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DIPHTERIE D’EVOLUTION FATALE CHEZ UN ENFANT NON VACCINE
POUR FAUSSE CONTRE-INDICATION MEDICALE A MADAGASCAR

L a diphtérie est une toxi-infection dont la gravité est liée
a I’obstruction des voies aériennes supérieures par les
fausses membranes (croup) et a la production d’une exo-
toxine, responsable d’atteintes a distance, essentiellement
cardiaques et neurologiques (1). Elle est devenue excep-
tionnelle dans les pays ol la vaccination est généralisée (1-
3). A Madagascar, grice 2 la mise en ceuvre du Programme
Elargi de Vaccination (PEV) (4), le taux de couverture vac-
cinale a I’age de 1 an par 3 doses dirigées contre la diph-
térie, le tétanos, la coqueluche et la poliomyélite (DTCP3)
est supérieur a 80 %, taux requis pour interrompre la trans-
mission, depuis 2005 (1). Malheureusement, nombre
d’enfants échappent a la vaccination pour diverses raisons,
ce qui les expose au risque de contracter la maladie. Nous
rapportons un cas de diphtérie chez un enfant malgache non
vacciné pour une prétendue contre-indication médicale,
dont I’évolution fut fatale en I’absence de sérothérapie, non
disponible dans le pays. .

Un gargon de 5 ans était hospitalisé en février 2007
pour dyspnée, dysphagie et fievre évoluant depuis 3 jours.
Il n’avait recu aucun vaccin du fait d’une contre-indication
émise par le médecin de famille en raison d’une atopie fami-
liale (asthme chez sa mere et ses deux sceurs), alors que lui-
méme n’avait aucun antécédent pathologique, notamment
allergique. A 1’admission, 1’examen notait une adynamie,
une fievre a 38°5 C, une pression artérielle a 90/60 mm Hg,
une fréquence cardiaque a 120/min et une fréquence res-
piratoire a 20/min. Il existait un coryza muco-purulent, une
odynophagie importante avec aphagie et une dyspnée ins-
piratoire de gravité rapidement croissante avec stridor et
cornage. L’examen de la gorge visualisait des amygdales
tres hypertrophiées surtout a gauche, refoulant la luette, éry-
thémateuses et recouvertes d’un enduit blanchatre adhérent
qui atteignait aussi le voile du palais. La palpation du cou
montrait une volumineuse adénopathie sous-angulo-maxil-
laire gauche douloureuse avec péri-adénite. La voix était
nasonnée. L’auscultation pulmonaire révélait des ronchi dif-
fus. La biologie montrait une leucocytose a 11200/mm? dont
9296 polynucléaires neutrophiles et une CRP a 96 mg/L.
Apres un écouvillonnage pharyngé a visée bactériologique,
le malade était placé en isolement respiratoire, sous oxy-
génothérapie et sous antibiothérapie par érythromycine
50mg/kg/j, associée a la ceftriaxone 100 mg/kg /j et au
métronidazole 30 mg/kg/j dans I’hypothese d’un phlegmon
péri-amygdalien, et a la méthylprednisolone IV 2 mg /kg/j.
La sérothérapie ne fut pas effectuée car le sérum antidiph-
térique n’était pas disponible dans le pays. La succession
de crises asphyxiques motivait le méme jour une intubation
trachéale, rendue difficile par I’extension des fausses mem-
branes au larynx, sous anesthésie générale. L’examen direct
de I’écouvillonnage pharyngé et de la biopsie d’une fausse
membrane réalisée au cours de I’intubation montrait la pré-
sence de nombreux bacilles a Gram positif de type
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Corynebacterium. A la culture, plusieurs colonies de
Corynebacterium sp étaient isolées. Le CNR
Corynébactéries toxinogenes (Institut Pasteur de Paris,
France) identifiait C. diphtheriae porteuse du gene de la
toxine diphtérique par amplification génique (PCR). A J2,
une extubation accidentelle survenait et le syndrome toxi-
nique s’aggravait, avec a J4 : fievre a 40°C, prostration,
somnolence, tachycardie & 140 /min et hypotension a 80 /40
mm Hg, épistaxis suivie d’une gingivorragie, anémie a 10,6
g/dL et thrombopénie a 46000/mm?*. Malgré la corticothé-
rapie et les aérosols d’adrénaline pluriquotidiens, les acces
de suffocation s’intensifiaient, motivant a J5 une trachéo-
tomie. Malheureusement, I’enfant décédait au cours de I’in-
tervention.

