des douleurs au niveau du site d’injection et 20% des vertiges. L’évolution des lésions a été évaluée régu-
lièrement par un examen clinique et des photographies. Un bourgeonnement permettant une greffe a été obtenu
dans 30% des cas, une épidermisation dans 40% des cas et une réduction très significative de la taille de PDS dans
30% cas. L’usage du FCEHR est une avancée thérapeutique encourageante dans la médecine régénérative, qui a
prouvé son efficacité dans les plaies chroniques avec un coût global réduit.

Mots-clés : plaie chronique, facteur de croissance épidermique humain recombinant, cicatrisation, bourgeonne-
ment, épidermisation

SUMMARY: The use of recombinant human factor in intralesional diabetic foot has been the subject of several
studies that have proven its effectiveness, to the extent of avoiding amputation. Its effectiveness on chronic wounds
is currently being studied, with relevant results. We analyzed the results of a series of patients with chronic wounds
treated in the Plastic Surgery Department of the Mohammed VI Medical Center in Marrakech. This is a prospective
study conducted between January and April 2019, involving ten patients with chronic wounds, who benefited from
intra- and peri-lesional infiltration of recombinant human factor. The average age was 48.8 years with extremes
of 17 and 69 years. All our patients were male. 80% of our patients lived in adverse conditions. The average
duration of the lesions was 8.1 years with extremes ranging from 6 months to 37 years. The average size of the loss
of substance was 10.4 cm2 with extremes ranging from 04 to 18 cm2. The etiologies of the loss of substance were
variable, dominated by loss of substance post-accident on a public road in more than 60% of the cases. 40% of
our patients reported pain at the level of the site and 20% vertigo. Evolution of the lesions was regularly evaluated
by clinical examination and photographs. Budding was obtained in 30% of the cases after grafting, epidermalization
in 40% of the cases, and a very significant reduction in the size of the loss area in 30% of cases. The use of recom-
binant human factor is one of the encouraging therapeutic advances in regenerative medicine that has proven ef-
fective on chronic wounds with a reduced overall cost.
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Introduction

La prise en charge des plaies chroniques a vu ces
dernières années l’apparition de nouvelles molécules
telles que les facteurs de croissance sous forme to-
pique, les équivalents de peau obtenus par ingénierie
tissulaire, l’héparine de bas poids moléculaire etc.
mais leur impact pratique n’a pas répondu aux at-
tentes suscitées par les résultats des essais cliniques.1-

5 L’injection intra lésionnelle du facteur de croissance
épidermique humain recombinant (FCEHR) a récem-
ment été approuvée et introduite dans plusieurs pays
pour le traitement des ulcères de pied diabétique. Un
effet stimulant significatif de ce produit sur le pro-
cessus de cicatrisation, résultant du développement
de tissu de granulation et de la réépithélialisation,
ainsi qu’une réduction du nombre de récidives de lé-
sions au cours du suivi, une réduction significative
du nombre d’amputations ont été mis en évidence par
ces essais, avec un profil d’innocuité acceptable.6 Ce-
pendant, l’usage du FCEHR dans les plaies chro-
niques est très peu étudié. Le but de ce travail est
d’étudier ses effets cliniques et thérapeutiques en in-
jection intra- lésionnelle dans les plaies chroniques.

Patients et méthodes

Il s’agit d’une étude prospective portant sur dix
patients colligés dans le service de chirurgie plas-
tique, réparatrice, esthétique et des brûlés du CHU
Mohammed VI sur une durée de 8 semaines entre
janvier et avril 2019, avec un recul de 6 mois.

Les critères d’inclusion étaient un âge supérieur
à 18 ans, l’absence de cicatrisation de la lésion après
6 mois d’évolution et l’absence de pathologie tumo-
rale sous- jacente. Un consentement éclairé des pa-
tients sur la nature des produits, la dose et le rythme
des injections était obtenu. Des prélèvements lo-
caux, des biopsies ainsi que des bilans biologiques
ont été réalisés chez tous nos patients avant le début
du traitement.

Les patients ont reçu FCEHR (HEBERPROT-P ®)
à la dose de 75 μg, 3 fois par semaines pendant 8 se-
maines maximum. Lors de chaque séance, la plaie a
été nettoyée avec du sérum salé puis le produit a été
préparé en rajoutant 5cc se 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 surveil-
lance clinique régulière de l’état local était assurée
par l’équipe soignante ainsi que général à la re-
cherche de tout effet secondaire. Les photographies
étaient systématiques, lors de chaque séance, permet-
tant une évaluation précise de l’évolution des lésions.

