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Résumeé :

Huit patients adultes non infectés par le virus HIV, atteints de leishmaniose viscérale ont été hospitalisés dans le
service de médecine interne du CHU de Bab El Oued (Alger) entre 1998 et 2007. 50% des cas avaient une
pathologie infectieuse associée, soit a une tuberculose extra pulmonaire et ou a une hépatite virale. Un patient
présentait une localisation particulicre avec une atteinte laryngée. Deux autres patientes présentaient une
association rare avec la leishmaniose viscérale, le lupus et la sarcoidose respectivement. Les patients ont été traités
par PAmphotéricine B en cas de stibio intoxication, de contre indications ou de non réponse au traitement par
le N-methyl Glucamine. Un déces a été enregistré suite a des complications hépatiques. Les auteurs insistent sur
la symptomatologie particulicre de la leishmaniose viscérale chez I'adulte qui peut faire errer le diagnostic et
retarder le traitement.

Mots-clés : Leishmaniose viscérale, Adulte non HIV positif, Algérie.
Summary :

Eight HIV negative adult patients with visceral leishmaniasis were hospitalized in the internal medicine service of
the CHU of Bab El Oued (Algiers) between 1998 and 2007. 50% of cases had an infectious disease associated
either to extrapulmonary tuberculosis and or viral hepatitis. In two cases sarcoidosis and Lupus erythematotosus
overlap were diagnosed, and one patient had laryngeal leishmaniasis

Patients were treated with Amphotericin B when antimony-intoxication or non-response to N N-methyl
glucamine occurred. One death was recorded due to liver complications.

The authors emphasize the particular symptoms of visceral leishmaniasis in adults which could wander diagnosis
and delay the treatment.
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INTRODUCTION :

plus générale dans les pays du bassin méditerranéen
(France, Espagne, Italie) [6, 7]. Les formes cliniques de
'adulte non infecté par le VIH sont source d’errance

La leishmaniose viscérale (LV) méditerranéenne a . ' - o )
diagnostique du fait de tableaux cliniques incomplets,

Leishmania infantum est une zoonose transmise par les

’, . . . 1 4 1 > o 1 J
phlébotomes du genre Larroussius et le chien constitue patfols réduit 2 une fievre ou 2 un syndrome

inflammatoire au long cours, expliquant leur séjour dans

le principal réservoir du parasite. La localisation
viscérale est caractérisée par un tropisme des parasites
pour le systeme réticuloendothélial [1].

Longtemps considérée comme l'apanage du jeune
enfant, la LV est fréquemment rapportée ces dernieres
années chez 'adulte au Maghreb |2, 3, 4, 5] et de facon
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des services de médecine interne et constituant des
situations de diagnostic difficile [8,9]. Dans la présente
note nous rapportons 8 nouvelles observations de LV
de I'adulte non infecté par le virus du SIDA.
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LES OBSERVATIONS :

Patient 1 : Homme agé de 6lans, agriculteur, originaire et
demeurant a Tipaza, a été admis en décembre 1998 pour
dysphonie secondaire a une pseudotumeur du larynx.
L'examen biologique a révélé une hyperglobulinémie, une
lymphopénie et une VS accélérée. La biopsie pratiquée sur
la tumeur a montré de nombreux corps de Leishman et la
sérologie un titre d’anticorps de 1/160 en IFL Le patent a
été mis sous Glucantime (20mg/kg/J pendant 28 jours).
Une guérison totale a ét¢ obtenue et aucune rechute n’a été
constatée apres 9 ans de suivi.

Patient 2 : Homme agé de 46 ans, originaire et demeurant a
Alger a été exploré en février 1999 pour hépato-
splénomégalie fébrile. e patient présentait une tuberculose
extra-pulmonaire et une hépatite B évolutives. I’examen
biologique a révélé une pancytopénie, une hyperglobulinémie
et une VS accélérée. La sérologie de la leishmaniose est
revenue positive avec un taux d’Ac de 1/160 en IFL Le
diagnostic a été confirmé par Pobservation de nombreux
corps de Leishman dans le frottis de la moelle osseuse. Le
malade n’a pas ét¢ mis sous traitement, il est décédé suite une
cirthose hépatique.

Patient 3 : Femme agée de 29 ans, originaire et demeurant
a Msila a été admise au service en mars 2000 pour une
splénomégalie fébrile et altération de I'état général.
Lexamen biologique a révélé une hyperglobulinémie, une
lymphopénie et une VS accélérée La sérologie de la
leishmaniose est revenue fortement positive (taux d’Acs
1/640 en IFT). Le diagnostic a ét¢ confirmé par I'observation
des leishmanies dans le frottis de la moelle osseuse. la
patiente été a mise sous Glucantime et devant Papparition de
signes de signes de stibio intoxication (bloc auriculo
ventriculaire), elle a ét€ traitée par perfusion de ’Amphotericine
B (Fungizone) a la posologic de 1 mg /j tous les deux jours
pendant 3 semaines. I’évolution était favorable avec
négativation de la moelle osseuse 2 la fin de la cure.