Des les résultats bactériologiques connus, une décla-
ration était envoyée au Ministere de la Santé, puis les
mesures de prophylaxie étaient mis en ceuvre selon les
recommandations du ministere de la Santé : mise a jour vac-
cinale antidiphtérique et antibioprophylaxie par érythro-
mycine 50 mg/kg/j pendant 7 jours chez les sujets contacts
(famille proche, personnels ayant été en contact avec le
malade et tous les enfants hospitalisés), suspension pendant
une semaine de 1I’admission des nourrissons n’ayant pas eu
deux doses de vaccin antidiphtérique, le temps d’éliminer
tout portage sain par le personnel, et enfin, mesures de
désinfection. Aucun cas secondaire de diphtérie n’est sur-
venu.

Notre observation confirme que la diphtérie est tou-
jours endémique a Madagascar, malgré 1’absence de noti-
fication a I’OMS depuis plusieurs années (1). La raison
essentielle en est le caractere récent d’une couverture vac-
cinale en DTCP3 satisfaisante chez les plus jeunes
enfants, mais encore insuffisante pour éliminer le réservoir
de C. diphtheriae a I’échelle de la population (3).

Le vaccin antidiphtérique est bien toléré chez I’en-
fant. Les rares contre-indications du vaccin DTCP se rédui-
sent aux encéphalopathies évolutives (la vaccination doit
exclure la valence coquelucheuse) et aux réactions d’hy-
persensibilité immédiate (urticaire généralisée, cedeme de
Quincke, choc anaphylactique) apres une vaccination anté-
rieure, attribuées aux excipients ou aux autres valences. En
effet, aucune réaction anaphylactique attribuable a I’ana-
toxine diphtérique n’a été signalée (4). Malheureusement,
certains personnels de santé, y compris des médecins, dif-
ferent voire contre-indiquent ce vaccin pour des motifs abu-
sifs, telle I’atopie personnelle ou familiale, comme dans le
cas rapporté ou la conséquence de cette attitude a été dra-
matique. Cette observation souligne le fait que les agents
de santé doivent promouvoir sans réserve cette vaccination
et ne pas bloquer sa réalisation.

Dans les pays industrialisés, la diphtérie a quasiment
disparu grice a une excellente couverture vaccinale, les
rares observations concernant des adultes issus de milieux
défavorisés, témoignant de la persistance d’un portage de
C. diphtheriae dans ces pays, ou des voyageurs revenant
d’une zone d’endémie (2, 3, 5, 6). Récemment, un cas est
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survenu en Finlande chez un nourrisson de 3 mois non vac-
ciné, qui avait été en contact avec des adultes venant de
Russie, pays endémique pour la diphtérie (5). Ainsi, a titre
individuel, il est capital d’avoir une vaccination antidiph-
térique a jour quel que soit le pays de résidence, surtout si
un séjour en zone d’endémie est prévu. La disponibilité d’un
vaccin avec une valence diphtérique atténuée, moins réac-
togene, permet de poursuivre la vaccination a I’age adulte
avec une trés bonne tolérance (4).

La vaccination n’empéche pas d’acquérir ni de trans-
mettre C. diphteriae, mais un sujet vacciné contaminé sera
protégé du croup et des redoutables complications toxi-
niques, et fera au plus une angine diphtérique bénigne. C’est
ainsi qu’en 2003, un enfant a jour de ses vaccins a été vu
en France pour une angine diphtérique non compliquée au
retour d’un voyage a Madagascar (6).

