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Les points essentiels :

e cas autochtones de leishmanioses en France métropolitaine :

- nombre de cas de leishmaniose viscérale (LV) assez constants d'une année sur l'autre (66 cas sur
trois ans, dont 37 au cours d'états d'immunodépression), nombres de cas réduits de leishmaniose
cutanée (LC) (7 en trois ans) et de leishmaniose muqueuse (2 en trois ans) ;

- essentiellement des cas de LV rencontrés a tout age, plutét chez le sujet de sexe masculin ; 56 %
des cas sont liés a une immunodépression ; I'espéce en cause est L. infantum, préférentiellement de
zymodéme MON-1 ;

¢ leishmaniose cutanée en Guyane : forte endémie, avec 269 cas déclarés en 2003 ; espece L.

braziliensis en progression importante avec six souches de L. braziliensis sur 37 typées.

1. Introduction

Bien que les leishmanioses ne soient pas en France des maladies a déclaration obligatoire,
la majorité des cas de leishmanioses autochtones et importés diagnostiqués sont déclarés
au Centre national de référence des Leishmania (CNRL), qui en effectue le recensement
depuis sa création en 1998. Les résultats de ces recensements ont fait I'objet d’'un retour
d’information sous forme de deux publications (1,2). Depuis mai 2004, le site Internet du
laboratoire de parasitologie-mycologie du CHU de Montpellier (http://www.parasitologie.univ-
montpl.fr) permet de suivre I'activité du CNRL, en particulier dans le registre des cas.

Cet article présente la synthése des données épidémiologiques enregistrées durant les
années 2001 a 2003 par le CNRL, dans le domaine de la déclaration des cas de
leishmanioses et dans [lidentification des souches isolées des patients en France
métropolitaine et en Guyane.

L’'une des nouveautés intervenue durant la période sous revue a été la déclaration de cas
faite régulierement par le Centre hospitalier régional de Cayenne (Pr B. Carme et B.
Rotureau, laboratoire de biologie, et Dr P. Couppi€, Service de dermato-vénéréologie). Alors
gu’'antérieurement le CNRL n’enregistrait que les cas de leishmaniose cutanée importés sur
le territoire métropolitain, I'année 2003 a vu la contribution pleine et entiere du CHR de
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Cayenne d’ou nous ont été adressées la grande majorité des fiches de déclarations des cas

de leishmaniose tégumentaire de Guyane.

2. Objectifs, modalités et qualités du systéme de surveillance

La méthode utilisée a été un dépistage rétrospectif a partir d’'un questionnaire type élaboré
par le CNRL.

Le CNRL poursuit en paralléle une activité d’expertise sur l'identification des souches de
Leishmania isolées au CHU de Montpellier ou recues d'autres organismes francgais ou
étrangers.

La méthode d’identification des Leishmania réalisée au CNRL repose sur la caractérisation
isoenzymatique, par électrophorése en gel épais d’amidon avec 15 systémes enzymatigues
(3). Cette technique, malgré son ancienneté (24 années de pratique, plus de 4.600 souches
identifiées), reste une technique de référence reconnue par I'Organisation mondiale de la
santé.

Une identification moléculaire est réalisée au CNRL depuis fin 1998. Elle est basée sur le
séquencage d’'une partie de la grande sous-unité du gene de la RNA Pol Il. Congue au
départ pour permettre la différenciation rapide des espéces L. guyanensis et L. braziliensis
(dont la gravité de l'expression clinique et la prise en charge thérapeutique sont trés
différentes) a partir de Iésions de patients contaminés en Amérique du Sud, en particulier en
Guyane francaise, elle a été étendue a I'ensemble des espéces et appliquée non seulement
sur les souches en culture, mais également sur les prélévements, en particulier des biopsies.
L'amplification directe de I'ADN extrait de biopsies cutanées a été mise au point pour éviter
la culture des parasites et rendre possible l'identification spécifique des souches dans un
délai d'environ une semaine.

Toutes les souches traitées au CNRL sont congelées en azote liquide et conservées dans la

Cryobanque de Leishmania qui renfermait, en décembre 2004, pres de 5 000 souches.

3. Résultats globaux

Entre 2001 et 2003, les déclarations de cas recues au CNRL ont été en progression
croissante : 68 fiches recues en 2001, 71 en 2002 et 97 en 2003, auxquelles il faut ajouter,
pour cette derniére année, 248 fiches provenant de Guyane francaise, soit un total de 345.
L'ensemble des déclarations de cas provient de 30 établissements hospitaliers*.