Patient 4 : AA 4gé de 35 ans, originaire de Tamanrasset
a été admis au service en septembre 2006 pour hépato-
splénomégalie fébrile et ictére. Le patient avait comme
antécédent une tuberculose extra-pulmonaire et une
hépatite B. La formule de numération sanguine a révélé
une pancytopénie, et on notait une hyperglobulinémie
polyclonale et une VS accélérée. La sérologie était positive
en IFI au titre seuil de 1/80. Le diagnostic de la
leishmaniose était confirmé par l'observation directe de
leishmanies dans le frottis de la moelle osseuse. A cause de

la contre-indication du traitement par le Glucantime, le
malade a été mis sous Amphotericine B. Une amélioration
clinique et parasitologique a été constatée.

Patient 5 : OM agé de 35 ans, originaire d’Alger,
mécanicien, a été admis au service en janvier 2007 pout
une fievre isolée prolongée et une asthénie. I'examen
clinique était sans particularités et la formule sanguine
montrait une leucopénie. Une affection virale a été
suspectée. La sérologie virale (hépatite, cytomégalovirus,
herpes, HIV) est revenue négative. Une sérologie de la
leishmaniose a été pratiquée et s’est révélée positive au titre
seuil de 1/80 en IFL Le diagnostic de la leishmaniose était
confirmé par 'observation directe de leishmanies dans le
frottis de la moelle osseuse. Le malade a été¢ mis sous
Amphotericine B. Ia température a chuté rapidement et la
guérison totale a ét¢ obtenue a la fin de la cure avec une
bonne tolérance du traitement.

Patient 6 : Femme agée de 44 ans, originaire et demeurant
a Alger a été admise au service en mai 2007 pour une
splénomégalie et une fievre prolongée. A son admission la
patiente était sous traitement antituberculeux pour un mal
de Pott. L’examen biologique a révélé une
hyperglobulinémie, une pancytopénie et une VS tres
accélérée. La sérologie de la leishmaniose était positive
(1/160) et Pexamen du frottis de la moelle osseuse a montré
de nombreux corps de Leishman. Les contre indications a
I'usage du Glucantime chez cette patiente ont nécessité
I'emploi de ' Amphotéricine B. La fievre a chuté et 'examen
de controle de la leishmaniose (ponction de moelle osseuse)
est revenu négatif.

Patient 7 : Femme agée de 30 ans, juriste, originaire de
Grande Kabylie a été admise au service juin 2007 pour un
épanchement péricardique fébrile avec altération de I'état
général et signes de pré-tamponnade. Cette patiente était
depuis peu suivie pour un syndrome de Gougerot-Sogreen.
Les examens biologiques pratiqués (facteurs antinucléaires,
anticorps anti DNA-natif et anticorps phospholipides)
positifs, ont fortement fait suspecté un lupus érythémateux
disséminé. L’examen biologique a révélé
hyperglobulinémie, une lymphopénie et une VS accélérée.
La sérologie de la leishmaniose est revenue négative.

Le médullogramme révélait une activation macrophagique
et des corps de Leishman.

Iévolution clinique sous Amphotéricine B a été favorable
avec amendement des signes clinico-biologiques
systémiques et infectieux.

une
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Patient 8 : Femme agée de 57 ans, originaire de Médéa a
été admise au service le septembre 2007 pour panniculite
et cytopénie. Le téléthorax montrant des adénopathies
médiastinales et T'examen histologique (éperons
bronchiques) sont en faveur de la sarcoidose. Devant la
pancytopénie une sérologie de la leishmaniose a été
pratiquée  compte
épidémiologique et elle est revenue franchement positive (taux
d’ACs 1/320 en IFI). Latteinte viscérale a été confirmée par
la mise en évidence des corps de Leishman dans le frottis de
moelle osseuse. Par ailleurs 'examen d’une biopsie cutanée a
mis en évidences de rares corps Leishman. La malade est
sortie guérie apres traitement a "’Amphotericine B.

néanmoins tenu du contexte

DISCUSSION :

Nous avons colligés 08 observations de LV de 'adulte de
1998 a 2007. Elles concernaient 4 hommes et 4 femmes,
d’age moyen de 44 ans (29-61) et d’origine géographique
vatiable (régions urbaines dans 50% des cas). Tous les
patients étaient séronégatifs pour le VIH.

Des infections concomitantes virales, hépatite virale B
((HBV), et bactériennes (tuberculose extra pulmonaire
(TEP) ont été dépistées chez 5 patients. Chez deux
d’entre eux la LV survenait sur une double infection
(HVB et TEP). La LV était également associée au
lupus érythémateux disséminé (LED) et a une
sarcoidose chez deux autres malades. Enfin 'examen
anatomo-pathologique d’une pseudotumeur laryngée a
permis le diagnostic de la V. Le diagnostic de certitude
de LV a été basé sur la mise en évidence de corps de
Leishman et étayé par la sérologie. Parmi les signes
cliniques et biologiques constamment retrouvés chez
les patients on cite : la fievre, la splénomégalie,
Paccélération de la VS, une pancytopénie et une hyper
gamma globulinémie polyclonale. Ces paramétres sont
tres évocateurs de la leishmaniose viscérale [1].