Résultats

La moyenne d’âge était de 48,8 ans avec des ex-
trêmes de 18 et 69 ans. Tous nos patients étaient de
sexe masculin. En ce qui concerne le niveau socio-
économique, 80% de nos patients vivaient dans des
conditions défavorables. La durée d’évolution
moyenne des lésions était de 8,1 ans avec des ex-
trêmes allant de 6 mois à 37 ans. La taille moyenne
de la PDS était de 10,4cm2 avec des extrêmes allant
de 04 à 18cm2. Dans les antécédents, on  retrouve un
cas de diabète, un cas d’ HTA et un cas de tabagisme.
Les effets indésirables observés, essentiellement des
douleurs au site d’injection chez 40% des patients et
des vertiges dans 20% des cas. Aucun cas de frissons,
de fièvre, d’infection locale ou de nausées/vomisse-
ments n’a été observé. Un bourgeonnement a été ob-
tenu dans 30% des cas puis greffé (Fig. 1), une

 
 

                 
               

       
 
 

 
 

                 
              

 

 
 

                 
               

       
 
 

 
 

                 
              

 

Fig. 1 - 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, c) intégration de la
deuxième greffe de peau.
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épidermisation dans 40% des cas et une réduction
très significative de la taille de PDS dans 30% des
cas (Fig. 2).

Discussion

Le facteur de croissance épidermique (EGF)
est un polypeptide de 53 acides aminés, isolé
pour la première fois par Cohen à partir des
glandes sous-maxillaires de souris.7 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 récep-
teurs spécifiques (EGFR) à activité tyrosine ki-
nase.8 La présence de ces récepteurs a été
rapportée dans la majorité des tissus humains
avec une abondance relative dans la peau.9 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 dia-
bétique, l’ulcère radio-induit, l’ulcère veineux,
les brûlures et les sites donneurs de greffes.10-16

La biodisponibilité du facteur de croissance au
niveau des couches profondes de la plaie est un
facteur important pour obtenir une efficacité op-
timale. 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.17,18

L’injection intra- lésionnelle permet de déposer
le facteur de croissance au niveau des zones sou-
haitées et d’éviter les agents inactivants. Dans
toutes les études, le FCEHR intra- lésionnel a été

utilisé à l’hôpital, en complément du traitement
standard des plaies qui comprenait un contrôle
métabolique, une décharge de toute pression, un
débridement de tissus nécrotiques et infectés, de
pansements humides et des antibiotiques systé-
miques si nécessaire, afin de supprimer les signes
d’infection avant le début des injections de
FCEHR. Le traitement a été bien toléré par nos
patients, aucun ne l’a abandonné. La majorité des
effets secondaires étaient légers et facilement gé-
rables, représentés essentiellement par la douleur
qui accompagnait l’injection. Les événements in-
désirables graves ne sont pas imputables au trai-
tement, mais aux pathologies sous-jacentes des
patients.6 L’un des principaux problèmes de sé-
curité posés par l’utilisation du FCEHR par voie
parentérale est la possibilité de développement
d’un cancer. Toutefois, à la différence du Platelet
Derived Growth Factor (PDGF), FCEHR ne peut
pas initier de transformation maligne.19 Cepen-
dant, la promotion d’une tumeur préexistante, cli-
niquement évidente ou non, est potentiellement
possible, d’où l’intérêt des biopsies réalisées sys-
tématiquement chez tous nos patients. FCEHR est
doté de la compétence biologique suffisante pour
potentiellement inverser la chronicité des
plaies.20 Après 6 mois de recul, aucun de nos pa-
tients n’a présenté de récidive. 

Conclusion

Cette étude montre que le traitement par
FCEHR intra- lésionnel peut être bénéfique pour
les patients avec des plaies chroniques, pour les-
quels il n’existe pas de thérapie spécifique. La ci-
catrisation des plaies a donc été stimulée. De
futures études contrôlées sont nécessaires pour
évaluer plus en détail l’impact possible de cette
thérapie prometteuse, car ces lésions restent un
problème médical non résolu et un fardeau éco-
nomique important pour les systèmes de soins
médicaux.

 
 

                 
               

       
 
 

 
 

                 
              

 

Fig. 2 - Patient âgé de 69 ans présentant une PDS post-AVP depuis
37 ans. a) avant traitement, b) réduction de la taille de la PDS après
8 semaines de traitement.
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