Le tableau 1 résume les nombres totaux de cas déclarés au CNRL selon la forme clinique de
leishmaniose (viscérale, cutanée ou mugqueuse). Les nombres de LV sont relativement
stables (minimum 23 en 2002, maximum 32 en 2001), cependant que les LC sont en
progression réguliere, particulierement majorée en 2003 du fait de I'afflux des déclarations

provenant de Guyane.
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Sur 572 souches isolées ou recues entre 2001 et 2003, 266 provenaient d’hdpitaux
francais**, dont 95 de cas autochtones du sud de la France. Parmi les souches regues, un
total de 499 ont été identifiées par électrophorese des isoenzymes et/ou identification

moléculaire, dont 76 provenant du sud de la France et 37 de Guyane.

4. Principales caractéristiques épidémiologiques

4.1. Cas autochtones en France métropolitaine

Les nombres de cas de leishmaniose viscérale déclarés ont été comparables d’'une année
sur l'autre (minimum 18 en 2002, maximum 28 en 2001) (tableau Il). Les déclarations
émanaient principalement des CHU de Nice, Marseille et Montpellier, ainsi que de divers
CHU de la région parisienne*. Ces cas de LV provenaient principalement des régions
d'endémies autochtones, principalement des foyers de Céte-d’Azur, de Provence et des
Cévennes.

L’age moyen des cas était de 35 ans (extrémes 1 a 85 ans), avec seulement 17 (25,7 %) de
moins de 6 ans. Le sexe préférentiellement atteint était le sexe masculin (sex ratio : 1,96).
Pratiguement la moitié des cas de LV (30/66) étaient associés a l'infection VIH, et dans ce
domaine, le CNRL participe activement au registre des cas de co-infection dans le sud de
'Europe via le réseau co-infection leishmaniose/sida mis en place par I'Organisation
mondiale de la santé. Deux cas de LV se sont produits aprés transplantation d’organes (rein,
foie) et cing étaient lies a d’autres causes d'immunodépression. Au total, sur 66 cas
autochtones de LV diagnostiqués de 2001 a 2003, 37 (56 %) étaient liés a une

immunodépression.

La leishmaniose cutanée autochtone du sud de la France est toujours en nhombre trés limité

(un a quatre cas par an), trois sur sept provenant du foyer des Pyrénées-Orientales.

Enfin, deux cas de leishmaniose muqueuse, provenant I'un du foyer cévenol et I'autre de
celui des Pyrénées-Orientales, ont été diagnostiqués. Cette forme de leishmaniose, rare
dans le sud de la France, n’en est pas moins observée avec régularité (sept au cours de dix

derniéres années). Un bilan analytique de ces cas est en cours pour publication éventuelle.

L’'espece L. infantum a été identifiée pour les 76 souches du sud de la France, dont 67
provenant de LV et neuf de LC. Le zymodéme prédominant est le zymodéme MON-1 (64 cas
de LV et trois cas de LC). Dans la LV, deux autres zymodémes ont été rencontrés (MON-11,
une fois et MON-29, deux fois). Dans la LC, deux autres zymodémes ont été identifiés
(MON-29, cing fois, et MON-33, une fois).
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4.2. Leishmaniose cutanée en Guyane

Avant 2003, les chiffres des cas de LC contractés en Guyane qui étaient déclarés par le
CNRL correspondaient aux cas diagnostiqués au retour en France. L'envoi régulier par le
CHR de Cayenne des fiches de déclaration depuis 2003 permet de couvrir de maniére
exhaustive le niveau d’endémie de ce département d’outre-mer : le nombre de cas de LC
contractés en 2003 s’est élevé a 269. La moyenne d’age des patients atteints était de 29,4

ans (extrémes trois et 94 ans), et le sex ratio tres en faveur des hommes (5,7).

Trente sept souches isolées de cas guyanais ont été identifiées. L'espéce L. guyanensis a
été I'espéce la plus fréquemment identifiée, avec 25 souches (13 de zymodéme MON-45,
sept de zymodéme MON-131, un de zymodeme MON-47, et quatre de zymodeme non
précisés). Toutefois sept souches de L. braziliensis ont été identifiées (six de zymodéme
MON-43 et un de zymodéme MON-44). Trois autres espéces de Leishmania ont été
identifiées : L. amazonensis (trois souches), L. naiffi (une souche) et L. lainsoni. / (une

souche).

5. Discussion, conclusion

Bien que les leishmanioses ne soient pas des maladies a déclaration obligatoire, les
déclarations de cas faites au CNRL permettent de mieux connaitre l'incidence de ces
maladies parasitaires autochtones dans le sud de la France, et leurs particularités
épidémiologique. notamment dans sa forme la plus grave, la LV. Le hombre de fiches regues
annuellement a régulierement augmenté durant les années sous revue, témoin

vraisemblablement d’'une amélioration de I'exhaustivité.

