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» Un tunisien age de 29 ans, a eté hospitalisé pour
» Fievre, myalgie et asthénie
» Cephalées, toux seche

» Diarrheée

» Evolution depuis huit jours

» Malgre traitement antibiotique

» amoxicilline-a. clavulanique



)

nonce : interrogatoire

» Une hépatite a I'age de 13 ans

» Séjour trois ans auparavant en Cote d'lvoire
» Pendant six mois
» Acceés palustre traité: artéméther-luméfantrine (Coartem®)

» Aucune prophylaxie anti palustre



Enonce : examen

» Température 39,8°C

» Pouls |12/mn

» TA 130/60 mmHg

» Rythme respiratoire 18/mn

» Pas de signes de localisation neurologique
» Pas de confusion

» Pas de raideur meéningee



)

Nnonce : examen

» Auscultation cardiaque et pulmonaire normale
» Abdomen souple et indolore

» Pas de splenomegalie

» Pas d’hepatomegalie

» Examen cutaneo-muqueux sans particularites

» Aires ganglionnaires libres



Examens para-cliniques

> NFS ) ASAT  =40Ul/l
» GB = 5800/mm?
» Hb = 12,5g/dI » ALAT  =60UL/I
» VGM = 85um?
» Plaquettes = 90.000/mm?3 » GGT =30Ul/I
» PAL =257Ul/|

» Créatininémie = 80 ymol/l

» Urée = 14,3 mmol/l » Bilirubinémie = 18 ymol/l



Examens para-cliniques

» CRP = 8Img/l » Examens negatifs

» Les hemocultures

» ECBU

» Glycemie = 1,36 ¢/l

» Bandelette urinaire

Pt negative » Explorations normales

H negative
. » Radiographie pulmonaire
L negative

N négative » Echographie abdominale



Question 1

33

Quel(s) diagnostic(s) evoquez-vous !

I. Fievre typhoide

2. Hepatite virale

3. Leishmaniose viscérale
4. Grippe

5. Paludisme
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Question 1

Quel(s) diagnostic(s) evoquez-vous ?

I.  Fievre typhoide

2. Heépatite virale

3. Leishmaniose viscérale
4.  Grippe

5.  Paludisme



» Quel examen complémentaire demandez vous de
premiere intention!?

I Frottis — goutte epaisse
2. Sérologie de Widal

3. Hemocultures

4. Sérologie des hepatites

5.  Prelevement naso-pharyngé pour PCR grippe
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Question 2

» Quel examen compléementaire demandez vous de
premiere intention!?

I, Frottis — goutte epaisse
2. Seérologie de Widal

3. Hemocultures

4. Seérologie des hepatites

5. Prelevement naso-pharyngé pour PCR grippe



Enonce

» Frottis — goutte epaisse demandeés

» La recherche du Plasmodium eétait negative

» Suspicion de fievre typhoide
» Le patient a regu ofloxacine 200 mg x 2/j x 7 j



» Le patient consulte apres 8 jours
» Persistance de la fievre

» Il rapporte

» un pic febrile accompagne de frissons et de sueurs

» se repetant depuis 5 jours toutes les 48 heures



» Examen
» Les conjonctives étaient pales
» Splenomegalie
» Le reste de I'examen clinique était normal

» Biologie > 2¢me Frottis — goutte épaisse
» NFS » Recherche de Plasmodium positive
GB = 4000/mm?
Hb = I lg/dl
Plaquettes= 54.000/mm?3
» CRP=102 mg/I



Question 3

Comment expliquez-vous la négativité de la recherche du

Plasmodium lors du |°" prelevement!?

Faible parasitéemie

Diagnostic base uniquement sur lecture du frottis sanguin
Manque d’expérience du biologiste

Diagnostic base sur un TDR

Realisation du prelevement sanguin sur tube EDTA

o

O



Question 3
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Question 3

Comment expliquez-vous la negativité de la recherche du

Plasmodium lors du |¢" prelevement!?
I.  Faible parasitémie
2. Diagnostic basé uniquement sur lecture du frottis sanguin
3. Manque d’expérience du biologiste
4. Diagnostic base sur un TDR

5. Realisation du prélevement sanguin sur tube EDTA



» Le patient n’a pas voyage depuis 3 ans

» Le patient n’habite pas pres d’un aéroport
» Pas de transfusion sanguine

» Pas d’'usage de drogues par voie IV

—> |l s’agit donc d’un acces de reviviscence palustre
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Question 4

Quelles sont les especes plasmodiales susceptibles
d’engendrer un acces palustre plusieurs années apres un
sejour en zone d’endémie?

Plasmodium vivax
Plasmodium malariae
Plasmodium ovale
Plasmodium falciparum

Plasmodium Knowlesi
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Question 4

Quelles sont les especes plasmodiales susceptibles
d’engendrer un acces palustres plusieurs années apres un
sejour en zone d’endémie?