LLa situation épidémiologique montre une progression cette
dernic¢re décennie des cas de LV due a une recrudescence
des formes chez P'adulte, particulierement rapportée au
Maghrteb [10,11]. Cette émergence des cas semble liée a de
nombreux facteurs socioéconomiques, et surviendrait sur
des sujets immunodéprimés [12, 13, 14]. Les cas observés
dans notre service provenaient de diverses régions du pays
(Alger, Msila, Kabylie, Tamanrasset... ) abritant des
foyers des foyers de LV [15]. Le délai entre le
diagnostic de la LV et le début de la maladie était
difficile a apprécier chez nos patients souvent multi
tarés, il se situe en moyenne entre 3 et 4 mois.
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I’indication élargie et précoce d’'une ponction médullaire
dans ces situations cliniques de cytopénies fébriles a
contribué néanmoins a réduire ce délai par la découverte de
corps de Leishman. I’association a d’autres affections
chroniques au moment du diagnostique est retrouvée chez
8 patients (80 %) plus importante que celle rapportée au
Maroc (30%) et en Tunisie (56%) [2,11].

Les affections identifiées étaient surtout d’origine
infecticuse HVB (3 cas) et TEP (3 cas) cette association
morbide est fréquente en Afrique au Soudan et en
Ethiopie [16]. Une maladie systémique (lupus
érythémateux disséminé, (LED)) a ¢été retrouvée au
moment du diagnostic chez une patiente admise pour un
épanchement péricardique. A notre connaissance deux cas
d’association LV-LED ont été rapportés, le premier en
Grece etle second en Turquie [17, 18]. Nous enregistrons
également une observation rare d’association de la
sarcoidose avecla LV chez une patiente admise pour une
cellulite (panniculite).

La mise en évidence des parasites au niveau de la peau et
dans la moelle osseuse associée a une pancytopénie laissent
supposée quil s’agit d'une forme cutanée diffuse de la
leishmaniose. C’est le deuxicme cas signalé dans la
littérature apres celui déerit par Mulliez et al, en France [19].
Enfin, la découverte fortuite par  l'examen
anatomopathologique de Tatteinte laryngée par les
leishmanies doit faire penser a la leishmaniose en cas de
dysphonie chez tout patient vivant en zone d’endémie. La
localisation laryngée de la leishmaniose a été rapportée
auparavant chez les patients immunodéprimés et
immunocompétents comme le cas présent [20,21].

Les affections concomitantes sont souvent incriminées
comme facteurs déclenchant I'expression d'une LV infra
clinique ou pauci symptomatique ou sa greffe chez des
patients immunodéprimés [2,11]. Dans une étude récente
réalisée dans un grand hopital d’Alger, ces affections ont
concerné 05 adultes sur  huit (62%), dont 3 cas
présentaient une association LV et HVB [4].

Aucun des patients n’était soumis a un traitement
immunosuppresseur au moment de linfection parasitaire.
Pour le traitement de la leishmaniose viscérale nous avons
suivi les protocoles préconisés par TOMS [22].

Nous avons utilisé en 1ére intention chez deux patients,
les antimoniés pentavalents N methyl-glucamine
(Glucantime®) a raison de 20mg SbV/Kg/j pendant
quatre semaines avec les précautions habituelles afin
d’éviter les incidents de stibio-intolérance et les
accidents de stibio-toxicité entre autres, la surveillance de la
fonction rénale, cardiaque et pancréatique.
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Chez les autres patients, le Glucantime® a été substitué par
I’AmphotéricineB désoxycholate (Fungizone®), soit a cause
de la non réponse aux antimoniés pentavalents ( 1 cas) ou
de I'apparition des signes de toxicité (1 cas) .

La Fungizone® était administrée en perfusion a la posologie
progressive de 0,5 a 1mg/kg, un jour sur deux, pendant 3
a 5 semaines avec surveillance étroite des désordres
électrolytiques, de la fonction rénale et de ’hémogramme.
Une thérapeutique symptomatique adjuvante a permis la
correction de troubles hydro électrolytiques, d'une carence
protidique, ou d’une anémie (culots globulaires). Un
traitement de laffection concomitante soit par les
antituberculeux ou et par les corticoides en fonction de
nature de la pathologie sous jacente a été entrepris.

En dehors des incidents mineurs imputables a ces drogues
antiparasitaires, la survenue d’un bloc auticulo-ventriculaire
(BAV) transitoire sur une myocardite et a une résistance
clinique au traitement par le Glucantime® nous a conduit a
substituer les dérivés de 'antimoine par ’Amphotericine B.
Les incidents liés a Padministration de dérivés antimoniés
pentavalent et ou la non réponse au traitement ne sont pas
rares et souvent sous estimés [23, 24]. Dans le centre
hospitalo universitraire d’Alger, sur 50 cas de LV colligés
entre 1998 et 2009, 8,4% ont développé une résistance et
1,4% une intolérance au Glucantime [4]. Le traitement par
P'amphotericine sous forme liposomal semble donner de
meilleurs résultats par la limitation des effets secondaires et
de la dutée de la cure [25].
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