En France métropolitaine, les cas autochtones de leishmanioses sont en nombre réduit,
mais relativement stable (20 a 30 par an). Il s'agit essentiellement de cas de LV rencontrés a
tout age, plutbét chez le sujet de sexe masculin; 56 % des cas sont liés a une
immunodépression, résultant de la co-infection Leishmania/VIH dans 45 % des cas. Ces
données sont conformes aux données de la littérature (4). L'espece en cause est L.
infantum, préférentiellement de zymodéme MON-1, zymodéme le plus courant sur

I'ensemble du Bassin méditerranéen (5).

La collaboration du CHR de Cayenne a permis a partir de 2003 une surveillance compléte de
ce département fortement endémique. Le nombre de cas signalés (269) rapporté a la
population totale estimée a 185.000 personnes, permet de calculer une incidence annuelle

de 1.45 p. 1000, légerement inférieure a l'incidence annuelle notée en 1979-86, soit 2,30 p.
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1000) (6). Malgré une exhaustivité supérieure, due au drainage récent de I'ensemble des
dispensaires de secteurs par le CHR de Cayenne, nous constatons une baisse apparente du
dépistage. Toutefois cette observation sur une seule année n’autorise aucune conclusion

définitive, compte-tenu de possibles variations d’'incidence.

Le changement a noter en Guyane tient au spectre d’'especes présentes chez les patients
contaminés. Sur les cing espéces de Leishmania présentes en Guyane (L. amazonensis, L.
guyanensis, L. braziliensis, L. naiffi et L. lainsoni) L. guyanensis demeure la plus fréquente,
tandis que L. braziliensis est récemment apparue plus fréquente. Durant la période 1981-87,
sur 112 souches isolées de cas humains, 103 appartenaient a I'espéce L. guyanensis et sept
a I'espéce L. amazonensis (7), deux especes responsables de LC localisée, en général sans
gravité. L'espéce L. braziliensis est responsable d’'une forme grave, avec évolution possible
vers une atteinte muqueuse mutilante (8). Elle a été signalée pour la premiére fois en
Guyane en 1986 (9), mais y présentait une fréquence faible, puisqu’elle ne figurait pas dans
I’échantillon de 112 souches récolté entre 1981 et 1987. Seulement sept cas a L. braziliensis
sont apparus entre 1987 et 1994 (10). Or, durant I'année 2003, six souches ont été
identifiées comme L. braziliensis sur 22 adressées au CNRL. L'espéce L. braziliensis
apparait ainsi en progression importante, soit gu’elle devienne plus fréquente dans les foréts
guyanaises, soit que les missions militaires en forét profonde se soient déplacées vers des
foyers a L. braziliensis (quatre des six souches ont, en effet été isolées chez des militaires).
Cette observation a fait I'objet d’'un signalement car il importe que, dans ce cas, la prise en
charge des patients soit faite rapidement et un traitement institué par voie générale, étant

donnée la gravité de ce parasite.

Cette activité d’identification compléte donc le registre des cas dans la surveillance des
leishmanioses. Il y a donc intérét, au dela de la déclaration d'un cas, d’envoyer
systématiquement soit un prélévement, soit de préférence une souche pour identification. Au
plan épidémiologique, cette activité permet la surveillance et I'alerte dans le cas d'un foyer

émergent ou du déplacement d’un foyer préexistant.

Le recensement des cas réalisé permet en outre d'assurer la surveillance des cas importés,
particulierement importante s’agissant de maladies a répartition mondiale, dans un contexte

de mouvements de populations et de voyages fréquents vers les zones d’endémie.
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Nombre de cas déclarés au CNRL de 2001 a 2003 en fonction de I’expression clinique

Tableau 1

Années 2001 2002 2003 Total
Leishmaniose viscérale 32 23 25 80
Leishmaniose cutanée 36 47 319* 402*
Leishmaniose muqueuse - 1 1 2
Total 68 71 345 484
* dont 248 déclarés par la Guyane francaise
Tableau 2

Nombre de cas autochtones de leishmaniose (France métropolitaine)
déclarés au CNRL de 2001 a 2003

Années 2001 2002 2003 Total
LV 28 (11)* 18 (11) 20 (8) 66 (30)
LC 1 4 2 7
LM 0 1 1 2
Total 29 (11) 23 (11) 23 (8) 75 (30)

LV : Leishmaniose viscérale; LC : Leishmaniose cutanée ; LM : Leishmaniose muqueuse
* () : nombres de cas associés a l'infection VIH
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