Chez le non vacciné, la diphtérie est potentiellement
létale en I’absence de sérothérapie et de réanimation (7, 8).
Plusieurs facteurs de mauvais pronostic ont été identifiés
chez I’enfant (7, 8) : le croup, par 1’obstruction des voies
aériennes supérieures, mais aussi la myocardite, le collap-
sus et I"insuffisance rénale. A ces facteurs s’ajoutent les dif-
ficultés de prise en charge, représentées par I’absence de
sérothérapie, non disponible 8 Madagascar, et les limites de
la réanimation, fréquentes dans les pays en développement.
Une réanimation précoce et adaptée permet de réduire nota-
blement la mortalité (5,8 % dans une série pédiatrique en
Thailande) (7). Quand une assistance respiratoire est
requise, la trachéotomie est préférable a 1’intubation, ces
manoeuvres étant a haut risque dans cette maladie (8).
Cependant, I’issue peut étre fatale malgré une thérapeutique
optimale combinant antibiothérapie, sérothérapie et réani-
mation moderne (5).

En conclusion, la diphtérie reste une maladie d’ac-
tualité, notamment a Madagascar. La vaccination est la seule
méthode permettant de faire disparaitre la mortalité liée a
ce fléau. Notre observation souligne I’intérét d’améliorer
le niveau de connaissances du milieu médical en vaccino-
logie dans les pays défavorisés, de maniere a éviter des
erreurs aux conséquences graves.
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PREMIER CAS TCHADIEN DE MICROSPORIDIOSE INTESTINALE DUE
A ENTEROCYTOZOON BIENEUSI CHEZ UNE PATIENTE INFECTEE
PAR LE VIRUS DE L'IMMUNODEFICIENCE HUMAINE VIH-1

Bien que les microsporidies soient connues depuis 150
ans (1), les premiers cas de microsporidiose humaine
documentés n’ont été rapportés qu’en 1959 (2).
Enterocytozoon bieneusi, I’espece la plus fréquemment en
cause chez ’homme, n’a été décrit qu’en 1985 (3) et les pre-
miers cas africains ont été rapportés a partir de 1990,
d’abord chez des sujets infectés par le virus de I’'immuno-
déficience humaine (VIH) (4). Cette mycose intestinale cos-
mopolite est sous-diagnostiquée car la détection des spores
de tres petite taille dans les selles nécessite la mise en ceuvre
de techniques spéciales et une bonne expérience pratique.
A la suite de I'introduction de la thérapie anti-rétrovirale,
une raréfaction des cas humains, liée a une restauration par-
tielle de I’'immunité des patients infectés par le VIH, s’ob-
serve dans les pays développés. Dans les pays en voie de
développement, la trop faible pénétration des traitements
anti-rétroviraux a pour conséquence la persistance de cas
opportunistes chez les sujets immunodéprimés. En outre,
des enquétes récentes ont montré que la microsporidiose
intestinale est largement répandue dans certains pays
d’ Afrique sub-saharienne également chez des sujets non
infectés par le VIH (5-7), sans doute a cause des faibles
niveaux d’hygieéne qui y perdurent.

Nous rapportons le premier cas documenté d’une
microsporidiose intestinale humaine due a E. bieneusi chez
une patiente originaire du Tchad. Il s’agit d’une Tchadienne
agée de 39 ans, divorcée, mere de 2 enfants, rentrée illé-
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galement en France ou elle vit depuis 6 mois. Admise en
urgence le 27 novembre 2006 au centre hospitalier univer-
sitaire d’ Amiens pour douleurs abdominales et altération de
I’état général, elle a déclaré avoir été séquestrée et violée
au cours de son voyage. La patiente a signalé souffrir depuis
son arrivée en France de douleurs abdominales diffuses avec
émission de selles diarrhéiques glairo-sanguinolentes au
rythme de 4 a 6 selles par jour.