I.  Plasmodium vivax

2. Plasmodium malariae
3. Plasmodium ovale

4. Plasmodium falciparum
5

Plasmodium Knowlesi



Question 5

Quelle espece serait responsable du paludisme chez ce
patient!

. Plasmodium malariae

2. Plasmodium vivax

3. Plasmodium ovale
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Quelle espece serait responsable du paludisme chez ce
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Question 5

Quelle espece serait responsable du paludisme chez ce
patient!

. Plasmodium malariae

2. Plasmodium vivax

3.  Plasmodium ovale



4 Paludisme Association Francaise des Enseignants de Parasitologie
et Mycologie (ANOFEL) 2014
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Question 6

Comment expliquez-vous la rythmicité de la fievre?



0 )11
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Phase d'incubation Acces de Acces franc palustre
silencieuse primo-invasion (a fievre périodique)
:
I
& . W # 8
Schizogonie Schizagonie érythrocytaire
pré-érythrocytaire :

O AU

asynchrone synchrone

Dr C. Morelle - DFGSM2/3 — UE De l'agent infectieux a I'hote



Acces palustre simple

Sueurs : 3h

Frissons: |h Chaleur:3h
Hypothermie
[] splénique Hyperthermie 40°- 41°C
: . TA remonte
TA est abaissée J splénomégalie
Soulagement



» Lexamen microscopique du frottis sanguin

» Plasmodium ovale
» Parasitéemie < 0,1%
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Questiony 5

Les rechutes a Plasmodium ovale sont dues a ?

I. Persistance des mérozoites plusieurs années dans le sang

2. Persistance intra-hépatique de formes parasitaires quiescentes
3. Résistance de Plasmodium ovale au traitement initial

4. Reviviscence des hypnozoites

5. Incubation longue du parasite



Question 7

Les rechutes a Plasmodium ovale sont dues a ?

I, Persistance des mérozoites plusieurs années dans le sang
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2. Persistance intra-hépatique de formes parasitaires quiescente

4. Resistance de Plasmodium ovale au traitement initial
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5. Reviviscence des hypnozoites

6. Incubation longue du parasite



Question 7

Les rechutes a Plasmodium ovale sont dues a ?

|. Persistance des mérozoites plusieurs annees dans le sang

2. Persistance intra-hépatique de formes parasitaires quiescentes
3. Resistance de Plasmodium ovale au traitement initial

4. Reviviscence des hypnozoites

5. Incubation longue du parasite
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Question 8

La persistance des hypnozoites intra-hepatiques peut
etre diagnostiquee par?

Examen microscopique repete du sang

Recherche des Ac anti-palustres

Recherche d’Ag de Plasmodium dans le sang

Recherche ADN de Plasmodium dans sang par PCR

Aucune technique



Question 8

La persistance des hypnozoites intra-hépatiques peut étre diagnostiquée par?

|3%

Recherche des Ac anti-palustres l 3%

Examen microscopique répété du sang

Recherche d’Ag de Plasmodium dans le sang

'6%

Recherche ADN de Plasmodium dans sang par PCR

Aucune technique




Question 8

La persistance des hypnozoites intra-hepatiques peut
étre diagnostiquee par?

I, Examen microscopique réepéete du sang

2. Recherche des Ac anti-palustres

3. Recherche d’Ag de Plasmodium dans le sang

4. Recherche ADN de Plasmodium dans sang par PCR

5. Aucune technique



Question 9

Comment expliquer la négativité du test Optimal-IT?

Faible parasitemie

Détection limitée a I'espece Plasmodium falciparum
Apparition tardive des Ag paludiques dans le sang
Variabilite Ag de I'espece Plasmodium ovale

Mauvaises conditions de stockage du test



Question 9

Comment expliquer la négativité du test Optimal-IT?

Faible parasitemie
Deétection limitéee a I'espece Plasmodium ialciiarum
40%

Apparition tardive des Ag paludiques dans le sang

' 4%
Variabilite Ag de I'espece PIasmodiu%
31%

Mauvaises conditions de stockage du test

_44%




Question 9

2. Detection limitée a I'espece Plasmodium falciparum
3. Apparition tardive des Ag paludiques dans le sang
4. Variabilite Ag de I'espece Plasmodium ovale

5. Mauvaises conditions de stockage du test

> Bigaillon C et al. Ineffectiveness of the Binax NOW malaria test for diagnosis
of Plasmodium ovale malaria.) Clin Microbiol. 2005;43:101 I.



Question 10

Quel traitement doit-on prescrire!

I. Chloroquine  (Nivaquine®)

2. Quinine (Quinimax®) per os
3. Artéméther-luméfantrine (Coartem®)
4. Chloroquine  + primaquine®

5. Méfloquine (Lariam®)
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4, Chloroquine  + primaquine®
40%

5. Méfloquine (Lariam®)




Question 10

Quel traitement doit-on prescrire?