Le bilan clinique a I’admission n’a pas montré
d’anomalies majeures. Le bilan biologique a révélé seu-
lement une leucopénie (2700/mm?) avec 473 lymphocytes
et une hémostase perturbée (TP & 67% et TCA 29/27). La
sérologie a été positive pour le VIH-1 (sous-type non B).
L’immunophéno-typage lymphocytaire a trouvé 5 CD4 et
345 CDS. La coproculture n’a pas montré d’entérobacté-
ries pathogenes. La coprologie parasitaire standard (exa-
men direct et 3 méthodes de concentration : Kato-Katz,
Bailenger et Merthiolate-Iode-Formol) a mis en évidence
1 fois sur 2 des kystes de Giardia duodenalis. La mise en
ceuvre de techniques de colorations spécifiques (colora-
tion de Ziehl-Neelsen modifiée, trichrome modifié — tech-
nique de Weber, Uvibio® — technique de Van Gool) a mon-
tré la présence de nombreuses spores de microsporidies.
Le diagnostic d’espece de E. bieneusi par le test d’im-
munofluorescence avec anticorps monoclonaux spéci-
fiques (Bordier Affinity Products SA®) (8) a été confirmé
par PCR (9).

Refusant de se faire traiter, la patiente a quitté 1’ho-
pital et a été perdue de vue.

Cette observation mérite d’étre rapportée au moins
pour trois raisons :

C’est la premiere fois a notre connaissance qu’est
prouvée la présence de E. bieneusi chez une patiente ori-
ginaire du Tchad. D’apres la littérature scientifique acces-
sible (PubMed : 22 articles), E. bieneusi a déja été signalé
dans au moins 12 autres pays d’Afrique sub-saharienne,
souvent chez des sujets infectés par le VIH mais également
chez des enfants ou des adultes non infectés : Afrique du
Sud (6), Cameroun (7), Ethiopie, Gabon, Guinée Bissau,
Mali (8), Niger, Ouganda (5), Sénégal, Tanzanie, Zambie
(4) et Zimbabwe.

Cette patiente infectée par le VIH-1 avait une forte
immunodépression (CD4 = 5/mm®) et était co-infectée par
deux Protistes fréquents en Afrique : G. duodenalis et E.
bieneusi. Le premier examen des selles du 5 décembre 2006
a été négatif, mais aucune technique d’enrichissement
n’avait pu étre réalisée a cause de la faible quantité des
matieres fécales transmises au laboratoire. La recherche de
kystes de G. duodenalis a été positive sur deux selles émises
le 6 décembre 2006 (quelques kystes) et le 11 décembre
2006 (tres nombreux kystes) et négative sur celles émises
le 7 décembre 2006, confirmant le caractére intermittent de
I’élimination des kystes dans les selles et la nécessité d’ef-
fectuer des examens parasitologiques sur au moins trois
selles émises a plusieurs jours d’intervalle. La concentra-
tion par le Merthiolate-lode-Formol sur les trois dernieres
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selles (6, 7, 11 décembre 2006) n’a pas mis en évidence
d’autres Protozoaires. La recherche d’oocystes de crypto-
sporidies ou d’autres coccidies sur les frottis colorés au
Ziehl Neelsen a été négative sur les selles liquides du 6
décembre 2006 et sur les selles pateuses du 11 décembre
2006. Aucun ceuf d’helminthes n’a été trouvé par la tech-
nique de Kato réalisée sur les deux selles pateuses des 7 et
11 décembre 2006 ni par la technique de concentration de
Bailenger réalisée sur les trois dernieres selles. Les quan-
tités de selles fournies n’ont pas été suffisantes pour effec-
tuer la méthode de Baermann a la recherche de larves de
Strongyloides stercoralis, malgré 1’absence d’hyperéosi-
nophilie sanguine.

Enfin, le refus du traitement et la sortie prématurée
de I’hdpital sans laisser d’adresse sont a mettre en relation
avec sa situation d’immigrée clandestine.
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