I. Chloroquine  (Nivaquine®)

2. Quinine (Quinimax®) per os
3. Artéméther-luméfantrine (Coartem®)
4. Chloroquine  + primaquine®

5. Méfloquine (Lariam®)



o

Question 11

» Quel protocole proposez vous pour la chloroquine!?

I. 05 mg/kgl/j x 5 jours
2. 10 mg/kglj x 3 jours
3. 10 mglkg/j x 2 jours puis 5 mg/kg/j x | jour

4. 25 mg/kgl/j x | jour
5. 05 mg/kgl/j x 7 jours



Question 11

» Quel protocole proposez vous pour la chloroquine!?

2. 10 mg/kglj x 3 jours

. 05 mg/kg/j x 5 jours . 4%
- -
3. 10 mglkg/j x 2 jours puis 5 mg/kg/j x | jour

50%

4. 25 mg/kgl/j x | jour
5. 05 mg/kgl/j x 7 jours




Question 11

» Quel protocole proposez vous pour la chloroquine!?

I. 05 mg/kg/j x 5 jours
2. 10 mg/kg/j x 3 jours
3. 10 mg/kg/j x 2 jours puis 5 mg/kg/j x | jour
4. 25 mg/kg/j x | jour
5. 05 mg/kgl/j x 7 jours



» Le patient a regu

» Artéemether-lumeéfantrine x 3 jours

» Primaquine |5 mg/jour x14 j



» Cinqg jours apres le debut du traitement

» Le patient consulte pour

» Fievre, paleur
» Ceéphalées, douleurs abdominales et vertiges

» Emission d’urines foncees



» LUexamen note
» Température a 40,5°C

» Ictere

A 4

Hépato-spléenomeégalie

A 4

Examen neurologique normal

v

Examen pulmonaire normal



Lnonce
» NFS
» Bilirubine T =21 mg/I
GB = 8400/mm3
Hb = 7,6 g/ » Bilirubine L = 14 mg/l
VGM = 87um3, TCMH=27pg
Plaquettes = 80.000/mm?3 » GGT =30 Ul
Réticulocytes = 130.000/mm?3
» PAL = 300 Ul/I
» Créatininémie = [80 pmol/l
» LDH =893 Ul/I

» Glycemie =4 mmol/l

Goutte epaisse-frottis sanguin=négatifs



Question 11

» Quel diagnostic evoquez-vous ?

» Hemolyse intra-vasculaire
» suite a la primaquine par déficit en G6PD

» suite au Co-artem (Fievre bilieuse hémoglobinurique)



Definite assoclation Possible assoclation Doubtful assoclation

Antimalarials Mepacrine

Quinine
Sulfonamides Sulfanilamide Sulfadimidine Aldesulfone
Sulfacetamide Sulfasalazine Sulfadiazine
Sulfapyridine w Sulfafurazole
Sulfamethoxazole
Sulfones Dapsone
Nitrofurantoin - .
Antipyretic oranalgesic ~ Acetanilide Aspirin Paracetamol
Phenacetin
Other drugs alidixic add Ciprofloxacin Aminosalicylic add
Niridazole Chloramphenico Doxorubicin
Methyithionium Vitamimanalogues Probenecid
Phenazopyridine Ascorbic add Dimercaprol

Mesalazine
Other chemicals Naphthalene Acalypha indica extract
2,4, 6-trinitrotoluene
Reprinted from ref 1 with permission.

Table 2: Drugs and chemicals assoclated with substantial haemolysis In patientswith G6PD deficlency*
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CLINIQUE / CLINICS

Hémolyse intravasculaire apreés prise d’artéméther-luméfantrine

Haemolytic crisis of blackwater fever following artemether—lumefantrine intake

N.M. Aloni - M. Nsangu * T. Kunuanunua - T.B. Kadima - T.F. Muanda

Regu le 1% juillet 2009 ; accepté le 1% juin 2010
i Socicte de pathologie exotique et Springer-Verlag France 2010

Résumé Un second épisode d’hémolyse intravasculaire
aprés pnse de l'association artemeéther-luméfanirine est
deécrit chez un enfant congolais de huit ans. Le patient a eu
des antécédents d’hémoglobinurie aprés un traitement a la
quinine. Il a recu un medicament combinant I"artémisine a

Ia lnméfantrine nour traiter in nalndisme Wons n'avions nas

patient had a history of BWF after quinine intake. He was
given artemether—lumefantrine treatment for malana. He
was free from G6PD deficiency and abnormal haemoglobin.
Sepsis was eliminated. Haemolysis was noted with 5.6 g/dl
of haemoglobin, negative direct antiglobulin test, and LDH

at B93 M T.ow=level Plasmadinm falcinarm was found



Question 12

Quelle est votre conduite a tenir?

Arréter la primaquine
Hydrater le patient

Frottis sanguin a la recherche de corps de Heinz

v Vv Vv v

Doser G6PD par spectrophotometrie

» 3 mois apres la crise hemolytique



